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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO,
OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA DLA PACIENTA

Uwaga:
Te druki informacyjne sgq wynikiem procedury arbitrazowej zwigzanej z decyzjg Komisji.
Druki informacyjne mogg by¢ nastepnie aktualizowane przez wiasciwy organ panstwa

cztlonkowskiego w porozumieniu z referencyjnym panstwem cztonkowskim, odpowiednio, zgodnie z
procedurami okreslonymi w rozdziale 4 Tytutu III dyrektywy 2001/83/WE

12



CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO
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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Saroten 1 nazwy produktow zwigzanych 25 mg kapsutki o przedtuzonym uwalnianiu, twarde
Saroten i nazwy produktow zwigzanych 50 mg kapsulki o przedtuzonym uwalnianiu, twarde
Saroten i nazwy produktow zwigzanych 75 mg, tabletki o zmodyfikowanym uwalnianiu

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA
[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]
<[Saroten i nazwy produktéw zwigzanych 75 mg, tabletki o zmodyfikowanym uwalnianiu.]
Tabletka moze zosta¢ podzielona na trzy rowne dawki.>
4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania
Produkt Saroten i nazwy produktéw zwigzanych jest wskazany do stosowania:
e W leczeniu duzych zaburzen depresyjnych u dorostych
¢ W leczeniu bolu neuropatycznego u dorostych

 w profilaktyce przewlektych napigciowych bolow gtowy (BNG) u dorostych

w profilaktycznym leczeniu migreny u dorostych

» w leczeniu moczenia nocnego u dzieci w wieku 6 lat i starszych w przypadku wykluczenia
patologii organicznej, takiej jak rozszczep kregostupa, i wobec braku odpowiedzi na inne
terapie niefarmakologiczne i farmakologiczne, w tym leki przeciwskurczowe oraz wazopresyng
i produkty powigzane. Niniejszy produkt leczniczy moze przepisywac tylko lekarz dysponujacy
doswiadczeniem w zakresie leczenia przetrwatej enurezy.

4.2  Dawkowanie i sposéb podawania

Dawkowanie

Nie wszystkie schematy dawkowania mozna uzyska¢ stosujagc kazda posta¢/moc produktu. Nalezy
dobra¢ odpowiednig posta¢/dawke leku dla dawki poczatkowej i kazdego kolejnego zwiekszania

dawki.

Duze zaburzenia depresyjne

Leczenie nalezy rozpoczynac¢ od matej dawki i zwigkszac ja stopniowo, obserwujac uwaznie
odpowiedz kliniczng i wszelkie objawy nietolerancji.

Dorosli

Poczatkowo 50 mg na dobe wieczorem. W razie koniecznosci dawke mozna zwigksza¢ w porcjach po
25 mg lub 50 mg po 1 tygodniu leczenia, maksymalnie do 150 mg na dobg.
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Dawke podtrzymujgca stanowi najmniejsza skuteczna dawka.

<[Saroten i nazwy produktow zwigzanych 75 mg, tabletki o zmodyfikowanym uwalnianiu]
Tabletka produktu Saroten i nazwy produktow zwigzanych 75 mg ma dwie linie podziatu i dlatego
mozna jg dzieli¢ na trzy cze$ci. Z tego wzgledu dawkowanie mozna zwieksza¢ W porcjach po 5 mg
amitryptyliny chlorowodorku.>

Pacjenci w podesztym wieku powyzej 65 lat i pacjenci z chorobq ukiadu krqzenia

Poczatkowo 25 mg wieczorem.

Dawke¢ dobowg mozna zwigksza¢ do 100 — 150 mg w zaleznosci od indywidualnej odpowiedzi
pacjenta i toleranciji.

Nalezy zachowa¢ ostrozno$¢ podczas stosowania dawek dobowych powyzej 100 mg.

Dawke podtrzymujacg stanowi najmniejsza skuteczna dawka.

Drzieci i mtodziez
Amitryptylina nie powinna by¢ stosowana u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat, dopdki nie
zostanie okreslone bezpieczenstwo stosowania i skuteczno$¢ tego produktu w tej grupie wiekowej
(patrz punkt 4.4).

Czas trwania leczenia

Dziatanie przeciwdepresyjne zazwyczaj uzyskuje si¢ po 2-4 tygodniach. Leczenie lekami
przeciwdepresyjnymi jest objawowe i dlatego nalezy je kontynuowa¢ wystarczajaco dtugo, zwykle
przez 6 miesi¢ecy po wyleczeniu, aby zapobiec nawrotowi.

Bél neuropatyczny, leczenie profilaktyczne przewleklych napieciowych boldw glowy i leczenie
profilaktyczne migreny u dorostych

Nalezy indywidualnie zwicksza¢ dawke pacjentowi, az do osiagni¢cia dawki zapewniajacej
odpowiednie znieczulenie z tolerowanymi dziataniami niepozadanymi. Zazwyczaj do leczenia
objawdw nalezy stosowaé najmniejsza skuteczng dawke przez mozliwie najkrotszy konieczny czas.

Dorosli
Dawka poczatkowa powinna wynosi¢ 10 — 25 mg wieczorem .

Zalecane dawki to 25 — 75 mg wieczorem. Nalezy zachowac ostrozno$¢ przy dawkach powyzej 100
mg.

Dziatanie przeciwbolowe zazwyczaj obserwuje si¢ po 2-4 tygodniach podawania.
Pacjenci w podeszlym wieku powyzej 65 lat i pacjenci z chorobg uktadu krgzenia
Zalecana dawka poczatkowa to 10 — 25 mg wieczorem.

Nalezy zachowac ostrozno$¢ przy dawkach powyzej 75 mg.

Ogodlnie zaleca si¢ rozpoczynanie leczenia od nizszego zakresu dawek zalecanego dla dorostych.
Dawke mozna zwigksza¢, w zalezno$ci od indywidualnej odpowiedzi pacjenta i tolerancji.

Drzieci i mlodziez

Amitryptylina nie powinna by¢ stosowana u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat, poniewaz nie
okreslono bezpieczenstwa stosowania ani skutecznos$ci tego produktu w tej grupie wiekowej (patrz
punkt 4.4).
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Czas trwania leczenia

BOl neuropatyczny

Leczenie jest objawowe i dlatego nalezy je kontynuowaé wystarczajaco dtugo. Wielu pacjentow moze
potrzebowac kilkuletniego leczenia. Zalecana jest regularna ponowna ocena stanu pacjenta w celu
potwierdzenia, ze kontynuowanie terapii jest U niego nadal wlasciwe.

Leczenie profilaktyczne przewlekiych napieciowych bolow glowy i leczenie profilaktyczne migreny u
dorostych
Leczenie nalezy kontynuowa¢ wystarczajgco dtugo. Zalecana jest regularna ponowna ocena stanu
pacjenta w celu potwierdzenia, ze kontynuowanie terapii jest U niego nadal whasciwe.
Moczenie nocne
Dzieci i mlodziez
Zalecane dawki dla:
» dzieci w wieku od 6 do 10 lat: 10 — 20 mg. Nalezy zastosowa¢ najbardziej odpowiednig postaé
dawkowania dla tej grupy wiekowej.
« dzieci w wieku 11 lat i starsze: 25 — 50 mg na dobe
Dawkg nalezy zwigksza¢ stopniowo.

Dawki nalezy podawac 1-1% godziny przed snem.

Przed rozpoczeciem leczenia amitryptyling nalezy wykona¢ EKG, aby wykluczy¢ obecnosé zespotu
dhugiego QT.

Czas trwania leczenia
Maksymalny czas trwania cyklu leczenia nie powinien przekracza¢ 3 miesigcy.

Jesli konieczne sg wielokrotne cykle podawania amitryptyliny, co 3 miesigce nalezy przeprowadzaé
oceng medyczna.

Podczas konczenia leczenia nalezy stopniowo zmniejsza¢ dawke amitryptyliny.

Specjalne grupy pacjentéw

Zaburzenia czynnosci nerek
Pacjentom z niewydolnoscia nerek ten produkt leczniczy mozna podawa¢ w zwyktych dawkach.

Zaburzenia czynnosci wqtroby
Zaleca si¢ ostrozne dawkowanie i w miar¢ mozliwo$ci oznaczanie st¢zenia w surowicy.

Inhibitory izoenzymu CYP2D6 cytochromu P450

W zalezno$ci od indywidualnej odpowiedzi pacjenta, nalezy rozwazy¢ mniejsza dawke amitryptyliny,
jesli do leczenia amitryptyling dodawany jest silny inhibitor CYP2D6 (np. bupropion, chinidyna,
fluoksetyna, paroksetyna) (patrz punkt 4.5).

Osoby o stwierdzonym wolnym metabolizmie z udziatem CYP2D6 lub CYP2C19
U tych pacjentéw w 0soczu moze wystepowac wieksze stezenie amitryptyliny i jej aktywnego

metabolitu nortryptyliny. Nalezy rozwazy¢ zmniejszenie zalecanej dawki poczatkowej o 50%.

Sposéb podawania

Produkt Saroten i nazwy produktow zwigzanych jest przeznaczony do podawania doustnego.
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<[Saroten i nazwy produktow zwigzanych kapsulki o przedtuzonym uwalnianiu, twarde]

Kapsuiki nalezy polykac, popijajgc woda.

Kapsutki mozna tez otwierac i potykaé peletki z zimnym napojem lub np. jogurtem. Peletek nie wolno
zué.>

<[Saroten i nazwy produktow zwigzanych 75 mg, tabletki o zmodyfikowanym uwalnianiu]

Produkt Saroten tabletki o przedtuzonym uwalnianiu 75 mg to podzielne tabletki o przedtuzonym
uwalnianiu z dwiema liniami podziatu. Linia podziatu utatwia przetamanie tabletki o przedtuzonym
uwalnianiu na 3 czesci. Niepotrzebne w danym momencie cze$ci mozna przechowywaé w pojemniku
na tabletki (pod przesuwnym zamknigciem) do nastepnego podania.

Tabletki nalezy polyka¢ w catosci, popijajac woda, niezaleznie od positkow.>

Przerwanie leczenia

Podczas konczenia leczenia nalezy stopniowo, przez kilka tygodni, zmniejsza¢ dawke leku.
4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancj¢ czynng lub na ktorgkolwiek substancj¢ pomocniczg wymieniong
w punkcie 6.1.

Niedawno przebyty zawat miesnia sercowego. Kazdy stopien bloku serca lub zaburzenia rytmu serca i
niewydolno$¢ tetnic wiencowych.

Przeciwwskazane jest jednoczesne leczenie inhibitorami MAO (inhibitorami monoaminooksydazy)
(patrz punkt 4.5).

Jednoczesne podawanie amitryptyliny i inhibitor6w MAO moze wywota¢ zespot serotoninowy
(potaczenie objawow obejmujacych m.in. niepokoj, splatanie, drzenie, mioklonie i hipertermig).

Leczenie amitryptyling mozna wprowadzi¢ 14 dni po przerwaniu stosowania nieodwracalnych
nieselektywnych inhibitoréw MAO i przynajmniej jeden dzien po przerwaniu stosowania
odwracalnego moklobemidu. Leczenie inhibitorami MAO mozna wprowadzi¢ 14 dni po przerwaniu
stosowania amitryptyliny.

Cigzka choroba watroby.

U dzieci ponizej 6 roku zycia.

4.4 Specjalne ostrzezenia i SrodKki ostroznosci dotyczace stosowania

Po duzych dawkach prawdopodobne jest wystapienie zaburzen rytmu serca i cigzkiego niedocis$nienia.
Moga one rowniez wystapi¢ u pacjentdw z uprzednio istniejacg chorobg serca, przyjmujacych typowe

dawki produktu.

Zespot dlugiego QT

W okresie po wprowadzeniu do obrotu zgtaszano przypadki zespotu diugiego QT i arytmii. Zaleca si¢
ostrozno$¢ podczas stosowania u pacjentdow ze znaczng bradykardia, pacjentoéw z niewyréwnang
niewydolno$cig serca oraz u pacjentow stosujgcych jednoczesnie leki wydtuzajace odstep QT. Ze
zwiekszonym ryzykiem arytmii wiaza si¢ tez zaburzenia elektrolitowe (hipokaliemia, hiperkaliemia,
hipomagnezemia).

Srodki znieczulajace podawane podczas leczenia troj-/czteropierscieniowymi lekami
przeciwdepresyjnymi moga zwigksza¢ ryzyko arytmii i niedocisnienia. W miar¢ mozliwos$ci nalezy
przerwac stosowanie tego produktu leczniczego kilka dni przed zabiegiem chirurgicznym. Jesli
konieczny jest zabieg w trybie nagtym, nalezy poinformowa¢ lekarza anestezjologa, ze pacjent jest
leczony tym lekiem.
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Konieczne jest zachowanie duzej ostrozno$ci podczas podawania amitryptyliny pacjentom z
nadczynnoscig tarczycy lub otrzymujacym leki na tarczyce, poniewaz moga wystapi¢ zaburzenia
rytmu serca.

Pacjenci w podesztym wieku sg szczegolnie podatni na wystgpowanie niedoci$nienia ortostatycznego.
Ten produkt leczniczy nalezy stosowac z zachowaniem ostroznosci u pacjentdw z zaburzeniami
drgawkowymi, zatrzymaniem moczu, przerostem gruczotu krokowego, nadczynnos$cig tarczycy,
objawami paranoi i zaawansowana choroba watroby lub uktadu krazenia, zwezeniem odzwiernika i

porazenng niedroznoscia jelita.

U pacjentow z ptytka komora przednia i waskim katem komory oka stosowanie produktu moze
wywota¢ napad ostrej jaskry z powodu rozszerzenia Zrenicy.

Samobdjstwo/mysli samobdjcze

Depresja jest zwigzana ze zwickszonym ryzykiem wystapienia mys$li samobdjczych, samookaleczen i
samobdjstw (zachowania samobojcze). Ryzyko utrzymuje si¢ do czasu uzyskania znaczgcej poprawy
klinicznej. Poniewaz poprawa moze nie nastapi¢ podczas pierwszych kilku tygodni leczenia lub
dluzej, nalezy uwaznie kontrolowac¢ stan pacjentow do czasu uzyskania poprawy. Ogolne
doswiadczenie kliniczne wskazuje, ze ryzyko wystapienia zachowan samobdjczych moze si¢
zwigkszy¢ we wezesnym etapie uzyskiwania poprawy.

Pacjenci z zachowaniami samobojczymi w wywiadzie lub pacjenci przejawiajacy przed rozpoczeciem
leczenia znacznego stopnia sklonnosci samobojcze nalezg do grupy zwigkszonego ryzyka wystapienia
mys$li samobojczych Iub prob samobdjczych i nalezy ich poddac Scistej obserwacji w trakcie leczenia.
Metaanaliza kontrolowanych placebo badan klinicznych dotyczacych lekow przeciwdepresyjnych
stosowanych u dorostych pacjentéw z zaburzeniami psychicznymi wykazata zwigkszone w
poréwnaniu z placebo ryzyko zachowan samobojczych u pacjentow w wieku ponizej 25 lat
stosujacych leki przeciwdepresyjne.

Leczenie pacjentow, szczegoblnie tych z grupy wysokiego ryzyka, powinno odbywac si¢ pod $cista
kontrolg lekarza, gtownie w poczatkowym etapie leczenia i po zmianie stosowanej dawki. Pacjenci (i
ich opiekunowie) powinni by¢ powiadomieni o potrzebie monitorowania pogorszenia stanu
klinicznego, wystgpowania prob lub mysli samobdjczych i nietypowych zmian w zachowaniu i 0
koniecznos$ci zgloszenia si¢ do lekarza, jesli pojawig sie takie objawy.

U 0s6b z zaburzeniami dwubiegunowymi moze wystapi¢ przesunigcie stanu w kierunku fazy
maniakalnej. Jesli pacjent wejdzie w faze maniakalna, nalezy przerwac stosowanie amitryptyliny.

Jak opisano dla innych lekow psychotropowych, amitryptylina moze wptywac na stezenie insuliny i
glukozy we krwi, co wymaga korekty leczenia przeciwcukrzycowego u pacjentow chorujacych na
cukrzyce. Ponadto sama depresja moze wptywac na rownowage poziomu glukozy u pacjenta.
Zglaszano wystepowanie wysokiej goraczki podczas podawania trojpierscieniowych lekow
przeciwdepresyjnych z lekami przeciwcholinergicznymi lub neuroleptycznymi, zwtaszcza w czasie

upatow.

Po dlugotrwatym podawaniu nagte przerwanie leczenia moze wywotaé objawy odstawienia, takie jak
bol glowy, zte samopoczucie, bezsennos¢ i drazliwosc.

Amitryptyling nalezy stosowa¢ z zachowaniem ostroznosci u pacjentow otrzymujacych SSRI
(Selektywne inhibitory zwrotnego wychwytu serotoniny) (patrz punkty 4.2 i 4.5).

Moczenie nocne

Przed rozpoczgciem leczenia amitryptyling nalezy wykona¢ EKG, aby wykluczy¢ obecnos¢ zespotu
dhugiego QT.
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Amitryptyliny stosowanej w enurezie nie nalezy tgczy¢ z lekiem przeciwcholinergicznym.

Mysli i zachowania samobdjcze moga rozwingé sie rowniez na poczatku leczenia lekami
przeciwdepresyjnymi innych zaburzen niz depresja. Z tego wzgledu podczas leczenia pacjentow

z enurezg nalezy przestrzega¢ takich samych $rodkow ostroznosci, jak podczas leczenia pacjentow
Z depresja.

Dzieci 1 mlodziez

Brak dtugoterminowych danych dotyczacych bezpieczenstwa stosowania u dzieci i mtodziezy,
odnos$nie wzrostu, dojrzewania oraz rozwoju poznawczego i rozwoju zachowania (patrz punkt 4.2).

<[Saroten i nazwy produktéw zwigzanych kapsulki o przedtuzonym uwalnianiu, twarde]

Substancje pomocnicze

Peletki w kapsulce zawierajg sacharoze.

Pacjenci z rzadkimi dziedzicznymi zaburzeniami zwigzanymi z nietolerancjg fruktozy, zespotem ztego
wchianiania glukozy-galaktozy lub niedoborem sacharazy-izomaltazy, nie powinni otrzymywac tego
produktu leczniczego.>

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji
Mozliwy wplyw amitryptyliny na inne produkty lecznicze

Przeciwwskazane leczenie skojarzone

Inhibitory MAO (nieselektywne i selektywne A (moklobemid) i B (selegilina)) - ryzyko zespotu
serotoninowego (patrz punkt 4.3).

Niezalecane leczenie skojarzone

Leki sympatykomimetyczne: Amitryptylina moze nasila¢ dziatanie na uktad krazenia adrenaliny,
efedryny, izoprenaliny, noradrenaliny, fenylefryny i fenylopropanolaminy (np. wchodzacych w sktad
srodkow do znieczulenia miejscowego i ogdlnego oraz srodkdw obkurczajgcych do nosa).

Blokery neurondw adrenergicznych: Trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne moga przeciwdziataé
przeciwnadci$nieniowym dziataniom osrodkowo dziatajgcych lekéw przeciwnadci$nieniowych, takich
jak guanetydyna, betanidyna, rezerpina, klonidyna i metyldopa. Podczas leczenia trojpierscieniowymi
lekami przeciwdepresyjnymi zaleca si¢ przeglad wszystkich stosowanych lekow
przeciwnadci$nieniowych.

Leki przeciwcholinergiczne: Trojpier§cieniowe leki przeciwdepresyjne moga nasila¢ dziatanie tych
lekéw na oczy, osrodkowy uktad nerwowy, jelita i pecherz moczowy. Nalezy unika¢ jednoczesnego
stosowania z powodu zwigkszonego ryzyka porazennej niedroznosci jelita, wysokiej goraczki itp.

Leki wydtuzajgce odstep QT, w tym leki przeciwarytmiczne, takie jak chinidyna, leki
przeciwhistaminowe astemizol i terfenadyna, niektore leki przeciwpsychotyczne (zwtaszcza pimozyd i
sertindol), cyzapryd, halofantryna i sotalol, mogg zwicksza¢ prawdopodobienstwo wystgpienia arytmii
komorowych podczas przyjmowania z trojpierscieniowymi lekami przeciwdepresyjnymi.

Nalezy zachowac ostroznos$¢ podczas jednoczesnego stosowania amitryptyliny i metadonu ze wzgledu
na mozliwos$¢ dziatania addycyjnego na odstep QT i zwigkszone ryzyko powaznych dziatan na uktad
krazenia.

Ostroznos¢ jest zalecana rowniez w razie jednoczesnego stosowania amitryptyliny i lekow
moczopednych wywotujacych hipokaliemie (np. furosemidu).

Tiorydazyna: Nalezy unika¢ jednoczesnego podawania amitryptyliny i tiorydazyny (substrat CYP2D6)

ze wzgledu na hamowanie metabolizmu tiorydazyny i, w nastgpstwie, zwigkszone ryzyko dziatan
niepozadanych dotyczacych serca.
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Tramadol: Jednoczesne stosowanie tramadolu (substrat CYP2D6) i trojpier§cieniowych lekow
przeciwdepresyjnych (TLPD), takich jak amitryptylina, zwigksza ryzyko wystapienia napadow
drgawek i zespotu serotoninowego. Ponadto takie skojarzenie moze hamowac¢ metabolizm tramadolu
do aktywnego metabolitu i tym samym zwigksza¢ stezenie tramadolu, ewentualnie powodujac
toksycznos¢ opioidow.

Leki przeciwgrzybicze, takie jak flukonazol i terbinafina, zwigkszaja st¢zenie lekow
trojpierscieniowych w surowicy i towarzyszacg toksyczno$é. Wystepowaty omdlenia i torsade de
pointes.

Leczenie skojarzone wymagajace $rodkéw ostroznosci

Srodki dziatajgce hamujgco na OUN: Amitryptylina moze nasila¢ dziatanie uspokajajace alkoholu,
barbituranéw i innych srodkow dziatajacych hamujaco na OUN.

Mozliwy wplyw innych produktéw leczniczych na amitryptyline

Tréjpierscieniowe leki przeciwdepresyjne (TLPD), w tym amitryptylina, sg metabolizowane gtownie
przez izoenzymy CYP2D6 i CYP2C19 cytochromu watrobowego P450, ktore sg polimorficzne

w populacji. Inne izoenzymy biorace udzial w metabolizmie amitryptyliny to CYP3A4, CYP1AZ2 i
CYP2C9.

Inhibitory CYP2D6: 1zoenzym CYP2D6 moze by¢ hamowany przez rézne leki, np. neuroleptyki,
inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny, beta blokery i leki przeciwarytmiczne. Do silnych
inhibitorow CYP2D6 nalezg bupropion, fluoksetyna, paroksetyna i chinidyna. Leki te moga
powodowac znaczne zmniejszenie metabolizmu TLPD i wyrazne zwigkszenie ich stezenia w 0S0CzuU.
Nalezy rozwazy¢ monitorowanie stezenia TLPD w osoczu, jesli TLPD ma by¢ jednoczes$nie
podawany z innym lekiem, ktory jest inhibitorem CYP2D6. Moze by¢ konieczne dostosowanie dawki
amitryptyliny (patrz punkt 4.2).

Inne inhibitory cytochromu P450: Cymetydyna, metylfenidat i blokery kanatu wapniowego (np.
diltiazem i werapamil) moga zwigkszaé stgzenie trojpierscieniowych lekow przeciwdepresyjnych
W osoczu i towarzyszaca im toksyczno$é. Obserwowano zwigkszenie stezenia amitryptyliny i
nortryptyliny w surowicy przez leki przeciwgrzybicze, takie jak flukonazol (inhibitor CYP2C9) i
terbinafina (inhibitor CYP2C6).

Izoenzymy CYP3A4 i CYP1A2 metabolizujg amitryptyling w mniejszym stopniu. Jednak wykazano, ze
fluwoksamina (silny inhibitor CYP1A2) zwigksza st¢zenie amitryptyliny w osoczu. Nalezy unikac
takiego skojarzenia. Podczas jednoczesnego stosowania amitryptyliny i silnych inhibitoréw CYP3A4,
takich jak ketokonazol, itrakonazol i rytonawir, mozna spodziewac si¢ klinicznie istotnych interakcji.

Trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne i neuroleptyki wzajemnie hamujg swoj metabolizm. Moze to
prowadzi¢ do obnizenia progu drgawkowego 1 napadow drgawek. Moze by¢ konieczne dostosowanie
dawkowania tych lekdw.

Induktory cytochromu P450: Doustne $rodki antykoncepcyjne, ryfampicyna, fenytoina, barbiturany,
karbamazepina i ziele dziurawca (Hypericum perforatum) moga zwigksza¢ metabolizm
trojpierscieniowych lekoéw przeciwdepresyjnych, czego efektem bgdzie zmniejszenie ich stezenia

W 0soczu i zmniejszona odpowiedz przeciwdepresyjna.

W obecnosci etanolu zwigkszone bylto stezenie wolnej amitryptyliny w osoczu i st¢zenie nortryptyliny.
4.6  Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Cigza

Dla amitryptyliny dostepne sg tylko ograniczone dane kliniczne dotyczace stosowania w okresie cigzy.
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Badania na zwierzetach wykazaty szkodliwy wplyw na reprodukcje (patrz punkt 5.3).
Amitryptylina nie jest zalecana do stosowania w okresie cigzy, chyba ze jest to wyraznie konieczne, i
tylko po doktadnym rozwazeniu stosunku ryzyka do korzysci.

Podczas dtugotrwatego stosowania i po podawaniu w koncowych tygodniach cigzy u noworodka
moga wystapic¢ objawy odstawienia. Moga one obejmowac drazliwos¢, wzmozone napigcie migsni,
drzenie, nieregularny oddech, stabe picie i glosny ptacz i ewentualnie objawy przeciwcholinergiczne
(zatrzymanie moczu, zaparcia).

Karmienie piersia

Amitryptylina i jej metabolity przenikaja do mleka ludzkiego (w ilo$ciach odpowiadajacych 0,6-1%
dawki przyjetej przez matke). Nie mozna wykluczy¢ zagrozenia dla dziecka karmionego piersia.
Nalezy podja¢ decyzje, czy przerwaé karmienie piersia, czy przerwaé podawanie tego produktu
leczniczego, biorac pod uwage korzysci z karmienia piersig dla dziecka i korzysci z leczenia dla matki.

Plodno$¢

Amitryptylina zmniejszata wskaznik cigz u szczurow (patrz punkt 5.3).
Brak dostepnych danych dotyczacych wplywu amitryptyliny na plodno$¢ u ludzi.

4.7  Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Amitryptylina jest lekiem uspokajajagcym.

U pacjentow, ktorym przepisano leki psychotropowe, mozna spodziewac si¢ wystagpienia pewnych

zaburzen ogolnej uwagi i koncentracji. Nalezy ich zatem poinformowa¢ o mozliwos$ci uposledzenia
zdolnosci prowadzenia pojazdow lub obstugiwania maszyn. Te dziatania niepozadane moze nasili¢
jednoczesne spozycie alkoholu.

4.8 Dzialania niepozadane

Amitryptylina moze wywotywac dziatania niepozadane podobne do dziatan innych
trojpierscieniowych lekéw przeciwdepresyjnych. Niektore z ponizej wymienionych dziatan
niepozadanych, np. bol glowy, drzenie, zaburzenia uwagi, zaparcia i mniejsze libido, moga by¢
réwniez objawami depresji i zazwyczaj ulegajg ostabieniu wraz z ustgpowaniem stanu depresyjnego.

W tabeli ponizej zastosowano nastgpujaca konwencje:

Klasyfikacja uktadow i narzadéw MedDRA / Dziatanie niepozadane;

Bardzo czesto (>1/10);

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

Niezbyt czgsto (>1/1 000, <1/100);

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

Bardzo rzadko (<1/10 000).

Czgstos$¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych).

Klasyfikacja ukladow i Czestos¢ Dzialanie niepozadane
narzadoéow MedDRA

Zaburzenia krwi i uktadu | Rzadko Zahamowanie czynno$ci szpiku

chtonnego kostnego, agranulocytoza, leukopenia,

eozynofilia, matoptytkowosé¢

Zaburzenia metabolizmu | Rzadko Zmniejszone taknienie.

1 odzywiania

Zaburzenia metabolizmu | Nieznana Anoreksja, wahania poziomu cukru we

i odzywiania krwi
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Klasyfikacja ukladow i
narzadéw MedDRA

Czestos¢

Dzialanie niepozadane

Zaburzenia psychiczne

Bardzo czesto

Agresja

Czesto

Stan splatania, zmniejszone libido,
niepokoj.

Niezbyt czgsto

Hipomania, mania, lek, bezsenno$¢,
koszmary senne

Rzadko

Majaczenie (u pacjentow w podesztym
wieku), omamy (u pacjentow ze
schizofrenig)

mysli lub zachowania samobojcze*

Nieznana

Paranoja

Zaburzenia uktadu
nerwowego

Bardzo czgsto

Sennos¢, drzenie, zawroty gtowy, bol
glowy, ospatos¢, zaburzenia mowy
(dyzatria) .

Czgsto Zaburzenia uwagi, zaburzenia smaku,
parestezje, ataksja.

Niezbyt czesto Drgawki.

Bardzo rzadko Akatyzja, polineuropatia.

Nieznana Zaburzenia pozapiramidowe.

Zaburzenia oka

Bardzo czgsto

Zaburzenia akomodacji.

Czesto Rozszerzenie zrenic
Bardzo rzadko Ostra jaskra.
Zaburzenia ucha i Niezbyt czgsto | Szumy uszne.

btednika

Zaburzenia serca

Bardzo czgsto

Kotatanie serca, tachykardia

Czesto

Blok przedsionkowo-komorowy, blok
odnogi pgczka Hisa.

Niezbyt czgsto Zapas¢ krazeniowa, pogorszenie si¢
niewydolno$ci serca
Rzadko Arytmia.

Bardzo rzadko

Kardiomiopatie, zaburzenia rytmu serca
typu torsade de pointes

Nieznana

Zapalenie mi¢$nia sercowego Z
nadwrazliwos$ci

Zaburzenia naczyniowe

Bardzo czgsto

Niedoci$nienie ortostatyczne.

Niezbyt czgsto

Nadcis$nienie tetnicze

Nieznana

Hipertermia

Zaburzenia oddechowe,
Klatki piersiowej i
srodpiersia

Bardzo czgsto

Zatkany nos

Bardzo rzadko

Alergiczne zapalenie pecherzykow
ptucnych i tkanki plucnej, odpowiedno
(zapalenie pecherzykow ptucnych,
Zespot Loftlera).

Zaburzenia zotadka i jelit

Bardzo czesto

Sucho$¢ jamy ustnej, zaparcia, nudnosci.

Niezbyt czgsto Biegunka, wymioty, obrzek jezyka.
Rzadko Powiekszenie gruczotdéw slinowych,
porazenna niedroznos¢ jelita.
Zaburzenia watroby i Rzadko Zbtaczka.
drog zotciowych Niezbyt czesto | Zaburzenia czynno$ci watroby (np.
cholestatyczna choroba watroby).
Nieznana Zapalenie watroby
Zaburzenia skory i tkanki | Bardzo czesto Nadmierna potliwos¢.
podskérnej Niezbyt czesto | Wysypka, pokrzywka, obrzek twarzy.
Rzadko Lysienie, reakcja nadwrazliwo$ci na

Swiatlo.
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Klasyfikacja ukladow i Czestosé Dzialanie niepozadane
narzadéw MedDRA
Zaburzenia nerek i drdg Czesto Zaburzenia mikcji
moczowych Niezbyt czgsto | Zatrzymanie moczu.
Zaburzenia uktadu Czgsto Zaburzenia erekcji
rozrodczego i piersi Niezbyt czgsto | Mlekotok.

Rzadko Ginekomastia,

Zaburzenia ogolne i stany | Czesto Zmeczenie, odczuwanie pragnienia.
W miejscu podania Rzadko Goraczka.
Badania diagnostyczne Bardzo czgsto Zwigkszenie masy ciala.

Czesto Nietypowy zapis EKG, wydtuzenie
odstepu QT w zapisie
elektrokardiograficznym, wydluzenie
zespotu QRS w zapisie
elektrokardiograficznym, hiponatremia.

Niezbyt czgsto | Zwigkszenie ci$nienia $rodgatkowego.

Rzadko Zmniejszenie masy ciata.
Nieprawidtowos$ci w badaniach
Czynnosci watroby, zwigkszenie
aktywnosci fosfatazy zasadowej we
krwi, zwigkszenie aktywnosci
aminotransferaz.

*Zglaszano przypadki mysli lub zachowan samobojczych podczas leczenia lub zaraz po zakonczeniu
leczenia amitryptyling (patrz punkt 4.4).

Badania epidemiologiczne, przeprowadzone gtownie z udziatem pacjentow w wieku 50 lat i starszych,
wykazaty zwigkszone ryzyko ztaman kos$ci u pacjentow leczonych SSRI i TLPD. Mechanizm, ktory
prowadzi do zwigkszenia tego ryzyka, jest nieznany.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgltaszanie podejrzewanych dziatan
niepozgdanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszaé
wszelkie podejrzewane dzialania niepozadane za posrednictwem krajowego systemu zglaszania

wymienionego w zalaczniku V.

4.9 Przedawkowanie
Objawy

Objawy przeciwcholinergiczne: Rozszerzenie zrenic (mydriaza), tachykardia, zatrzymanie moczu,
suchos¢ bton sluzowych, zmniejszenie ruchow perystaltycznych jelit. Drgawki. Goraczka. Nagte
wystapienie depresji OUN. Obnizona swiadomo$¢ postepujaca w $pigczke. Depresja oddechowa.

Objawy kardiologiczne: Arytmie (tachyarytmie komorowe, torsade de pointes, migotanie komor).
Zapis EKG charakterystycznie wykazywal wydtuzony odstep PR, poszerzenie zespotu QRS,
wydtuzenie odstgpu QT, splaszczenie lub inwersje zatamka T, obnizenie odcinka ST i r6zne stopnie
bloku serca postgpujacego do zatrzymania akcji serca. Poszerzenie zespotu QRS zazwyczaj dobrze
koreluje ze stopniem toksycznos$ci po ostrym przedawkowaniu. Niewydolno$¢ serca, niedoci$nienie
tetnicze, wstrzas kardiogenny. Kwasica metaboliczna, hipokaliemia.

Spozycie 750 mg amitryptyliny lub wiecej przez osobe dorosta moze prowadzi¢ do powaznej
toksycznosci. Skutki przedawkowania beda nasilone, jesli jednoczesnie spozyto alkohol i inne
leki psychotropowe. Istnieje znaczna zmienno$¢ osobnicza w zakresie odpowiedzi na
przedawkowanie. Dzieci sg szczeg6lnie podatne na kardiotoksyczno$¢ 1 napady drgawek.
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Podczas przebudzenia moze ponownie wystgpi¢ splatanie, niepokdj i omamy oraz ataksja.
Leczenie

1. Przyjecie do szpitala (oddziat intensywnej opieki medycznej), jesli wymagane. Leczenie jest
objawowe 1 wspomagajace.

2. Ocenai leczenie drog oddechowych, oddychania i krazenia, zgodnie z potrzebg. Zapewnienie
dostepu iv. Doktadne monitorowanie, nawet w pozornie niepowiktanych przypadkach.

3. Badanie w kierunku cech klinicznych. Kontrola mocznika i elektrolitbw— obserwacja w
kierunku niskiego st¢zenia potasu i monitorowanie ilo§ci moczu wydalonego w jednostce czasu.
Kontrola gazometrii krwi tetniczej—obserwacja w kierunku kwasicy. Wykonanie
elektrokardiogramu—obserwacja w kierunku QRS>0,16 sekund

4. Nie podawa¢ flumazenilu w celu odwrocenia toksycznosci benzodiazepin w przypadku
tacznego przedawkowania kilku produktow.

5. Phlukanie Zzotadka rozwaza¢ tylko w ciggu jednej godziny od potencjalnie $miertelnego
przedawkowania.

6. Poda¢ 50 g wegla aktywnego, jesli mingto mniej niz jedna godzina od spozycia.

7.  Drozno$¢ drog oddechowych utrzymywaé poprzez intubacje, W razie potrzeby. Zaleca sie

zastosowanie respiratora, aby zapobiec ewentualnemu zatrzymaniu czynnosci oddechowe;.

Ciagle monitorowa¢ EKG czynnosci serca przez 3-5 dni. W nastepujacych stanach leczenie

bedzie podejmowane na podstawie oceny konkretnego przypadku:

- Szerokie odstgpy QRS, niewydolno$¢ serca i komorowe zaburzenia rytmu serca

- Niewydolnos¢ krazenia

- Niedocis$nienie

- Hipertermia

- Konwulsje

- Kwasica metaboliczna

Niepokoj 1 drgawki mozna leczy¢ diazepamem.

9. Pacjentdw z objawami przedmiotowymi toksyczno$ci nalezy monitorowaé przez minimum
12 godzin.

10. Monitorowa¢ rabdomiolizg, jesli pacjent pozostaje nieprzytomny przez dtuzszy czas.

11. Przedawkowanie jest czesto zamierzone, pacjenci moga wigc podejmowac kolejne proby
samobojcze podczas rekonwalescencji. W tej klasie lekdw zdarzaty sie zgony z
przedawkowania zamierzonego lub przypadkowego .

®©

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wilasciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwdepresyjne - nieselektywny inhibitor wychwytu zwrotnego
monoamin (trojpierscieniowy lek przeciwdepresyjny)
Kod ATC: N 06 AA 09

Mechanizm dzialania

Amitryptylina jest trojpierscieniowym lekiem przeciwdepresyjnym i lekiem przeciwbolowym.
Wykazuje wyrazne wlasciwosci przeciwcholinergiczne i uspokajajgce. Zapobiega wychwytowi
zwrotnemu i tym samym inaktywacji noradrenaliny i serotoniny w zakonczeniach nerwowych.
Zapobieganie wychwytowi zwrotnemu tych neuroprzekaznikow monoaminowych nasila ich dziatanie
w mozgu. Wydaje si¢ to wigzac¢ z dzialaniem przeciwdepresyjnym.

Mechanizm dziatania obejmuje rowniez dziatanie blokujace kanaly jonowe: kanat sodowy, potasowy i
NMDA na poziomie osrodkowym i rdzenia kregowego. Wptyw na noradrenaling, séd i NMDA to
znane mechanizmy uczestniczace w utrzymaniu bolu neuropatycznego, leczeniu profilaktycznym
przewlektych napieciowych bolow glowy i leczeniu profilaktycznym migreny. Dziatanie
amitryptyliny zmniejszajace bol nie jest zwigzane z jej wlasciwosciami przeciwdepresyjnymi.

24



Trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne wykazuja roznego stopnia powinowactwo do receptoréw
muskarynowych i histaminowych H1.

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

Wykazano skuteczno$¢ i bezpieczenstwo stosowania amitryptyliny w nastepujacych wskazaniach u
dorostych:

« leczenie duzego zaburzenia depresyjnego

« leczenie bélu neuropatycznego

* profilaktyka przewlektych napieciowych bolow glowy

« profilaktyka migreny

Wykazano skuteczno$¢ i bezpieczenstwo stosowania amitryptyliny w leczeniu moczenia nocnego U
dzieci w wieku 6 lat i starszych (patrz punkt 4.1).

Zalecane dawki sg podane w punkcie 4.2. W leczeniu depresji stosowano dawki wynoszace
maksymalnie 200 mg na dobe, a czasami, tylko w szpitalu, maksymalnie 300 mg na dobe u pacjentéw
Z duzymi zaburzeniami depresyjnymi.

Dziatania przeciwdepresyjne i przeciwbolowe zazwyczaj wystepuja po 2-4 tygodniach. Dziatanie
uspokajajace nie jest opoznione.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne
Wchtanianie

<[Saroten i nazwy produktéw zwigzanych kapsutki o przedtuzonym uwalnianiu, twarde]

Tabletki powlekane

Podanie doustne prowadzi do osiggnigcia maksymalnego poziomu w surowicy po okoto 4 godzinach.
(tmex = 3,89+1,87 godzin; zakres 1,93-7,98 godzin). Po podaniu doustnym 50 mg $rednie Cay =
30,95+9,61 ng/ml; zakres 10,85-45,70 ng/ml (111,57+34,64 nmol/l; zakres 39,06-164,52 nmol/l).
Srednia catkowita biodostepnosé doustna wynosi 53% (Fqs = 0,52740,123; zakres 0,219-0,756).

Kapsutki o przedtuzonym uwalnianiu, twarde

W przeciwienstwie do krzywych stg¢zenia w surowicy dla tabletek, ktore wykazujg wyrazny
poczatkowy szczyt, krzywe dla kapsulek wzrastajg powoli do poziomu plateau 0 mniejszym stezeniu
niz szczyt krzywych dla tabletek. tms = 7,1£1,9 godziny; zakres 2,0-10,0 godzin. Po podaniu
doustnym 50 mg $rednie C s =21,5£9,0 ng/ml; zakres 13,2-35,8 ng/ml (77,5£32,4 nmol/l).>

<[Saroten i nazwy produktow zwigzanych 75 mg, tabletki o zmodyfikowanym uwalnianiu]

W przeciwienstwie do krzywych stg¢zenia w surowicy dla tabletek, ktore wykazujg wyrazny
poczatkowy szczyt, krzywe dla tabletek o zmodyfikowanym uwalnianiu wzrastajg powoli do poziomu
plateau 0 mniejszym stgzeniu niz szczyt krzywych dla tabletek. Maksymalne st¢zenie w osoczu jest
osiggane po zaledwie 1 do 5 (-8) godzin.

Biodostepnos¢ ogdlnoustrojowa wynosi okoto 50% wstrzykniecia dozylnego.>

Dystrybucja

Pozorna objgtos¢ dystrybucji (Vg)g, szacowana po podaniu dozylnym, wynosi 1221 1+280 ; zakres
769-1702 | (163 I/Kg).

Wigzanie z biatkami osocza wynosi okoto 95%.

Amitryptylina i gtowny metabolit nortryptylina przenikajg przez bariere tozyskowa.

U kobiet karmigcych piersig amitryptylina i nortryptylina sg wydzielane w matych ilosciach do mleka
ludzkiego. Proporcja stezenia w mleku do stgzenia w osoczu u kobiet wynosi okoto 1:1. Szacowane
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dobowe narazenie niemowlecia (na amitryptyling + nortryptyling) wynosi §rednio 2% odpowiednich,
zwigzanych z masg ciata dawek amitryptyliny stosowanych u matki (w mg/kg) (patrz punkt 4.6).

Metabolizm

In vitro metabolizm amitryptyliny odbywa si¢ gtéwnie poprzez demetylacje (CYP2C19, CYP3A4) i
hydroksylacj¢ (CYP2D6), a nastgpnie wigzanie z kwasem glukuronowym. Innymi zaangazowanymi
izoenzymami sg CYP1A2 i CYP2C9. Metabolizm podlega polimorfizmowi genetycznemu. Gtéwnym
aktywnym metabolitem jest amina drugorzedowa, nortryptylina.

Nortryptylina jest silniejszym inhibitorem wychwytu noradrenaliny niz serotoniny, podczas gdy
amitryptylina hamuje w takim samym stopniu wychwyt noradrenaliny i serotoniny. Inne metabolity,
takie jak cis- i trans-10-hydroksyamitryptylina oraz cis- i trans-10-hydroksynortryptylina, maja taki
sam profil jak nortryptylina, ale sa znacznie stabsze. Demetylonortryptylina i N-tlenek amitryptyliny
sa obecne w osoczu tylko w bardzo matych ilosciach. Ten ostatni jest prawie nieaktywny. Wszystkie
metabolity sg mniej przeciwcholinergiczne niz amitryptylina i nortryptylina. W osoczu ilo$¢
catkowitej 10-hydroksynortryptyliny dominuje, ale wigkszo$¢ metabolitow jest zwigzana.

Eliminacja

Okres poltrwania w fazie eliminacji (ty, f) amitryptyliny po podaniu doustnym wynosi okoto
25 godzin (24,65+6,31 godzin; zakres 16,49-40,36 godzin). Sredni klirens ogolnoustrojowy (Cl)
wynosi 39,24+10,18 I/h, zakres 24,53-53,73 I/h.

Wydalanie nastepuje glownie z moczem. Eliminacja niezmienionej amitryptyliny przez nerki jest
nieznaczna (okoto 2%).

Stezenie amitryptyliny + nortryptyliny w osoczu w stanie stacjonarnym jest osiggane w ciggu tygodnia
u wiekszosci pacjentow. W stanie stacjonarnym stgzenie w osoczu obejmuje w przyblizeniu rowne
czesci amitryptyliny i nortryptyliny przez calg dobe po konwencjonalnym leczeniu tabletkami 3 razy
na dobe.

<[Saroten i nazwy produktéw zwigzanych , kapsutki o przedtuzonym uwalnianiu, twarde]

W przypadku podawania kapsultek o przedtuzonym uwalnianiu wieczorem, st¢zenie amitryptyliny jest
najwigksze pdzno w nocy i zmniejsza si¢ w ciggu dnia, podczas gdy stezenie nortryptyliny jest state
przez catg dobe i tym samym dominuje w ciagu dnia.>

<[Saroten i nazwy produktow zwigzanych 75 mg, tabletki o zmodyfikowanym uwalnianiu]

W przypadku podawania tabletek o zmodyfikowanym uwalnianiu wieczorem, stezenie amitryptyliny
jest najwigksze p6zno w nocy i zmniejsza si¢ w ciggu dnia, podczas gdy stezenie nortryptyliny jest
state przez cata dobe i tym samym dominuje w ciggu dnia.>

Pacjenci w podesztym wieku

U pacjentéw w podesztym wieku wykazano dtuzsze okresy pottrwania i mniejsze wartosci klirensu po
podaniu doustnym (Cl,) z powodu wolniejszego metabolizmu.

Zaburzenia czynnosci wgtroby

Zaburzenia czynno$ci watroby moga zmniejsza¢ wydalanie przez watrobe, prowadzac do wigkszego
stezenia w osoczu, dlatego nalezy zachowac¢ ostrozno$¢ podczas podawania leku tym pacjentom (patrz
punkt 4.2).

Zaburzenia czynnosSci nerek
Niewydolnos$¢ nerek nie ma wptywu na kinetyke.

Polimorfizm

Metabolizm podlega polimorfizmowi genetycznemu (CYP2D6 i CYP2C19) (patrz punkt 4.2).
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Zalezno$ci farmakokinetyczno-farmakodynamiczne

Stezenie amitryptyliny i nortryptyliny w osoczu zmieniajg si¢ bardzo znacznie mi¢dzyosobniczo i nie
okreslono prostej korelacji z odpowiedzig terapeutyczng.

Stezenie terapeutyczne w 050czU W duzej depresji wynosi okoto 80-200 ng/ml (=~ 280-700 nmol/l) (dla
amitryptyliny + nortryptyliny). Stezenie powyzej 300-400 ng/ml jest powigzane ze zwigkszonym
ryzykiem zaburzen przewodzenia serca W odniesieniu do zespotu dlugiego QRS lub bloku
przedsionkowo-komorowego.

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Amitryptylina hamowata kanaly jonowe, ktore sa odpowiedzialne za repolaryzacje¢ serca (kanaty
hERG), w gornym mikromolarnym zakresie st¢Zenia terapeutycznego w 0soczu. Dlatego
amitryptylina moze zwigksza¢ ryzyko arytmii serca (patrz punkt 4.4).

Potencjat genotoksyczny amitryptyliny oceniano w réznych badaniach in vitro i in vivo. Chociaz
wyniki tych badan byty czgsciowo sprzeczne, nie mozna wykluczy¢ zwlaszcza mozliwosci
wywotywania aberracji chromosomowych. Nie przeprowadzono dtugoterminowych badan
rakotworczosci.

W badaniach dotyczacych wptywu na rozrodczosé nie obserwowano dzialania teratogennego u myszy,
szczurdw ani krélikow w przypadku doustnego podawania amitryptyliny w dawkach 2-40 mg/kg
mc./dobe (do 13-krotnosci maksymalnej zalecanej dawki amitryptyliny u ludzi, wynoszacej

150 mg/dobe lub 3 mg/kg mc./dobe dla pacjenta o masie ciata 50 kg). Jednak dane z pismiennictwa
sugerowaly ryzyko wad rozwojowych i opoznien kostnienia u myszy, chomikéw, szczurdw i krolikow
dla 9 33-krotno$ci maksymalnej zalecanej dawki. Istnial mozliwy zwiagzek z wptywem na ptodnos¢ u
szczuréw, czyli mniejszy wskaznik ciaz. Przyczyna wplywu na ptodnos¢ jest nieznana.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Woykaz substancji pomocniczych

[Do uzupeienia na szczeblu krajowym]

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 OKres waznosci

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

6.4  Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania
[Do uzupetienia na szczeblu krajowym]

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania <oraz specjalistyczny sprzet, stuzacy do uzywania,
podawania lub implantacji>

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]
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6.6 Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania <i przygotowania produktu leczniczego
do stosowania>

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego Iub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

[Patrz Aneks | - Do uzupehienia na szczeblu krajowym]

8. NUMER POZWOLENIA (NUMERY POZWOLEN) NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
I DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]
10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]
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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Saroten i nazwy produktow zwigzanych 10 mg tabletki powlekane
Saroten i nazwy produktow zwigzanych 25 mg tabletki powlekane
Saroten i nazwy produktow zwigzanych 50 mg tabletki powlekane

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA
[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

<[Saroten i nazwy produktéw zwiazanych 50 mg, tabletki powlekane]
Tabletka moze zosta¢ podzielona na cztery rowne dawki.>

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Produkt Saroten i nazwy produktéw zwigzanych jest wskazany do stosowania:

¢ W leczeniu duzych zaburzen depresyjnych u dorostych

* W leczeniu bolu neuropatycznego u dorostych

 w profilaktyce przewlektych napigciowych bolow gtowy (NBG) u dorostych

 w profilaktycznym leczeniu migreny u dorostych

» w leczeniu moczenia nocnego u dzieci w wieku 6 lat i starszych w przypadku wykluczenia
patologii organicznej, takiej jak rozszczep krggostupa, i wobec braku odpowiedzi na inne
terapie niefarmakologiczne i farmakologiczne, w tym leki przeciwskurczowe i oraz
wazopresyn¢ i produkty powigzane. Niniejszy produkt leczniczy moze przepisywac tylko lekarz
dysponujacy doswiadczeniem w zakresie leczenia przetrwalej enurezy.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Dawkowanie

Nie wszystkie schematy dawkowania mozna uzyska¢ stosujac kazda posta¢/moc produktu. Nalezy
dobra¢ odpowiednig posta¢/dawke leku dla dawki poczatkowej i kazdego kolejnego zwigkszania

dawki.

Duze zaburzenia depresyjne

Leczenie nalezy rozpoczyna¢ od matej dawki i zwigkszaé ja stopniowo, obserwujgc uwaznie
odpowiedz kliniczng i wszelkie objawy nietolerancji.

Dorosli
Poczatkowo 25 mg 2 razy na dobe (50 mg dziennie). W razie potrzeby dawke mozna zwigkszaé w
porcjach po 25 mg co drugi dzien, maksymalnie do 150 mg na dobg, podzielone na dwie dawki.

Dawke podtrzymujacg stanowi najmniejsza skuteczna dawka.

Pacjenci w podesztym wieku powyzej 65 lat i pacjenci z chorobq uktadu krgzenia
Poczatkowo 10 — 25 mg na dobe.
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Dawke dobowg mozna zwieksza¢ do 100 — 150 mg, podzielonych na dwie dawki, w zaleznosci od
indywidualnej odpowiedzi pacjenta i tolerancji.
Nalezy zachowac¢ ostrozno$¢ podczas stosowania dawek powyzej 100 mg.

Dawke podtrzymujacg stanowi najmniejsza skuteczna dawka.

Drzieci i mlodziez

Amitryptylina nie powinna by¢ stosowana u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat, poniewaz nie
okreslono bezpieczenstwa stosowania ani skutecznosci tego produktu w tej grupie wiekowej (patrz
punkt 4.4).

Czas trwania leczenia

Dziatanie przeciwdepresyjne zazwyczaj uzyskuje si¢ po 2-4 tygodniach. Leczenie lekami
przeciwdepresyjnymi jest objawowe i dlatego nalezy je kontynuowaé¢ wystarczajaco dtugo, zazwyczaj
przez 6 miesi¢ecy po wyleczeniu, aby zapobiec nawrotowi.

Bél neuropatyczny, zapobieganie przewlekiym napieciowym bdélom glowy i profilaktyka migreny

Pacjentom nalezy indywidualnie zwigksza¢ dawke az do osiggnigcia dawki zapewniajace;j
odpowiednig analgezje¢ z tolerowanymi dziataniami niepozadanymi. Zazwyczaj nalezy stosowac
najmniejszg dawke skuteczng przez mozliwie najkrotszy czas konieczny do leczenia objawow.

Dorosli
Zalecane dawki to 25 — 75 mg na dobg, wieczorem. Nalezy zachowac¢ ostrozno$¢ podczas stosowania
dawek powyzej 100 mg.

Dawka poczatkowa powinna wynosi¢ 10 - 25 mg wieczorem. Dawki mozna zwicksza¢ w porcjach po
10-25 mg co 3-7 dni, zgodnie z tolerancja.

Dawke mozna przyjmowac raz na dobe lub podzieli¢ na dwie dawki. Nie jest zalecana dawka
pojedyncza powyzej 100 mg.

Dziatanie przeciwbolowe zazwyczaj obserwuje sie po 2-4 tygodniach podawania.
Pacjenci w podesztym wieku powyzej 65 lat i pacjenci z chorobq uktadu krgzenia

Dawka poczatkowa powinna wynosi¢ 10 - 25 mg wieczorem. Nalezy zachowac ostroznos$¢ podczas
stosowania dawek powyzej 75 mg.

Ogodlnie zaleca si¢ rozpoczynanie leczenia od nizszego zakresu dawek zalecanego dla dorostych.
Dawke mozna zwigksza¢ w zaleznosci od indywidualnej odpowiedzi pacjenta i tolerancji.

Drzieci i mtodziez

Amitryptylina nie powinna by¢ stosowana u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat, poniewaz nie
okreslono bezpieczenstwa stosowania ani skutecznos$ci tego produktu w tej grupie wiekowej (patrz
punkt 4.4).

Czas trwania leczenia
BOl neuropatyczny
Leczenie jest objawowe 1 dlatego nalezy je kontynuowac wystarczajaco dtugo. Wielu pacjentow moze

potrzebowa¢ kilkuletniego leczenia. Zalecana jest regularna ponowna ocena stanu pacjenta w celu
potwierdzenia, ze kontynuowanie terapii jest U niego nadal wlasciwe.
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Profilaktyczne leczenie przewleklych napieciowych blow glowy i profilaktyczne leczenie migreny u
dorostych

Leczenie nalezy kontynuowa¢ wystarczajaco dtugo. Zalecana jest regularna ponowna ocena w celu
potwierdzenia, ze kontynuowanie terapii jest nadal wlasciwe dla danego pacjenta.

Moczenie nocne

Drzieci i mlodziez
Zalecane dawki dla:
* dzieci w wieku od 6 do 10 lat: 10 mg -20 mg. Nalezy zastosowa¢ najbardziej odpowiednig
posta¢ dawkowania dla tej grupy wiekowe;j.
« dzieci w wieku 11 lat i starsze: 25 — 50 mg na dobe
Dawkeg nalezy zwigksza¢ stopniowo.

Dawki nalezy podawac 1-1% godziny przed snem.

Przed rozpoczeciem leczenia amitryptyling nalezy wykona¢ EKG, aby wykluczy¢ obecnos¢ zespotu
dhugiego QT.

Maksymalny czas trwania cyklu leczenia nie powinien przekracza¢ 3 miesigcy.

Jesli konieczne sa wielokrotne cykle podawania amitryptyliny, co 3 miesiace nalezy przeprowadzaé
ocen¢ medyczng.

Podczas konczenia leczenia nalezy stopniowo zmniejsza¢ dawke amitryptyliny.

Specjalne grupy pacjentow

Zaburzenia czynnosci nerek
Ten produkt leczniczy mozna podawac pacjentom z niewydolnoscia nerek w zwyktych dawkach.

Zaburzenia czynnosci wgtroby
Zaleca si¢ ostrozne dawkowanie i w miar¢ mozliwos$ci oznaczanie st¢zenia w surowicy.

Inhibitory izoenzymu CYP2D6 cytochromu P450

W zaleznosci od indywidualnej odpowiedzi pacjenta, nalezy rozwazy¢ mniejsza dawke amitryptyliny,
jesli silny inhibitor CYP2D6 (np. bupropion, chinidyna, fluoksetyna, paroksetyna) jest dodawany do
leczenia amitryptyling (patrz punkt 4.5).

Osoby o stwierdzonym wolnym metabolizmie CYP2D6 lub CYP2C19
U tych pacjentdow moze wystepowac wigksze stgzenie amitryptyliny i jej aktywnego metabolitu

nortryptyliny w osoczu. Nalezy rozwazy¢ zmniejszenie zalecanej dawki poczatkowej o 50%.

Sposéb podawania

Produkt Saroten i nazwy produktow zwigzanych jest przeznaczony do podawania doustnego.

<[Saroten i nazwy produktéw zwigzanych 50 mg tabletki powlekane]

Produkt Saroten i nazwy produktow zwigzanych 50 mg tabletki powlekane to podzielne tabletki

Z trzema liniami podziatu. Linia podziatu utatwia przetamanie tabletki na 4 czgsci (12,5 mg/czgsc).
Niepotrzebne w danym momencie czg$ci mozna przechowywaé w pojemniku na tabletki (pod
przesuwnym zamkni¢ciem) do nastgpnego podania.>

Tabletki nalezy potykac, popijajac woda.
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Przerwanie leczenia

Podczas konczenia leczenia nalezy stopniowo, przez kilka tygodni, zmniejsza¢ dawke leku.
4.3  Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancj¢ czynng lub na ktéragkolwiek substancj¢ pomocniczg wymieniong
w punkcie 6.1.

Niedawno przebyty zawal migsnia sercowego. Kazdy stopien bloku serca lub zaburzenia rytmu serca i
niewydolno$¢ tetnic wiencowych.

Przeciwwskazane jest jednoczesne leczenie inhibitorami MAO (inhibitorami monoaminooksydazy)
(patrz punkt 4.5).

Jednoczesne podawanie amitryptyliny i inhibitoréw MAO moze wywotaé zesp6t serotoninowy
(potaczenie objawow, mogacych obejmowaé niepokdj, splatanie, drzenie, mioklonie i hipertermie).

Leczenie amitryptyling mozna wprowadzi¢ 14 dni po przerwaniu stosowania nieodwracalnych
nieselektywnych inhibitorow MAO i przynajmniej jeden dzien po przerwaniu stosowania
odwracalnego moklobemidu. Leczenie inhibitorami MAO mozna wprowadzi¢ 14 dni po przerwaniu
stosowania amitryptyliny.

Ciezka choroba watroby.

U dzieci w wieku ponizej 6 lat.

4.4 Specjalne ostrzezenia i $rodki ostroznosci dotyczace stosowania

Po duzych dawkach prawdopodobne jest wystapienie zaburzen rytmu serca i cigzkiego niedoci$nienia.
Moga one rowniez wystapi¢ u pacjentow z uprzednio istniejacg choroba serca, przyjmujacych typowe

dawki.

Zespot dlugiego QT

W okresie po wprowadzeniu do obrotu zgtaszano przypadki zespotu dtugiego QT i arytmii. Zaleca si¢
ostrozno$¢ podczas stosowania u pacjentdw ze znaczng bradykardig, pacjentow z niewyréwnang
niewydolnos$cig serca oraz u pacjentdow stosujacych jednoczesnie leki wydtuzajace odstep QT. Ze
zwigkszonym ryzykiem arytmii wigzg si¢ tez zaburzenia elektrolitowe (hipokaliemia, hiperkaliemia,
hipomagnezemia).

Srodki znieczulajace podawane podczas leczenia troj-/czteropierscieniowymi lekami
przeciwdepresyjnymi mogg zwigkszac ryzyko arytmii i niedocisnienia. W miar¢ mozliwosci nalezy
przerwac stosowanie tego produktu leczniczego kilka dni przed zabiegiem chirurgicznym. Jesli
konieczny jest zabieg w trybie nagltym, nalezy poinformowac lekarza anestezjologa, Ze pacjent jest
leczony tym lekiem.

Konieczne jest zachowanie duzej ostroznosci podczas podawania amitryptyliny pacjentom z
nadczynnoscig tarczycy lub otrzymujacym leki na tarczyce, poniewaz moga wystapi¢ zaburzenia
rytmu serca.

Pacjenci w podesztym wieku sg szczegolnie podatni na wystepowanie niedoci$nienia ortostatycznego.
Ten produkt leczniczy nalezy stosowac z zachowaniem ostroznosci u pacjentéw z zaburzeniami
drgawkowymi, zatrzymaniem moczu, przerostem gruczotu krokowego, nadczynno$cia tarczycy,

objawami paranoi i zaawansowang chorobg watroby lub uktadu krazenia, zwezeniem odzwiernika i
porazenng niedroznoscia jelita.
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U pacjentéw z ptytka komora przednig i waskim katem komory oka stosowanie produktu moze
wywota¢ napad ostrej jaskry z powodu rozszerzenia zrenicy..

Samobojstwo/mysli samobojcze

Depresja jest zwigzana ze zwigkszonym ryzykiem wystgpienia mys$li samobojczych, samookaleczenia
1 samobojstw (zachowania samobojcze). Ryzyko utrzymuje si¢ do czasu uzyskania znaczacej poprawy
klinicznej. Poniewaz poprawa moze nie nastapi¢ podczas pierwszych kilku tygodni leczenia lub
dtuzej, nalezy uwaznie kontrolowa¢ stan pacjentow do czasu uzyskania poprawy. Ogolne
doswiadczenie kliniczne wskazuje, ze ryzyko wystgpienia zachowan samobojczych moze si¢
zwigkszy¢ we wezesnym etapie uzyskiwania poprawy.

Pacjenci z zachowaniami samobojczymi w wywiadzie lub pacjenci przejawiajacy przed rozpoczgciem
leczenia znacznego stopnia sktonno$ci samobojcze nalezg do grupy zwickszonego ryzyka wystapienia
mys$li samobojczych lub prob samobdjczych i nalezy ich poddac $cistej obserwacji w trakcie leczenia.
Metaanaliza kontrolowanych placebo badan klinicznych dotyczacych lekow przeciwdepresyjnych
stosowanych u dorostych pacjentéw z zaburzeniami psychicznymi wykazata zwigkszone w
poréwnaniu z placebo ryzyko zachowan samobdjczych u pacjentow w wieku ponizej 25 lat
stosujacych leki przeciwdepresyjne.

Leczenie pacjentow, w szczegolnosci tych z grupy wysokiego ryzyka, powinno odbywac¢ si¢ pod
$cistg kontrolg lekarza, gtéwnie w poczatkowym etapie leczenia i po zmianie stosowanej dawki.
Pacjenci (i ich opiekunowie) powinni by¢ powiadomieni o potrzebie monitorowania wystgpowania
pogorszenia stanu klinicznego, wystgpowania prob lub mysli samobdjczych i nietypowych zmian w
zachowaniu i konieczno$ci zgloszenia si¢ do lekarza, jesli pojawia si¢ takie objawy.

U 0s6b z zaburzeniami dwubiegunowymi moze wystapi¢ przesuniecie stanu w Kierunku fazy
maniakalnej. Jesli pacjent wejdzie w faz¢ maniakalng, nalezy przerwaé stosowanie amitryptyliny.

Jak opisano dla innych lekow psychotropowych, amitryptylina moze wptywac na stezenie insuliny i
glukozy we krwi, co wymaga korekty leczenia przeciwcukrzycowego u pacjentow chorujacych na
cukrzyce. Ponadto sama depresja moze wptywac na rownowage poziomu glukozy pacjenta.

Zghaszano wystgpowanie wysokiej gorgczki podczas podawania trojpierscieniowych lekow
przeciwdepresyjnych z lekami przeciwcholinergicznymi lub neuroleptycznymi, zwlaszcza w czasie
upatow.

Po dtugotrwatym podawaniu nagte przerwanie leczenia moze spowodowac objawy odstawienia, takie
jak bol gltowy, zte samopoczucie, bezsennos¢ i drazliwosc.

Amitryptyline nalezy stosowac¢ z zachowaniem ostroznosci u pacjentdw otrzymujacych SSRI (patrz
punkty 4.2 i 4.5).

Moczenie nocne

Przed rozpoczgciem leczenia amitryptyling nalezy wykona¢ EKG, aby wykluczy¢ obecno$¢ zespotu
dhugiego QT.

Amitryptyliny stosowanej w enurezie nie nalezy tgczy¢ z lekiem przeciwcholinergicznym.

Mysli i zachowania samobdjcze moga rozwing¢ si¢ rowniez podczas wezesnego leczenia lekami
przeciwdepresyjnymi innych zaburzen niz depresja. Dlatego podczas leczenia pacjentow z enureza
nalezy przestrzega¢ takich samych $rodkdéw ostroznosci jak podczas leczenia pacjentéw z depresja.

Dzieci 1 mlodziez

Brak dtugoterminowych danych dotyczacych bezpieczenstwa stosowania u dzieci i mtodziezy,
odno$nie wzrostu, dojrzewania oraz rozwoju poznawczego i rozwoju zachowania (patrz punkt 4.2).

33



Substancje pomocnicze

Tabletki zawieraja takze laktoze.

Leku nie powinni otrzymywac pacjenci z rzadko wystepujaca dziedziczng nietolerancja galaktozy,
niedoborem laktazy (typu Lapp) lub zespotem ztego wchtaniania glukozy-galaktozy.

45 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Mozliwy wplyw amitryptyliny na inne produkty lecznicze

Przeciwwskazane leczenie skojarzone

Inhibitory MAO (nieselektywne i selektywne A (moklobemid) i B (selegilina)) - ryzyko zespotu
serotoninowego (patrz punkt 4.3).

Niezalecane leczenie skojarzone

Leki sympatykomimetyczne: Amitryptylina moze nasila¢ dziatanie na uktad krgzenia adrenaliny,
efedryny, izoprenaliny, noradrenaliny, fenylefryny i fenylopropanolaminy (np. wchodzacych w sktad
srodkow do znieczulenia miejscowego i ogélnego oraz srodkdw obkurczajacych do nosa).

Blokery neurondw adrenergicznych: Trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne moga przeciwdziataé
przeciwnadci$nieniowym dzialaniom o$rodkowo dziatajacych lekow przeciwnadcisnieniowych, takich
jak guanetydyna, betanidyna, rezerpina, klonidyna i metyldopa. Podczas leczenia trojpierscieniowymi
lekami przeciwdepresyjnymi zaleca sie przeglad wszystkich stosowanych lekdw
przeciwnadci$nieniowych.

Leki przeciwcholinergiczne: Trojpier§cieniowe leki przeciwdepresyjne moga nasila¢ dziatanie tych
lekéw na oczy, osrodkowy uktad nerwowy, jelita i pgcherz moczowy. Nalezy unikaé¢ jednoczesnego
stosowania z powodu zwigkszonego ryzyka porazennej niedroznosci jelita, wysokiej goraczki itp.

Leki wydtuzajgce odstep OT, w tym leki przeciwarytmiczne, takie jak chinidyna, leki
przeciwhistaminowe astemizol i terfenadyna, niektore leki przeciwpsychotyczne (zwtaszcza pimozyd i
sertindol), cyzapryd, halofantryna i sotalol, moga zwigksza¢ prawdopodobienstwo wystapienia arytmii
komorowych podczas przyjmowania z trojpierscieniowymi lekami przeciwdepresyjnymi.

Nalezy zachowac ostroznos$¢ podczas jednoczesnego stosowania amitryptyliny i metadonu ze wzgledu
na mozliwo$¢ dziatania addycyjnego na odstep QT i zwigkszone ryzyko powaznych dziatan na uktad
krazenia.

Ostrozno$¢ jest zalecana rowniez w razie jednoczesnego stosowania amitryptyliny i lekow
moczopednych wywolujacych hipokaliemig (np. furosemidu).

Tiorydazyna: Nalezy unika¢ jednoczesnego podawania amitryptyliny i tiorydazyny (substrat CYP2D6)
ze wzgledu na hamowanie metabolizmu tiorydazyny i w nastgpstwie zwickszone ryzyko dziatan
niepozadanych dotyczacych serca.

Tramadol: Jednoczesne stosowanie tramadolu (substrat CYP2D6) i trojpierscieniowych lekow
przeciwdepresyjnych (TLPD), takich jak amitryptylina, zwieksza ryzyko wystapienia napadow
drgawek i zespotu serotoninowego. Ponadto takie skojarzenie moze hamowa¢ metabolizm tramadolu
do aktywnego metabolitu i tym samym zwicksza¢ stezenie tramadolu, ewentualnie powodujac
toksycznos$¢ opioidow.

Leki przeciwgrzybicze, takie jak flukonazol i terbinafina, zwigkszaja stgzenie lekow

trojpierscieniowych w surowicy i towarzyszacg toksyczno$é. Wystepowaty omdlenia i torsade de
pointes.
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Leczenie skojarzone wymagajace $srodkéw ostrozno$ci

Srodki dziatajgce hamujgco na OUN: Amitryptylina moze nasila¢ dziatanie uspokajajace alkoholu,
barbiturandw i innych srodkow dziatajacych hamujaco na OUN.

Mozliwy wplyw innych produktéw leczniczych na amitryptyline

Trdjpierscieniowe leki przeciwdepresyjne (TLPD), w tym amitryptylina, sg metabolizowane gléwnie
przez izoenzymy CYP2D6 i CYP2C19 cytochromu watrobowego P450, ktore sg polimorficzne

w populacji. Inne izoenzymy biorace udzial w metabolizmie amitryptyliny to CYP3A4, CYP1AZ2 i
CYP2C9.

Inhibitory CYP2D6: Izoenzym CYP2D6 moze by¢ hamowany przez rozne leki, np. neuroleptyki,
inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny, beta blokery i leki przeciwarytmiczne. Do silnych
inhibitorow CYP2D6 nalezg bupropion, fluoksetyna, paroksetyna i chinidyna. Leki te moga
powodowac znaczne zmniejszenie metabolizmu TLPD i wyrazne zwickszenie ich stezenia w 0SOCZU.
Nalezy rozwazy¢ monitorowanie st¢zenia TLPD w osoczu, jesli TLPD ma by¢ jednoczes$nie
podawany z innym lekiem, ktory jest inhibitorem CYP2D6. Moze by¢ konieczne dostosowanie dawki
amitryptyliny (patrz punkt 4.2).

Inne inhibitory cytochromu P450: Cymetydyna, metylfenidat i blokery kanatu wapniowego (np.
diltiazem i werapamil) mogg zwigkszac st¢zenie trojpierscieniowych lekow przeciwdepresyjnych
W osoczu i towarzyszaca im toksyczno$¢. Obserwowano zwigkszenie stgzenia amitryptyliny i
nortryptyliny w surowicy przez leki przeciwgrzybicze, takie jak flukonazol (inhibitor CYP2C9) i
terbinafina (inhibitor CYP2C6).

Izoenzymy CYP3A4 i CYP1A2 metabolizujg amitryptyling w mniejszym stopniu. Jednak wykazano, ze
fluwoksamina (silny inhibitor CYP1A2) zwigksza stezenie amitryptyliny w osoczu. Nalezy unika¢
takiego skojarzenia. Podczas jednoczesnego stosowania amitryptyliny i silnych inhibitorow CYP3A4,
takich jak ketokonazol, itrakonazol i rytonawir, mozna spodziewac si¢ klinicznie istotnych interakcji.

Trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne i neuroleptyki wzajemnie hamujg swoj metabolizm. Moze to
prowadzi¢ do obnizenia progu drgawkowego i napadéw drgawek. Moze by¢ konieczne dostosowanie
dawkowania tych lekow.

Induktory cytochromu P450: Doustne $rodki antykoncepcyjne, ryfampicyna, fenytoina, barbiturany,
karbamazepina i ziele dziurawca (Hypericum perforatum) moga zwigksza¢ metabolizm
trojpierscieniowych lekéw przeciwdepresyjnych, czego efektem bedzie zmniejszenie ich stgzenia

W osoczu i zmniejszona odpowiedz przeciwdepresyjna.

W obecnosci etanolu zwigkszone bylo stezenie wolnej amitryptyliny w osoczu i st¢zenie nortryptyliny.
4.6  Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Ciaza

Dla amitryptyliny dostepne sg tylko ograniczone dane kliniczne dotyczace stosowania w okresie cigzy.
Badania na zwierzetach wykazaly szkodliwy wplyw na reprodukcje (patrz punkt 5.3).

Amitryptylina nie jest zalecana do stosowania w okresie cigzy, chyba ze jest to wyraznie konieczne i
tylko po doktadnym rozwazeniu stosunku ryzyka do korzysci.

Podczas dlugotrwatego stosowania i po podawaniu w koncowych tygodniach cigzy u noworodka
moga wystapi¢ objawy odstawienia. Moga one obejmowac drazliwos¢, wzmozone napigcie migsni,

drzenie, nieregularny oddech, stabe picie i glosny ptacz i ewentualnie objawy przeciwcholinergiczne
(zatrzymanie moczu, zaparcia).
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Karmienie piersia

Amitryptylina i jej metabolity przenikaja do mleka ludzkiego (odpowiadajac 0,6%-1% dawki przyjetej
przez matke). Nie mozna wykluczy¢ zagrozenia dla dziecka karmionego piersia. Nalezy podjaé¢
decyzje, czy przerwaé karmienie piersig czy przerwaé podawanie tego produktu leczniczego, biorgc
pod uwage korzysci z karmienia piersig dla dziecka i korzysci z leczenia dla matki.

Plodno$¢

Amitryptylina zmniejszata wskaznik ciaz u szczurow (patrz punkt 5.3).
Brak dostgpnych danych dotyczacych wptywu amitryptyliny na ptodnos¢ u ludzi.

4.7  Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Amitryptylina jest lekiem uspokajajgcym.

U pacjentow, ktorym przepisano leki psychotropowe, mozna spodziewac si¢ wystgpienia pewnych

zaburzen ogoélnej uwagi i koncentracji. Nalezy ich zatem poinformowa¢ o mozliwo$ci upo$ledzenia
zdolno$ci prowadzenia pojazdow lub obstugiwania maszyn. Te dziatania niepozadane moze nasili¢
przez jednoczesne spozycie alkoholu.

4.8 Dzialania niepozadane

Amitryptylina moze wywotywac dziatania niepozadane podobne do dziatan innych
trojpierscieniowych lekow przeciwdepresyjnych. Niektore z ponizej wymienionych dziatan
niepozadanych, np. bol glowy, drzenie, zaburzenia uwagi, zaparcia i mniejsze libido, moga by¢
réwniez objawami depresji i zazwyczaj ulegaja osltabieniu wraz z ustgpowaniem stanu depresyjnego.

Na liscie ponizej zastosowano nastgpujacg konwencje:

Klasyfikacja uktadow i narzadow MedDRA / Dziatanie niepozadane;

Bardzo czgsto (>1/10);

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

Niezbyt czgsto (>1/1 000, <1/100);

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

Bardzo rzadko (<1/10 000).

Czgstos$¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych).

Klasyfikacja ukladow i Czestosé Dzialanie niepozadane
narzadéw MedDRA
Zaburzenia krwi i uktadu | Rzadko Zahamowanie czynno$ci szpiku
chionnego kostnego, agranulocytoza, leukopenia,
eozynofilia, matoptytkowosé
Zaburzenia metabolizmu | Rzadko Zmniejszone taknienie.
1 odzywiania
Zaburzenia metabolizmu | Nieznana Anoreksja, wahania poziomu cukru we
i odzywiania krwi
Zaburzenia psychiczne Bardzo czesto Agresja
Czesto Stan splatania, zmniejszone libido,
niepokaj.
Niezbyt czesto Hipomania, mania, Igk, bezsennos¢,
koszmary nocne
Rzadko Majaczenie (u pacjentow w podesztym
wieku), omamy (u pacjentow ze
schizofrenig)
mysli lub zachowania samobojcze*
Nieznana Paranoja
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Klasyfikacja ukladow i Czestosé Dzialanie niepozadane
narzadéw MedDRA

Zaburzenia uktadu Bardzo czgsto Senno$¢, drzenie, zawroty glowy, bol

nerwowego gtowy, ospatos¢, zaburzenia mowy

(dyzartria).

Czesto Zaburzenia uwagi, zaburzenia smaku,
parestezje, ataksja.

Niezbyt czesto Drgawki.

Bardzo rzadko Akatyzja, polineuropatia

Nieznana Zaburzenia pozapiramidowe
Zaburzenia oka Bardzo czesto Zaburzenia akomodacji.

Czesto Rozszerzenie zrenic

Bardzo rzadko Ostra jaskra
Zaburzenia ucha i Niezbyt czgsto | Szumy uszne.

btednika

Zaburzenia serca

Bardzo czgsto

Kotatanie serca, tachykardia

Czesto

Blok przedsionkowo-komorowy, blok
odnogi pgczka Hisa.

Rzadko

Arytmia.

Bardzo rzadko

Kardiomiopatie, torsade de pointes

Nieznana

Zapalenia mig¢énia sercowego z
nadwrazliwos$ci

Zaburzenia naczyniowe

Bardzo czesto

Niedoci$nienie ortostatyczne.

Niezbyt czgsto

Nadcis$nienie tetnicze

Nieznana

Hipertermia

Zaburzenia oddechowe,
klatki piersiowej i
srodpiersia

Bardzo czgsto

Zatkany nos

Bardzo rzadko

Alergiczne zapalenie pecherzykow
ptucnych i, odpowiednio, tkanki ptucnej
(zapalenie pecherzykéw plucnych,
Zespot Loftlera).

Zaburzenia zotadka 1 jelit

Bardzo czgsto

Sucho$¢ jamy ustnej, zaparcia, nudnosci.

Niezbyt czgsto Biegunka, wymioty, obrzek jezyka.
Rzadko Powiekszenie gruczotdéw slinowych,
porazenna niedroznos¢ jelita.
Zaburzenia watroby i Rzadko Zbtaczka.
drog zoétciowych Niezbyt czgsto Zaburzenia czynno$ci watroby (np.
cholestatyczna choroba watroby).
Nieznana Zapalenie watroby
Zaburzenia skory i tkanki | Bardzo czesto Nadmierna potliwos¢.
podskérnej Niezbyt czesto | Wysypka, pokrzywka, obrzek twarzy.
Rzadko Lysienie, reakcja nadwrazliwo$ci na
swiatto.
Zaburzenia nerek i drog Czgsto Zaburzenia mikcji
moczowych Niezbyt czgsto | Zatrzymanie moczu.
Zaburzenia uktadu Czesto Zaburzenia erekcji.
rozrodczego i piersi Niezbyt czgsto | Mlekotok.
Rzadko Ginekomastia
Zaburzenia ogdlne i stany | Czgsto Zmeczenie, Uczucie pragnienia.
W miejscu podania Rzadko Goraczka.
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Klasyfikacja ukladow i Czestosé Dzialanie niepozadane
narzadéw MedDRA

Badania diagnostyczne Bardzo czesto Zwiekszenie masy ciala.

Czgsto Nietypowy zapis EKG, wydtuzenie
odstepu QT w zapisie
elektrokardiograficznym, wydtuzenie
zespotu QRS w zapisie
elektrokardiograficznym, hiponatremia.
Niezbyt czgsto Zwigkszenie ci$nienia srodgatkowego.
Rzadko Zmniejszenie masy ciata.
Nieprawidtowosci wynikow badan
czynnos$ci watroby, zwigkszenie
aktywnosci fosfatazy zasadowej we
krwi, zwigkszenie aktywnosci
aminotransferaz.

*Zglaszano przypadki mysli lub zachowan samobdjczych podczas leczenia lub zaraz po zakonczeniu
leczenia amitryptyling (patrz punkt 4.4).

Badania epidemiologiczne, przeprowadzone gtéwnie z udziatem pacjentow w wieku 50 lat i starszych,
wykazaty zwigkszone ryzyko ztaman ko$ci u pacjentow leczonych SSRI i TLPD. Mechanizm, ktory
prowadzi do zwigkszenia tego ryzyka jest nieznany.

Zgtaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgltaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszaé
wszelkie podejrzewane dzialania niepozadane za posrednictwem krajowego systemu zglaszania

wymienionego W zataczniku V.

49 Przedawkowanie

Objawy

Objawy przeciwcholinergiczne: Rozszerzenie Zrenic, tachykardia, zatrzymanie moczu, sucho$¢ bton
sluzowych, zmniejszenie ruchow perystaltycznych jelit. Drgawki. Goraczka. Nagle wystapienie
depresji OUN. Obnizona $wiadomos$¢ postepujaca w Spiaczke. Depresja oddechowa.

Objawy kardiologiczne: Arytmie (tachyarytmie komorowe, torsade de pointes, migotanie komor).
Zapis EKG charakterystycznie wykazywat wydluzony odstep PR, poszerzenie zespotu QRS,
wydtuzenie odstepu QT, sptaszczenie lub inwersj¢ zalamka T, obnizenie odcinka ST i r6zne stopnie
bloku serca postepujacego do zatrzymania akcji serca. Poszerzenie zespotu QRS zazwyczaj dobrze
koreluje ze stopniem toksycznos$ci po ostrym przedawkowaniu. Niewydolno$¢ serca, niedocisnienie
tetnicze, wstrzas kardiogenny. Kwasica metaboliczna, hipokaliemia.

Spozycie 750 mg mg amitryptyliny lub wigcej przez osobe¢ dorosla moze prowadzi¢ do powaznej
toksycznosci. Skutki przedawkowania beda nasilone, jesli jednoczes$nie spozyto alkohol i inne
leki psychotropowe. Istnieje znaczna zmienno$¢ osobnicza w zakresie odpowiedzi na
przedawkowanie. Dzieci sg szczegdlnie podatne na kardiotoksyczno$é i napady drgawek.

Podczas przebudzenia moze ponownie wystapi¢ splgtanie, niepokdj i omamy oraz ataksja.
Leczenie
1. Przyjecie do szpitala (oddziat intensywnej opieki medycznej), jesli wymagane. Leczenie jest
objawowe 1 wspomagajace.
2. Ocena i leczenie drog oddechowych, oddychania i krazenia zgodnie z potrzeba. Zapewnienie

dostepu iv. Doktadne monitorowanie, nawet w pozornie niepowiktanych przypadkach.
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3. Badanie w kierunku cech klinicznych. Kontrola mocznika i elektrolitow— obserwacja w
kierunku niskiego stezenia potasu i monitorowanie ilo$ci moczu wydalonego w jednostce czasu.
Kontrola gazometrii krwi tetniczej—obserwacja w kierunku kwasicy. Wykonanie
elektrokardiogramu—obserwacja w kierunku QRS>0,16 sekund

4. Nie nalezy podawa¢ flumazenilu w celu odwrdcenia toksyczno$ci benzodiazepin w przypadku
tacznego przedawkowania kilku produktéw.

5. Phukanie Zzotgdka nalezy rozwazac tylko w ciggu jednej godziny od potencjalnie $miertelnego
przedawkowania.

6. Podac 50 g wegla aktywnego, je$li mingto mniej niz jedna godzina od spozycia.

7. Drozno$¢ drog oddechowych utrzymywac poprzez intubacje, w razie potrzeby. Zaleca si¢
zastosowanie respiratora, aby zapobiec ewentualnemu zatrzymaniu czynnosci oddechowe;j.
Ciagte monitorowa¢ EKG czynnos$ci serca przez 3-5 dni. W nastepujacych stanach leczenie
bedzie podejmowane na podstawie oceny konkretnego przypadku:

- Szerokie odstepy QRS, niewydolnos¢ serca i komorowe zaburzenia rytmu serca

- Niewydolnos¢ krazenia

- Niedocis$nienie

- Hipertermia

- Konwulsje

- Kwasica metaboliczna

8. Niepokdj i drgawki mozna leczy¢ diazepamem.

9. Pacjentéw z objawami przedmiotowymi toksycznos$ci nalezy monitorowac przez minimum
12 godzin.

10.Monitorowa¢ rabdomiolizg, jesli pacjent pozostaje nieprzytomny przez dtuzszy czas.

11.Przedawkowanie jest czgsto zamierzone, pacjenci moga wigc podejmowac kolejne proby
samobojcze podczas rekonwalescencji. W tej klasie lekdw zdarzaty sie zgony z
przedawkowania zamierzonego lub przypadkowego .

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1. Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwdepresyjne - nieselektywny inhibitor wychwytu zwrotnego
monoamin (trdjpierscieniowy lek przeciwdepresyjny)

Kod ATC: N 06 AA 09

Mechanizm dzialania

Amitryptylina jest trojpierScieniowym lekiem przeciwdepresyjnym i lekiem przeciwbolowym.
Wykazuje wyrazne wlasciwosci przeciwcholinergiczne i uspokajajace. Zapobiega wychwytowi
zwrotnemu i tym samym inaktywacji noradrenaliny i serotoniny w zakonczeniach nerwowych.
Zapobieganie wychwytowi zwrotnemu tych neuroprzekaznikdw monoaminowych nasila ich dziatanie
w mozgu. Wydaje si¢ to by¢ powigzane z dziataniem przeciwdepresyjnym.

Mechanizm dzialania obejmuje rowniez dziatanie blokujace kanaty jonowe: kanal sodowy, potasowy i
NMDA na poziomie o§rodkowym i rdzenia kregowego. Wptyw na noradrenaling, s6d i NMDA to
znane mechanizmy uczestniczace w utrzymaniu bolu neuropatycznego, leczeniu profilaktycznym
przewlektych napigciowych bolow gltowy i leczeniu profilaktycznym migreny. Dziatanie
amitryptyliny zmniejszajace b6l nie jest zwigzane z jej wlasciwo$ciami przeciwdepresyjnymi.

Trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne wykazuja w réznym stopniu powinowactwo do receptorow
muskarynowych i histaminowych H1.

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

Wykazano skuteczno$¢ i bezpieczenstwo stosowania amitryptyliny w nastepujacych wskazaniach u
dorostych:
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« leczenie duzego zaburzenia depresyjnego

leczenie bolu neuropatycznego

« profilaktyka przewlektych napieciowych bolow gtowy
profilaktyka migreny

Wykazano skuteczno$¢ i bezpieczenstwo stosowania amitryptyliny w leczeniu moczenia nocnego
dzieci w wieku 6 lat i starszych (patrz punkt 4.1).

Zalecane dawki sg podane w punkcie 4.2. W leczeniu depresji stosowano dawki wynoszace
maksymalnie 200 mg na dobg, a czasami, tylko w szpitalu, maksymalnie 300 mg na dob¢ u pacjentow
z duzymi zaburzeniami depresyjnymi.

Dziatania przeciwdepresyjne i przeciwbolowe zazwyczaj wystepuja po 2-4 tygodniach. Dziatanie
uspokajajace nie jest opoznione.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne
Wchtanianie

<[Saroten i nazwy produktow zwigzanych 10 mg tabletki powlekane, Saroten i nazwy produktow
zwigzanych 25 mg tabletki powlekane]

Tabletki powlekane

Doustne podawanie tabletek prowadzi do maksymalnego st¢zenia w surowicy po okoto 4 godzinach.
(tmax = 3,89+1,87 godziny; zakres 1,93-7,98 godziny). Po podaniu doustnym 50 mg $rednie Cnay
=30,9549,61 ng/ml; zakres 10,85-45,70 ng/ml (111,57+34,64 nmol/l; zakres 39,06-164,52 nmol/l).
Srednia bezwzgledna biodostepno$é po podaniu doustnym wynosi 53% (Faps = 0,527+0,123; zakres
0,219-0,756).>

<[Saroten i nazwy produktéw zwigzanych 50 mg tabletki powlekane]

Po podaniu doustnym amitryptylina wchtania si¢ powoli, ale calkowicie. Z powodu czgsto
opdznionego przejscia przez uktad pokarmowy maksymalne st¢zenie w osoczu jest osiggane po 1-5 (-
8) godzinach.

Biodostgpnos¢ ogolnoustrojowa wynosi okoto 50% wstrzyknigcia dozylnego.>

Dystrybucja

Pozorna objgtos¢ dystrybucji (Vg)g, szacowana po podaniu dozylnym, wynosi 1221 1+280 ; zakres
769-1702 | (163 I/Kkg).

Wigzanie z biatkami osocza wynosi okoto 95%.
Amitryptylina i1 gtbwny metabolit nortryptylina przenikajg przez bariere tozyskowa.

U kobiet karmigcych piersig amitryptylina i nortryptylina sg wydalane w matych ilo$ciach z mlekiem.
Proporcja stezenia w mleku do stezenia w osoczu u kobiet wynosi okoto 1:1. Szacowane dobowe
narazenie niemowlecia (na amitryptyling + nortryptyling) wynosi §rednio 2% odpowiednich,
zwigzanych z masg ciata dawek amitryptyliny stosowanych u matki (w mg/kg) (patrz punkt 4.6).

Metabolizm

In vitro metabolizm amitryptyliny odbywa si¢ gtéwnie poprzez demetylacj¢ (CYP2C19, CYP3A4) i
hydroksylacje (CYP2D6), a nastepnie wigzanie z kwasem glukuronowym. Innymi zaangazowanymi
izoenzymami sg CYP1A2 i CYP2C9. Metabolizm podlega polimorfizmowi genetycznemu. Gtéwnym
aktywnym metabolitem jest amina drugorzedowa, nortryptylina.

Nortryptylina jest silniejszym inhibitorem wychwytu noradrenaliny niz serotoniny, podczas gdy
amitryptylina hamuje w takim samym stopniu wychwyt noradrenaliny i serotoniny. Inne metabolity,
takie jak cis- i trans-10-hydroksyamitryptylina oraz cis- i trans-10-hydroksynortryptylina, maja taki
sam profil jak nortryptylina, ale sa znacznie stabsze. Demetylonortryptylina i N-tlenek amitryptyliny

40



sg obecne w osoczu tylko w bardzo matych iloSciach. Ten ostatni jest prawie nieaktywny. Wszystkie
metabolity sg mniej przeciwcholinergiczne niz amitryptylina i nortryptylina. W osoczu ilo$¢
catkowitej 10-hydroksynortryptyliny dominuje, ale wickszos¢ metabolitow jest zwigzana.

Eliminacja

Okres poltrwania w fazie eliminacji (ty, p) amitryptyliny po podaniu doustnym wynosi okoto
25 godzin (24,65+6,31 godzin; zakres 16,49-40,36 godzin). Sredni klirens ogdlnoustrojowy (Cls)
wynosi 39,24+10,18 I/h, zakres 24,53-53,73 I/h.

Woydalanie nastgpuje glownie z moczem. Eliminacja niezmienionej amitryptyliny przez nerki jest
nieznaczna (okoto 2%).

Stezenie amitryptyliny + nortryptyliny w osoczu w stanie stacjonarnym jest osiggane w ciggu tygodnia
u wiekszosci pacjentow. W stanie stacjonarnym stgzenie w osoczu obejmuje w przyblizeniu rowne
czesci amitryptyliny i nortryptyliny przez catg dobe po konwencjonalnym leczeniu tabletkami 3 razy
na dobe.

Pacjenci w podesztym wieku

U pacjentéw w podesztym wieku wykazano dluzsze okresy poltrwania i mniejsze wartosci klirensu po
podaniu doustnym (Cl,) z powodu mniejszej predkosci metabolizmu.

Zaburzenia czynnosci wgtroby

Zaburzenia czynnosci watroby moga zmniejsza¢ wydalanie przez watrobg, prowadzac do wigkszego
stezenia w osoczu, dlatego nalezy zachowa¢ ostroznos¢ podczas podawania leku tym pacjentom (patrz
punkt 4.2).

Zaburzenia czynnosci nerek
Niewydolnos$¢ nerek nie ma wptywu na kinetyke.

Polimorfizm
Metabolizm podlega polimorfizmowi genetycznemu (CYP2D6 i CYP2C19) (patrz punkt 4.2).

Zalezno$ci farmakokinetyczno-farmakodynamiczne

Stezenie amitryptyliny 1 nortryptyliny w osoczu zmieniajg si¢ bardzo znacznie mi¢dzyosobniczo i nie
okreslono prostej korelacji z odpowiedzig terapeutyczng.

Stezenie terapeutyczne w 0soczu W duzej depresji wynosi okoto 80-200 ng/ml (= 280-700 nmol/l) (dla
amitryptyliny + nortryptyliny). Stezenie powyzej 300-400 ng/ml jest powigzane ze zwigkszonym
ryzykiem zaburzen przewodzenia serca W odniesieniu do dtugiego zespotu dlugiego QRS lub bloku
przedsionkowo-komorowego.

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Amitryptylina hamowata kanaly jonowe, ktore sa odpowiedzialne za repolaryzacje¢ serca (kanaty
hERG), w gornym mikromolarnym zakresie stezenia terapeutycznego w 0soczu. Dlatego
amitryptylina moze zwigksza¢ ryzyko arytmii serca (patrz punkt 4.4).

Potencjal genotoksyczny amitryptyliny oceniano w réznych badaniach in vitro i in vivo. Chociaz
wyniki tych badan byly cze$ciowo sprzeczne, nie mozna wykluczy¢ zwlaszcza mozliwosci
wywolywania aberracji chromosomowych. Nie przeprowadzono dlugoterminowych badan
rakotworczosci.

W badaniach dotyczacych wplywu na rozrodczos$¢ nie obserwowano dziatania teratogennego u myszy,
szczurdw ani krélikow w przypadku doustnego podawania amitryptyliny w dawkach
2-40 mg/kg/mc./dobe (do 13-krotnosci maksymalnej zalecanej dawki amitryptyliny u ludzi,
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wynoszacej 150 mg/dobe lub 3 mg/kg/dobe dla pacjenta o masie ciata 50 kg). Jednak dane z
pisSmiennictwa sugerowaly ryzyko wad rozwojowych i opdznien kostnienia u myszy, chomikow,
szczurow i krolikow przy 9-33-krotnosci maksymalnej zalecanej dawki. Wystapit mozliwy zwigzek z
wptywem na ptodno$¢ u szczurdw, czyli mniejszy wskaznik cigz. Przyczyna wplywu na ptodnosc¢ jest
nieznana.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Woykaz substancji pomocniczych

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

6.2 NiezgodnoS$ci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 OKkres waznoSci

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania
[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania <oraz specjalistyczny sprzet, stuzacy do uzywania,
podawania lub implantacji>

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

6.6 Specjalne Srodki ostroznos$ci dotyczace usuwania <i przygotowania produktu leczniczego
do stosowania>

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usunaé zgodnie z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

[Patrz Aneks | - Do uzupetienia na szczeblu krajowym]

8. NUMER POZWOLENIA (NUMERY POZWOLEN) NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]
9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
1 DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]
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10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]
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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Saroten i nazwy produktow zwigzanych 2 ml, 50 mg roztwoér do wstrzykiwan

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Produkt X jest wskazany do stosowania w szpitalu w leczeniu duzych zaburzen depresyjnych u
dorostych.

4.2  Dawkowanie i sposéb podawania
Dawkowanie

Leczenie poczatkowe:

Leczenie nalezy rozpoczyna¢ od matej dawki i zwiekszaé ja stopniowo, obserwujac uwaznie
odpowiedz kliniczng i wszelkie objawy nietolerancji.

Produkt Saroten roztwor do wstrzykiwan stosuje si¢ u pacjentow hospitalizowanych, zwtaszcza do
poczatkowego leczenia zaburzen depresyjnych.

Infuzja dozylna

Najczesciej lek X dodaje si¢ do roztworu do infuzji. Dawka dobowa wynosi na ogét od 1 do

3 amputek po 2 ml (co stanowi 50-150 mg amitryptyliny chlorowodorku/dobe, co odpowiada
44,2-132,6 mg amitryptyliny/dobeg).

Jesli lekarz nie zalecit inaczej, dorosli otrzymuja dawki dobowe w 250-500 ml roztworu chlorku sodu
o stezeniu 0,9% przez 2-3 godziny w postaci infuzji, pod kontrolg ci$nienia krwi i EKG.

Podanie domi¢$niowe

Produkt X mozna réwniez wstrzykiwa¢ w duzy migsien (wstrzykniecie im.). Jesli lekarz nie zalecit
inaczej, dorosli otrzymujg od potowy amputki do 2 amputek (1-4 ml roztworu do wstrzykiwan,
rownowaznos¢ 25-100 mg amitryptyliny chlorowodorku na dobg¢) w kilku pojedynczych
wstrzyknigciach po nie wigeej niz 25 mg amitryptyliny chlorowodorku.

Zwigkszanie dawki

Jesli konieczne jest zwigkszenie dawki, nalezy przeprowadzaé to stopniowo przez 3-7 dni.

Nie nalezy przekracza¢ maksymalnej dawki dobowej 150 mg amitryptyliny podawanej w postaci
wstrzykniecia/infuzji.

Dalsze leczenie postacig doustna:

Po okoto 1-2 tygodniach mozna rozpoczaé stopniowe zmniejszenie dawki wprowadzajac jednoczesnie
zmiang na lek w postaci doustnej, w celu dalszego leczenia. Od tego momentu nalezy przestrzegac
schematu dawkowania i czasu trwania leczenia podanych dla postaci doustnej.
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Specjalne grupy pacjentéw

Zaleca si¢ zmniejszenie dawki w przypadku pacjentéw ostabionych, pacjentdw z zaburzeniami
czynno$ci mozgu lub serca, jak tez pacjentow ze stabym krazeniem, problemami z oddychaniem,
zaburzeniami czynno$ci watroby lub zaawansowanymi zaburzeniami czynnosci nerek.

Zaburzenia czynnosci wqtroby
Zaleca si¢ ostrozne dawkowanie i, w miar¢ mozliwosci, oznaczanie st¢zenia w surowicy.

Pacjenci w podeszlym wieku powyzej 65 lat:

Osoby w podeszlym wieku czgsto wymagaja znacznie mniejszej dawki i czgsto osiagaja
satysfakcjonujacy rezultat leczenia stosujac potowe dawki. Nalezy zachowac¢ ostrozno$¢ podczas
stosowania dawek powyzej 100 mg.

Drzieci i modziez

Amitryptylina nie powinna by¢ stosowana u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat, dopdki nie
zostanie okreslone dlugoterminowe bezpieczenstwo stosowania i skuteczno$¢ tego produktu w tej
grupie wiekowej (patrz punkt 4.4).

Inhibitory izoenzymu CYP2D6 cytochromu P450

W zaleznosci od indywidualnej odpowiedzi pacjenta, nalezy rozwazy¢ mniejsza dawke amitryptyliny,
jesli do leczenia amitryptyling dodawany jest silny inhibitor CYP2D6 (np. bupropion, chinidyna,
fluoksetyna, paroksetyna) (patrz punkt 4.5).

Osoby o stwierdzonym wolnym metabolizmie z udziatem CYP2D6 lub CYP2C19
U tych pacjentdw w 0soczu moze wystepowac wigksze stezenie amitryptyliny i jej aktywnego
metabolitu, nortryptyliny. Nalezy rozwazy¢ zmniejszenie zalecanej dawki poczatkowej o 50%.

Sposéb podawania

Produkt X mozna stosowaé¢ w postaci infuzji lub wstrzyknigcia domigSniowego. Roztwor do infuzji
przygotowany z uzyciem roztworu chlorku sodu o stezeniu 0,9% nalezy natychmiast zuzy¢.

Leczenie nalezy rozpoczyna¢ od matych dawek i zwieksza¢ je stopniowo, obserwujac uwaznie
odpowiedz kliniczng i wszelkie objawy nietolerancji.

Nalezy unika¢ nieprawidtowego podania wstrzyknig¢ (wstrzyknigcie podskorne, okotozylne,
dotetnicze) z powodu ryzyka znacznego urazu tkanek.

Czas trwania leczenia

Roztwor do wstrzykiwan nalezy stosowa¢ przede wszystkim do leczenia doraznego. Po

1-2 tygodniach nalezy do dalszego leczenia stosowa¢ postacie doustne. Dziatanie przeciwdepresyjne
zazwyczaj wystepuje po 2-4 tygodniach, dziatanie uspokajajace nie jest opéznione.

Leczenie lekami przeciwdepresyjnymi jest objawowe i dlatego nalezy je kontynuowaé wystarczajaco
dtugo, zazwyczaj przez 6 miesigcy po wyleczeniu, aby zapobiec nawrotowi.

Przerwanie leczenia

Podczas konczenia leczenia nalezy stopniowo, przez kilka tygodni, zmniejsza¢ dawke leku.
4.3  Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancj¢ czynng lub na ktorgkolwiek substancj¢ pomocniczg wymieniong
w punkcie 6.1.

Niedawno przebyty zawal mi¢snia sercowego. Kazdy stopien bloku serca lub zaburzenia rytmu serca i
niewydolno$¢ tetnic wiencowych.
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Przeciwwskazane jest jednoczesne leczenie inhibitorami MAOQ (inhibitorami monoaminooksydazy)
(patrz punkt 4.5).

Jednoczesne podawanie amitryptyliny i inhibitor6w MAO moze wywota¢ zespot serotoninowy
(potaczenie objawow, mogacych obejmowac niepokdj, splatanie, drzenie, mioklonie i hipertermig).

Jak w przypadku innych tréjpierscieniowych lekow przeciwdepresyjnych, amitryptyliny nie wolno
podawac pacjentom otrzymujacym inhibitory monoaminooksydazy (MAO). Leczenie amitryptyling
mozna wprowadzi¢ 14 dni po przerwaniu stosowania nieselektywnych inhibitorow MAQO i
przynajmniej jeden dzien po przerwaniu stosowania odwracalnego moklobemidu. Leczenie
inhibitorami MAO mozna wprowadzi¢ 14 dni po przerwaniu stosowania amitryptyliny.

Cigzka choroba watroby.

4.4  Specjalne ostrzezenia i $rodki ostroznosci dotyczace stosowania

Po duzych dawkach prawdopodobne jest wystapienie zaburzen rytmu serca i cigzkiego niedoci$nienia.
Moga one rowniez wystapi¢ u pacjentdOw z uprzednio istniejacg choroba serca, przyjmujacych typowe

dawki.

Zesp6t dlugiego QT

W okresie po wprowadzeniu do obrotu zgtaszano przypadki zespotu dtugiego QT i arytmii. Zaleca si¢
ostrozno$¢ podczas stosowania u pacjentdOw ze znaczng bradykardia, pacjentéw z niewyréwnang
niewydolnos$cig serca oraz u pacjentdow stosujacych jednoczesnie leki wydtuzajace odstep QT. Ze
zwigkszonym ryzykiem arytmii wigzg si¢ tez zaburzenia elektrolitowe (hipokaliemia, hiperkaliemia,
hipomagnezemia).

Srodki znieczulajace podawane podczas leczenia troj-/czteropierscieniowymi lekami
przeciwdepresyjnymi mogg zwigkszac ryzyko arytmii i niedocisnienia. W miar¢ mozliwosci nalezy
przerwac stosowanie tego produktu leczniczego kilka dni przed zabiegiem chirurgicznym. Jesli
konieczny jest zabieg w trybie nagltym, nalezy poinformowac lekarza anestezjologa, Ze pacjent jest
leczony tym lekiem.

Konieczne jest zachowanie duzej ostroznosci podczas podawania amitryptyliny pacjentom z
nadczynnoscig tarczycy lub otrzymujacym leki na tarczyceg, poniewaz mogg wystapic¢ zaburzenia
rytmu serca.

Pacjenci w podesztym wieku sg szczegdlnie podatni na wystepowanie niedocisnienia ortostatycznego.
Ten produkt leczniczy nalezy stosowac z zachowaniem ostroznosci u pacjentéw z zaburzeniami
drgawkowymi, zatrzymaniem moczu, przerostem gruczotu krokowego, nadczynno$cia tarczycy,
objawami paranoi i zaawansowana chorobg watroby lub uktadu krazenia, zw¢zeniem odzwiernika i

porazenng niedroznoscig jelita.

U pacjentow z ptytka komora przednig i waskim katem komory oka stosowanie produktu moze
wywota¢ napad ostrej jaskry z powodu rozszerzenia zrenicy.

Samobojstwo/mysli samobojcze

Depresja jest zwigzana ze zwigkszonym ryzykiem wystapienia mysli samobdjczych, samookaleczenia
i samobojstw (zachowania samobojcze). Ryzyko utrzymuje si¢ do czasu uzyskania znaczacej poprawy
klinicznej. Poniewaz poprawa moze nie nastgpi¢ podczas pierwszych kilku tygodni leczenia lub
dtuzej, nalezy uwaznie kontrolowa¢ stan pacjentow do czasu uzyskania poprawy. Ogolne
doswiadczenie kliniczne wskazuje, ze ryzyko wystgpienia zachowan samobojczych moze si¢
zwigkszy¢ we wczesnym etapie uzyskiwania poprawy.

Pacjenci z zachowaniami samobdjczymi w wywiadzie lub pacjenci przejawiajacy przed rozpoczeciem
leczenia znacznego stopnia sktonno$ci samobojcze naleza do grupy zwickszonego ryzyka wystapienia
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mysli samobojczych lub prob samobdjczych i nalezy ich podda¢ $cistej obserwacji w trakcie leczenia.
Metaanaliza kontrolowanych placebo badan klinicznych dotyczacych lekow przeciwdepresyjnych
stosowanych u dorostych pacjentéw z zaburzeniami psychicznymi wykazata zwigkszone w
poréwnaniu z placebo ryzyko zachowan samobojczych u pacjentow w wieku ponizej 25 lat
stosujacych leki przeciwdepresyjne.

Leczenie pacjentdw, w szczegolnosci tych z grupy wysokiego ryzyka, powinno odbywac¢ si¢ pod
Scista kontrolg lekarza, gtdwnie w poczatkowym etapie leczenia i po zmianie stosowanej dawki.
Pacjenci (i ich opiekunowie) powinni by¢ powiadomieni o potrzebie monitorowania wystepowania
pogorszenia stanu klinicznego, wyst¢gpowania prob lub mysli samobojczych i nietypowych zmian w
zachowaniu i koniecznosci zgloszenia si¢ do lekarza, jesli pojawia si¢ takie objawy.

U 0s6b z zaburzeniami dwubiegunowymi moze wystapi¢ przesuniecie stanu w kierunku fazy
maniakalnej. Jesli pacjent wejdzie w faz¢ maniakalng, nalezy przerwac stosowanie amitryptyliny.

Jak opisano dla innych lekéw psychotropowych, amitryptylina moze wptywacé na stezenie insuliny i
glukozy we krwi, co wymaga korekty leczenia przeciwcukrzycowego u pacjentow chorujacych na
cukrzyce. Ponadto sama depresja moze wptywac na rownowagg poziomu glukozy pacjenta.
Zghaszano wystgpowanie wysokiej gorgczki podczas podawania trojpierscieniowych lekow
przeciwdepresyjnych z lekami przeciwcholinergicznymi lub neuroleptycznymi, zwlaszcza w czasie

upatow.

Po dlugotrwalym podawaniu nagte przerwanie leczenia moze spowodowac objawy odstawienia, takie
jak bol gltowy, zte samopoczucie, bezsennos¢ i drazliwosc.

Amitryptyling nalezy stosowaé z zachowaniem ostroznosci u pacjentéw otrzymujacych SSRI (patrz
punkty 4.2 i 4.5).

Lek zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na dawke, to znaczy lek uznaje si¢ za ,,wolny od sodu”.

Dzieci i mlodziez

Brak dtugoterminowych danych odnos$nie bezpieczenstwa stosowania u dzieci i mtodziezy,
dotyczacych wzrostu, dojrzewania oraz rozwoju poznawczego i rozwoju zachowania (patrz punkt 4.2).

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji
Mozliwy wplyw amitryptyliny na inne produkty lecznicze

Przeciwwskazane leczenie skojarzone

Inhibitory MAO (nieselektywne i selektywne A (moklobemid) i B (selegilina)) - ryzyko ,,zespotu
serotoninowego” (patrz punkt 4.3).

Niezalecane leczenie skojarzone

Leki sympatykomimetyczne: Amitryptylina moze nasila¢ dziatanie na uktad krazenia adrenaliny,
efedryny, izoprenaliny, noradrenaliny, fenylefryny i fenylopropanolaminy (np. wchodzacych w sktad
srodkow do znieczulenia miejscowego i ogdlnego oraz srodkdw obkurczajacych do nosa).

Blokery neurondw adrenergicznych: Trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne moga przeciwdziataé
przeciwnadcisnieniowym dziataniom osrodkowo dziatajgcych lekow przeciwnadcisnieniowych, takich
jak guanetydyna, betanidyna, rezerpina, klonidyna i metyldopa. Podczas leczenia trojpierscieniowymi
lekami przeciwdepresyjnymi zaleca si¢ przeglad wszystkich lekow przeciwnadcisnieniowych.
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Leki przeciwcholinergiczne: Trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne moga nasila¢ dziatanie tych
lekéw na oko, o$rodkowy uktad nerwowy, jelita i pecherz moczowy. Nalezy unika¢ jednoczesnego
stosowania z powodu zwigkszonego ryzyka porazennej niedroznosci jelita, wysokiej gorgczki itp.

Leki wydluzajgce odstep OT, w tym leki przeciwarytmiczne, takie jak chinidyna, leki
przeciwhistaminowe astemizol i terfenadyna, nicktore leki przeciwpsychotyczne (zwlaszcza pimozyd i
sertindol), cyzapryd, halofantryna i sotalol, mogg zwigksza¢ prawdopodobienstwo wystapienia arytmii
komorowych podczas przyjmowania z trojpierScieniowymi lekami przeciwdepresyjnymi.

Nalezy zachowac ostroznos$¢ podczas jednoczesnego stosowania amitryptyliny i metadonu ze wzgledu
na mozliwos$¢ dziatania addycyjnego na odstep QT i zwigkszone ryzyko powaznych dziatan na uktad
krazenia.

Ostrozno$¢ jest zalecana rowniez w razie jednoczesnego stosowania amitryptyliny i lekow
moczopednych wywolujacych hipokaliemi¢ (np. furosemidu).

Tiorydazyna: Nalezy unika¢ jednoczesnego podawania amitryptyliny i tiorydazyny (substrat CYP2DG6)
ze wzgledu na hamowanie metabolizmu tiorydazyny i w nastgpstwie zwigkszone ryzyko dziatan
niepozadanych dotyczacych serca.

Tramadol: Jednoczesne stosowanie tramadolu (substrat CYP2D6) i trojpier§cieniowych lekow
przeciwdepresyjnych (TLPD), takich jak amitryptylina, zwigcksza ryzyko wystapienia napadow
drgawek i zespotu serotoninowego. Ponadto takie skojarzenie moze hamowa¢ metabolizm tramadolu
do aktywnego metabolitu i tym samym zwicksza¢ stezenie tramadolu, ewentualnie powodujac
toksycznos$¢ opioidow.

Leki przeciwgrzybicze, takie jak flukonazol i terbinafina, zwigkszaja st¢zenie lekow
trojpierscieniowych w surowicy i towarzyszaca toksyczno$c. Wystepowaty omdlenia i torsade de

pointes.

Leczenie skojarzone wymagajace srodkéw ostrozno$ci

Srodki dziatajgce hamujgco na OUN: Amitryptylina moze nasila¢ dziatanie uspokajajace alkoholu,
barbiturandw i innych $rodkow dziatajgcych hamujgco na OUN.

Mozliwy wplyw innych produktéw leczniczych na amitryptyline

Tréjpierscieniowe leki przeciwdepresyjne (TLPD), w tym amitryptylina, sg metabolizowane gtownie
przez izoenzymy CYP2D6 i CYP2C19 cytochromu watrobowego P450, ktore sg polimorficzne

W populacji. Inne izoenzymy biorgce udziat w metabolizmie amitryptylina to CYP3A4, CYP1A2 i
CYP2C9.

Inhibitory CYP2D6: 1zoenzym CYP2D6 moze by¢ hamowany przez rézne leki, np. neuroleptyki,
inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny, beta blokery i leki przeciwarytmiczne. Przyktady silnych
inhibitorow CYP2D6 obejmuja bupropion, fluoksetyne, paroksetyng i chinidyng. Leki te moga
powodowac znaczne zmniejszenie metabolizmu TLPD i wyrazne zwickszenie ste¢zenia w 0SOCZU.
Nalezy rozwazy¢ monitorowanie stezenia TLPD w osoczu, jesli TLPD ma by¢ jednoczes$nie
podawany z innym lekiem, ktory jest inhibitorem CYP2D6. Moze by¢ konieczne dostosowanie dawki
amitryptyliny (patrz punkt 4.2).

Inne inhibitory cytochromu P450: Cymetydyna, metylfenidat i blokery kanatu wapniowego (np.
diltiazem i werapamil) mogg zwicksza¢ stezenie trojpier§cieniowych lekow przeciwdepresyjnych
W osoczu i towarzyszacg toksycznos¢. Obserwowano zwigkszenie st¢zenia amitryptyliny i
nortryptyliny w surowicy przez leki przeciwgrzybicze, takie jak flukonazol (inhibitor CYP2C9) i
terbinafina (inhibitor CYP2C6).

Izoenzymy CYP3A4 i CYP1A2 metabolizujg amitryptyling w mniejszym stopniu. Jednak wykazano, ze
fluwoksamina (silny inhibitor CYP1A2) zwigksza stezenie amitryptyliny w osoczu. Nalezy unikac
takiego skojarzenia. Podczas jednoczesnego stosowania amitryptyliny i silnych inhibitoréw CYP3A4,
takich jak ketokonazol, itrakonazol i rytonawir, mozna spodziewac si¢ klinicznie istotnych interakcji.

48



Tréjpierscieniowe leki przeciwdepresyjne i neuroleptyki wzajemnie hamujg swoj metabolizm. Moze to
prowadzi¢ do obnizenia progu drgawkowego i napadow drgawek. Moze by¢ konieczne dostosowanie
dawkowania tych lekdw.

Induktory cytochromu P450: Doustne $rodki antykoncepcyjne, ryfampicyna, fenytoina, barbiturany,
karbamazepina i ziele dziurawca (Hypericum perforatum) moga zwigksza¢ metabolizm
trojpierscieniowych lekéw przeciwdepresyjnych i prowadzi¢ do mniejszego stezenia
trojpierscieniowych lekéw przeciwdepresyjnych w 0soczu i zmniejszonej odpowiedzi
przeciwdepresyjnej.

W obecnosci etanolu zwigkszone byto stezenie wolnej amitryptyliny w osoczu i stezenie
nortryptyliny.

4.6  Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

Cigza

Dla amitryptyliny dostepne sg tylko ograniczone dane kliniczne dotyczace stosowania w okresie cigzy.

Badania na zwierzgtach wykazaly szkodliwy wplyw na reprodukcje (patrz punkt 5.3). Amitryptylina
nie jest zalecana do stosowania w okresie cigzy, chyba Ze jest to wyraznie konieczne i tylko po
doktadnym rozwazeniu stosunku ryzyka do korzysci.

Podczas dlugotrwatego stosowania i po podawaniu w koncowych tygodniach cigzy u noworodka
mogg wystapi¢ objawy odstawienia. Moga one obejmowaé drazliwos¢, wzmozone napig¢cie migsni,
drzenie, nieregularny oddech, stabe picie i glo$ny ptacz i ewentualnie objawy przeciwcholinergiczne
(zatrzymanie moczu, zaparcia).

Karmienie piersia

Amitryptylina i jej metabolity przenikaja do mleka ludzkiego (odpowiadajac 0,6%-1% dawki przyjetej
przez matke). Nie mozna wykluczy¢ zagrozenia dla dziecka karmionego piersia. Nalezy podja¢
decyzje, czy przerwac¢ karmienie piersig czy przerwac podawanie tego produktu leczniczego, biorgce
pod uwage korzysci z karmienia piersig dla dziecka i korzysci z leczenia dla matki.

Plodnosé

Amitryptylina zmniejszata wskaznik cigz u szczuréw (patrz punkt 5.3).
Brak dostepnych danych dotyczacych wplywu amitryptyliny na ptodno$¢ u ludzi.

4.7  Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Amitryptylina jest lekiem uspokajajacym.

U pacjentow, ktorym przepisano leki psychotropowe, mozna spodziewac si¢ wystgpienia pewnych
zaburzen ogdlnej uwagi i koncentracji. Nalezy ich zatem poinformowac o mozliwos$ci uposledzenia
zdolnos$ci prowadzenia pojazdow lub obstugiwania maszyn. Te dziatania niepozadane moga by¢
nasilone przez jednoczesne spozycie alkoholu.

4.8 Dzialania niepozadane

Amitryptylina moze wywolywa¢ dziatania niepozadane podobne do innych trojpier§cieniowych lekow
przeciwdepresyjnych. Niektore z ponizej wymienionych dziatan niepozadanych, np. bol glowy,
drzenie, zaburzenia uwagi, zaparcia i mniejsze libido, moga by¢ rowniez objawami depres;ji i
zazwyczaj ulegaja ostabieniu wraz z poprawa stanu depresyjnego.

Na liscie ponizej zastosowano nastgpujacag konwencje:
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Klasyfikacja uktadow i narzadéw MedDRA / Dziatanie niepozadane;

Bardzo cze¢sto (>1/10);
Czgsto (>1/100, <1/10);

Niezbyt czgsto (>1/1 000, <1/100);
Rzadko (>1/10 000, <1/1,000);

Bardzo rzadko (<1/10 000).

Czgsto$¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych).

Klasyfikacja ukladow i Czestos¢é Dzialanie niepozadane
narzadow MedDRA
Zaburzenia krwi i uktadu | Rzadko Zahamowanie czynnosci szpiku kostnego,
chtonnego agranulocytoza, leukopenia, eozynofilia,
matoptytkowosé

Zaburzenia metabolizmu | Rzadko Zmniejszone taknienie.
i odzywiania
Zaburzenia metabolizmu | Nieznana Anoreksja, wahania poziomu cukru we Krwi
1 odzywiania

Zaburzenia psychiczne

Bardzo czgsto

Agresja

Czgsto Stan splatania, zmniejszone libido, niepokgj.
Niezbyt czgsto Hipomania, mania, lek, bezsenno$¢, koszmary nocne
Rzadko Majaczenie (u pacjentow w podesztym wieku), omamy
(u pacjentow ze schizofrenig)
mysli lub zachowania samobojcze*
Nieznana Paranoja

Zaburzenia uktadu

Bardzo czgsto

Senno$¢, drzenie, zawroty glowy, bol gtowy, ospatosc,

nerwowego zaburzenia mowy (dyzatria).
Czgsto Zaburzenia uwagi, zaburzenia smaku, parestezje,
ataksja.
Niezbyt czesto Drgawki.
Bardzo rzadko Akatyzja, polineuropatia
Nieznana Zaburzenia pozapiramidowe
Zaburzenia oka Bardzo czgsto Zaburzenia akomodacji.
Czesto Rozszerzenie Zrenic
Bardzo rzadko Ostra jaskra
Zaburzenia ucha i Niezbyt czgsto | Szumy uszne.

btednika

Zaburzenia serca

Bardzo czgsto

Kotatanie serca, tachykardia

Czesto

Blok przedsionkowo-komorowy, blok odnogi peczka
Hisa.

Niezbyt czgsto | Zapas¢ krazeniowa, pogorszenie si¢ niewydolnosci
Serca
Rzadko Arytmia.

Bardzo rzadko

Kardiomiopatie, zaburzenia rytmu serca typu torsade
de pointes

Nieznana Zapalenie migé$nia sercowego z nadwrazliwosci
Zaburzenia naczyniowe Bardzo czesto Niedoci$nienie ortostatyczne.

Niezbyt czgsto Nadcis$nienie tetnicze

Nieznana Hipertermia

Zaburzenia oddechowe,
Klatki piersiowej i
srodpiersia

Bardzo czgsto

Zatkany nos

Bardzo rzadko

Alergiczne zapalenie pecherzykéw ptucnych i
odpowiednio tkanki ptucnej (zapalenie pecherzykdéw
ptucnych, Zespot Lofflera).

Zaburzenia zotadka i jelit

Bardzo czgsto

Sucho$¢ jamy ustnej, zaparcia, nudnosci.

Niezbyt czgsto

Biegunka, wymioty, obrzek jezyka.

Rzadko

Powigkszenie gruczotéw slinowych, porazenna
niedroznos$c¢ jelita.
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Klasyfikacja ukladow i Czestosé Dzialanie niepozadane
narzadéw MedDRA
Zaburzenia watroby i Rzadko Zbttaczka.
drog zoélciowych Niezbyt czesto Zaburzenia czynno$ci watroby
(np. cholestatyczna choroba watroby).
Nieznana Zapalenie watroby.
Zaburzenia skory i tkanki | Bardzo czesto Nadmierna potliwo$¢.
podskornej Niezbyt czgsto | Wysypka, pokrzywka, obrzek twarzy.
Rzadko Lysienie, reakcja nadwrazliwo$ci na $wiatto.
Zaburzenia nerek i drog Czgsto Zaburzenia mikcji.
moczowych Niezbyt czesto | Zatrzymanie moczu.
Zaburzenia uktadu Czesto Zaburzenia erekcji
rozrodczego i piersi Niezbyt czgsto | Mlekotok
Rzadko Ginekomastia.
Zaburzenia ogolne i stany | Czesto Zmeczenie, odczuwanie pragnienia.
W miejscu podania Rzadko Goraczka.
Nieznane Reakcja w miejscu podania
Badania diagnostyczne Bardzo czgsto Zwigkszenie masy ciala.
Czgsto Nieprawidtowosci EKG, wydtuzenie odstepu QT
w zapisie elektrokardiograficznym, wydtuzenie
zespolu QRS w zapisie elektrokardiograficznym,
hiponatremia.
Niezbyt czgsto Zwigkszenie ci$nienia srodgatkowego.
Rzadko Zmniejszenie masy ciata.
Nieprawidtowosci wynikow badan czynnosci
watroby, zwickszenie aktywnosci fosfatazy zasadowej
we krwi, zwigkszenie aktywnos$ci aminotransferaz.

*Zglaszano przypadki mysli lub zachowan samobdjczych podczas leczenia lub zaraz po zakonczeniu
leczenia amitryptyling (patrz punkt 4.4).

Badania epidemiologiczne, przeprowadzone gtownie z udziatem pacjentoéw w wieku 50 lat i starszych,
wykazaty zwigkszone ryzyko ztaman ko$ci u pacjentow leczonych SSRI i TLPD. Mechanizm, ktory
prowadzi do zwigkszenia tego ryzyka jest nieznany.

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan
niepozgdanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszaé
wszelkie podejrzewane dzialania niepozadane za posrednictwem krajowego systemu zglaszania

wymienionego w zalaczniku V.

4.9 Przedawkowanie

Objawy

Objawy przeciwcholinergiczne: Rozszerzenie zrenic, tachykardia, zatrzymanie moczu, sucho$¢ bton
sluzowych, zmniejszenie ruchow perystaltycznych jelit. Drgawki, goraczka. Nagle wystapienie
depresji OUN. Obnizona $wiadomos¢ postgpujaca w $piaczke. Depresja oddechowa.

Objawy kardiologiczne: Arytmie (tachyarytmie komorowe, torsade de pointes, migotanie komér).
Zapis EKG charakterystycznie wykazywat wydtuzony odstep PR, poszerzenie zespotu QRS,
wydtuzenie odstepu QT, sptaszczenie lub inwersj¢ zalamka T, obnizenie odcinka ST i r6zne stopnie
bloku serca postgpujacego do zatrzymania akcji serca. Poszerzenie zespotu QRS zazwyczaj dobrze
koreluje ze stopniem toksycznos$ci po ostrym przedawkowaniu. Niewydolno$¢ serca, niedoci$nienie
tetnicze, wstrzas kardiogenny. Kwasica metaboliczna, hipokaliemia.
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Skutki przedawkowania bedq nasilone przez jednoczesne spozycie alkoholu i innych lekéw
psychotropowych. Istnieje znaczna zmienno$¢ osobnicza w zakresie odpowiedzi na przedawkowanie.
Dzieci sg szczegdlnie podatne na kardiotoksycznos¢ i napady drgawek.

Podczas przebudzenia ewentualnie ponownie splatanie, niepokdj i omamy oraz ataksja.
Leczenie

1. Przyjecie do szpitala (oddziat intensywnej opieki medycznej), jesli wymagane. Leczenie jest
objawowe i wspomagajace.

2. Ocena i leczenie drog oddechowych, oddychania i krgzenia zgodnie z potrzebg. Zapewnienie
dostepu iv. Doktadne monitorowanie, nawet w pozornie niepowiktanych przypadkach.

3. Badanie w kierunku cech Kklinicznych. Kontrola mocznika i elektrolitbw— obserwacja w
kierunku niskiego stezenia potasu i monitorowanie ilo$ci moczu wydalonego w jednostce czasu.
Kontrola gazometrii krwi tetniczej—obserwacja w Kierunku kwasicy. Wykonanie
elektrokardiogramu—obserwacja w kierunku QRS>0,16 sekund

4, Nie nalezy podawa¢ flumazenilu w celu odwrocenia toksyczno$ci benzodiazepin w przypadku
lacznego przedawkowania kilku preparatow.
5. Droznos¢ drog oddechowych nalezy utrzymywac poprzez intubacj¢ w razie potrzeby. Leczenie

respiratorem zaleca si¢ w celu zapobiegnigcia ewentualnemu zatrzymaniu czynnosci
oddechowej. Ciggte monitorowanie EKG czynnos$ci serca przez 3-5 dni. Leczenie w
nastepujacych przypadkach bedzie podejmowane na podstawie indywidualnej oceny przypadku:
- Szerokie odstepy QRS, niewydolno$¢ serca i komorowe zaburzenia rytmu serca
- Niewydolnos¢ krazenia
- Hipertermia
- Konwulsje
- Kwasica metaboliczna
6. Niepokoj 1 drgawki mozna leczy¢ diazepamem.
7. Pacjentow z objawami przedmiotowymi toksycznosci nalezy monitorowa¢ przez minimum 12
godzin.
Monitorowanie rabdomiolizy jesli pacjent pozostaje nieprzytomny od dtuzszego czasu.
Poniewaz przedawkowanie jest czgsto zamierzone, pacjenci mogg podejmowac kolejne proby
samobojcze podczas rekonwalescenciji. Zgony z przedawkowania zamierzonego lub
przypadkowego zdarzaly si¢ w tej klasie lekarstw.

© ®©

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1. Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna

Leki przeciwdepresyjne - nieselektywny inhibitor wychwytu zwrotnego monoamin (trojpierscieniowy
lek przeciwdepresyjny)
Kod ATC: N 06 AA 09

Mechanizm dzialania

Amitryptylina jest trojpierscieniowym lekiem przeciwdepresyjnym i lekiem przeciwbolowym.
Wykazuje wyrazne wlasciwosci przeciwcholinergiczne i uspokajajgce. Zapobiega wychwytowi
zwrotnemu i tym samym inaktywacji noradrenaliny i serotoniny w zakonczeniach nerwowych.
Zapobieganie wychwytowi zwrotnemu tych neuroprzekaznikdw monoaminowych nasila ich dziatanie
w mozgu. Wydaje si¢ to wigzac z dzialaniem przeciwdepresyjnym.

Trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne wykazuja w réznym stopniu powinowactwo do receptorow
muskarynowych i histaminowych H1.
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Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

Wykazano skutecznos$¢ i bezpieczenstwo stosowania amitryptyliny (w postaci roztworu do
wstrzykiwan) we wskazaniu duze zaburzenia depresyjne.

Dziatanie przeciwdepresyjne po podaniu dozylnym/domig$niowym zazwyczaj wystepuje po 2 -
4 tygodniach, dziatanie uspokajajace nie jest opoznione.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne
Wchtanianie

Po podaniu dozylnym, w wyniku ominig¢cia metabolizmu pierwszego przej$cia w watrobie, lek osigga
bardzo szybko i catkowicie maksymalne st¢zenie w osoczu z szybkim dwufazowym spadkiem, co
odzwierciedla powstanie rownowagi dystrybucji migdzy kompartmentami tkankowym, obwodowym i
centralnym.

Dystrybucja

Pozorna objgtos¢ dystrybucji (V4)g, szacowana po podaniu dozylnym, wynosi 1221£280 I; zakres
769-1702 | (16+3 I/kg).

Wigzanie z biatkami osocza wynosi okoto 95%.

Amitryptylina i glowny metabolit - nortryptylina przenikaja przez bariere tozyskowa.

U kobiet karmigcych piersig amitryptylina i nortryptylina sg wydzielane w matych ilosciach do mleka
ludzkiego. Proporcja stezenia w mleku do st¢zenia w surowicy u kobiet wynosi okoto 1:1. Szacowane
dobowe narazenie niemowlecia (na amitryptyling + nortryptyling) wynosi $rednio 2% odpowiednich,
zwigzanych z masg ciata dawek amitryptyliny stosowanych u matki (w mg/kg) (patrz punkt 4.6).

Metabolizm

In vitro metabolizm amitryptyliny odbywa si¢ gtéwnie poprzez demetylacje (CYP2C19, CYP3A) i
hydroksylacj¢ (CYP2D6), a nastepnie wigzanie z kwasem glukuronowym. Innymi zaangazowanymi
izoenzymami sa CYP1A2 i CYP2C9. Metabolizm podlega polimorfizmowi genetycznemu. Gtownym
aktywnym metabolitem jest amina drugorzgdowa, nortryptylina.

Nortryptylina jest silniejszym inhibitorem wychwytu noradrenaliny niz serotoniny, podczas gdy
amitryptylina hamuje w takim samym stopniu ponowny wychwyt noradrenaliny jak i serotoniny. Inne
metabolity, takie jak cis- i trans-10-hydroksyamitryptylina oraz cis- i trans-10-hydroksynortryptylina,
majg taki sam profil jak nortryptylina, ale sg znacznie stabsze. Demetylonortryptylina i N-tlenek
amitryptyliny sa obecne w osoczu tylko w bardzo matych ilosciach. Ten ostatni jest prawie
nieaktywny. Wszystkie metabolity wykazujg mniejszg aktywnos¢ przeciwcholinergiczng niz
amitryptylina i nortryptylina. W osoczu ilo$¢ catkowitej 10-hydroksynortryptyliny dominuje, ale
wigkszos$¢ metabolitow jest zwigzana.

Eliminacja

Okres poltrwania w fazie eliminacji z osocza po podaniu dozylnym 40-60 mg amitryptyliny
chlorowodorku wynosit 10,1-27,8 h, a po podaniu 15 mg wynosit 15,5-19,5 h. U pacjentow w
podesztym wieku okres pottrwania jest wydtuzony.

Sredni klirens ogélnoustrojowy (Cl,) wynosi 51,5 +13,8 I/h, zakres 25,6-71,8 I/h.

Okres poéttrwania w fazie eliminacji (ty, B) amitryptyliny po podaniu doustnym wynosi okoto

25 godzin (24,65+6,31 godzin; zakres 16,49-40,36 godzin). Sredni klirens ogélnoustrojowy (Cl)
wynosi 39,24+10,18 I/h, zakres 24,53-53,73 I/h.

Wydalanie nastgpuje glownie z moczem. Eliminacja niezmienionej amitryptyliny przez nerki jest
nieznaczna (okoto 2%).
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Stezenie amitryptyliny + nortryptyliny w osoczu w stanie stacjonarnym jest osiggane w ciggu tygodnia
u wiekszosci pacjentow, a w stanie stacjonarnym stezenie w osoczu obejmuje w przyblizeniu rowne
cze$ci amitryptyliny 1 nortryptyliny przez cala dobe po leczeniu konwencjonalnymi tabletkami 3 razy
na dobg.

Pacjenci w podesztym wieku

U pacjentow w podesztym wieku wykazano dtuzsze okresy pottrwania z powodu wolniejszego
metabolizmu.

Zaburzenia czynnosci watroby

Zaburzenia czynnosci watroby moga zmniejsza¢ wydalanie przez watrobg, prowadzac do wigkszego
stgzenia w osoczu, i nalezy zachowacé ostrozno$¢ podczas podawania tym pacjentom (patrz punkt 4.2).

Zaburzenia czynnosci nerek

Niewydolnos$¢ nerek nie ma wptywu na kinetyke.
Polimorfizm
Metabolizm podlega polimorfizmowi genetycznemu (CYP2D6 i CYP2C19) (patrz punkt 4.2).

Zalezno$ci farmakokinetyczno-farmakodynamiczne

Stezenie amitryptyliny i nortryptyliny w osoczu zmieniajg si¢ bardzo znacznie migdzyosobniczo i nie
okreslono prostej korelacji z odpowiedzig terapeutyczng.

Stezenie terapeutyczne w 050czU W duzej depresji wynosi okoto 80-200 ng/ml (=~ 280-700 nmol/I) (dla
amitryptyliny + nortryptyliny). Stezenie powyzej 300-400 ng/ml jest powigzane ze zwigkszonym
ryzykiem zaburzen przewodzenia serca pod wzgledem zespotu dlugiego QRS lub bloku
przedsionkowo-komorowego.

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Amitryptylina hamowata kanaly jonowe, ktore sa odpowiedzialne za repolaryzacje¢ serca (kanaty
hERG), w gornym mikromolarnym zakresie stgzenia terapeutycznego w 0soczu. Dlatego
amitryptylina moze zwigksza¢ ryzyko arytmii serca (patrz punkt 4.4).

Potencjat genotoksyczny amitryptyliny oceniano w réznych badaniach in vitro i in vivo. Chociaz
wyniki tych badan byly czgsciowo sprzeczne, nie mozna wykluczy¢ zwtaszcza mozliwosci
wywotywania aberracji chromosomowych. Nie przeprowadzono dlugoterminowych badan
rakotworczos$ci.

W badaniach dotyczacych wptywu na rozrodczosé¢ nie obserwowano dzialania teratogennego u myszy,
szczurow ani krolikow w przypadku doustnego podawania amitryptyliny w dawkach 2-40 mg/kg/dobe
(maksymalnie 13-krotno$¢ maksymalnej zalecanej dawki amitryptyliny u ludzi, wynoszacej

150 mg/dobe Iub 3 mg/kg/dobg dla pacjenta o masie ciata 50 kg). Jednak dane z piSmiennictwa
sugerowaly ryzyko wad rozwojowych i opoznien kostnienia u myszy, chomikéw, szczurdéw i krolikow
przy 9-33-krotnosci maksymalnej zalecanej dawki. Istniat mozliwy zwigzek z wptywem na ptodnos¢ u
szczurow, czyli mniejszy wskaznik cigz. Przyczyna wptywu na ptodnos$¢ jest nieznana.
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6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Woykaz substancji pomocniczych

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

6.2 NiezgodnoS$ci farmaceutyczne

[Do uzupeknienia na szczeblu krajowym]

6.3  Okres waznoSci

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

6.4 Specjalne srodki ostroznos$ci podczas przechowywania

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

6.5 Rodzaj i zawarto$¢é opakowania

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

6.6 Specjalne $rodki ostroznos$ci dotyczace usuwania

Bez specjalnych wymagan dotyczacych usuwania.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

[Patrz Aneks | - Do uzupehienia na szczeblu krajowym]

8. NUMER POZWOLENIA (NUMERY POZWOLEN) NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
I DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]
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OZNAKOWANIE OPAKOWAN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH ORAZ
OPAKOWANIACH BEZPOSREDNICH

Pudelko tekturowe/Etykieta

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

[Patrz Aneks I - Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

<[Saroten i nazwy produktow zwigzanych 10 mg tabletki powlekane; Saroten i nazwy produktéw
Zwigzanych 25 mg tabletki powlekane; Saroten i nazwy produktéw zwigzanych 25 mg kapsulki o
przedtuzonym uwalnianiu, twarde; Saroten i nazwy produktow zwigzanych 50 mg kapsutki o
przedtuzonym uwalnianiu, twarde; Saroten i nazwy produktéw zwigzanych 50 mg tabletki powlekane]
Amitryptylina>

<[Saroten i nazwy produktow zwigzanych 75 mg tabletki o zmodyfikowanym uwalnianiu, Saroten i
nazwy produktow zwigzanych 2 ml, 50 mg roztwor do wstrzykiwan]
Amitryptyliny chlorowodorek>

| 2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ (SUBTANCJI CZYNNYCH)

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

‘ 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

\ 4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

| 5. SPOSOB | DROGA (DROGI) PODANIA

Nalezy zapoznac si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaé¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE
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8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin wazno$ci (EXP)

‘ 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZU’ZYTEG’O
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

‘ 11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

[Patrz Aneks I - Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

12. NUMER POZWOLENIA (NUMERY POZWOLEN) NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

| 13.  NUMER SERII

Nr serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Nie dotyczy.

‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

Nie dotyczy.
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

Blistry

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

[Patrz Aneks I - Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

<[Saroten i nazwy produktow zwiazanych 10 mg tabletki powlekane; Saroten i nazwy produktéw
zwigzanych 25 mg tabletki powlekane; Saroten i nazwy produktow zwigzanych 25 mg kapsulki o
przedtuzonym uwalnianiu, twarde; Saroten i nazwy produktow zwigzanych 50 mg kapsutki o
przedtuzonym uwalnianiu, twarde; Saroten i nazwy produktéw zwigzanych 50 mg tabletki powlekane]
Amitryptylina>

<[Saroten i nazwy produktow zwigzanych 75 mg, tabletki o zmodyfikowanym uwalnianiu]
Amitryptyliny chlorowodorek>

| 2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

[Patrz Aneks I - Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

3. TERMIN WAZNOSCI

EXP

| 4. NUMER SERII

Lot

5. INNE
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

AMPULKA

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO | DROGA (DROGI) PODANIA

[Patrz Aneks I - Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

Amitryptyliny chlorowodorek

| 2. SPOSOB PODAWANIA

Roztwoér do infuzji iv. i wstrzyknie¢ im.

3.  TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERII

Lot

5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

2 ml

6. INNE
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ULOTKA DLA PACJENTA
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Ulotka dolgczona do opakowania: informacja dla pacjenta

Saroten i nazwy produktéow zwigzanych (patrz Aneks I) 25 mg kapsulki o przedtuzonym
uwalnianiu, twarde
Amitryptylina
Saroten i nazwy produktow zwigzanych (patrz Aneks 1) 50 mg kapsulki o przedtuzonym
uwalnianiu, twarde
Amitryptylina

Saroten i nazwy produktéw zwigzanych (patrz Aneks |) 75 mg tabletka o zmodyfikowanym

uwalnianiu
Amitryptyliny chlorowodorek

Nalezy uwaznie zapozna¢ sie z trescia ulotki przed zazyciem leku, poniewaz zawiera ona
informacje wazne dla pacjenta.

Nalezy zachowac te ulotke, aby w razie potrzeby moc jg ponownie przeczytaé.

W razie jakichkolwiek watpliwosci nalezy zwrdci¢ si¢ do lekarza lub farmaceuty.

Lek ten przepisano Scisle okreslonej osobie. Nie nalezy go przekazywac¢ innym. Lek moze
zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sg takie same.

Jesli u pacjenta wystapig jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy
niepozadane niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie.
Patrz punkt 4.

Spis tresci ulotki

AN

1.

Co to jest lek X i w jakim celu sie go stosuje
Informacje wazne przed przyjeciem leku X
Jak przyjmowac lek X

Mozliwe dzialania niepozadane

Jak przechowywac lek X

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

Co to jest lek X i w jakim celu sie go stosuje

X nalezy do grupy lekow znanych jako trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne.

Lek ten stosuje si¢:

* wleczeniu depresji u dorostych (duze zaburzenia depresyjne)

* w leczeniu bolu neuropatycznego u dorostych

*  w profilaktyce przewlektych napigciowych bolow glowy u dorostych

» w profilaktyce migreny u dorostych

* w leczeniu moczenia nocnego u dzieci w wieku 6 lat i powyzej, tylko w przypadku
wykluczenia organicznych przyczyn, takich jak rozszczep kregostupa i choroby pokrewne
oraz gdy brak odpowiedzi na inne terapie niefarmakologiczne i farmakologiczne, w tym leki
przeciwskurczowe i desmopresyne. Lek X moze przepisywac tylko lekarz specjalista w
zakresie leczenia utrzymujacego si¢ moczenia nocnego.
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2. Informacje wazne przed przyjeciem leku X

Kledy nie przyjmowac leku X:

jesli pacjent ma uczulenie na amitryptyling lub ktorykolwiek z pozostatych sktadnikow tego
leku (wymienionych w punkcie 6)

¢ jesli u pacjenta wystgpit niedawno atak serca (zawal mig$nia sercowego)

e jesli u pacjenta wystepuja problemy z sercem, takie jak zaburzenia rytmu serca stwierdzone w
zapisie elektrokardiograficznym (EKG), blok serca lub choroba wiencowa serca

* jesli pacjent przyjmuje leki zwane inhibitorami monoaminooksydazy ( inhibitory MAO)

» jesli pacjent przyjmowatl inhibitory MAO w ciagu ostatnich 14 dni

» jesli pacjent przyjat dzien wczesniej moklobemid

» jesli u pacjenta wystepuje cigzka choroba watroby.

Jesli pacjent jest leczony lekiem X, konieczne jest przerwanie przyjmowania tego leku i odczekanie
14 dni przed rozpoczgciem leczenia inhibitorem MAO.

Leku tego nie nalezy stosowac u dzieci w wieku ponizej 6 lat.

Ostrzezenia i $Srodki ostroznosci
Przed rozpoczeciem przyjmowania leku X nalezy omowic to z lekarzem lub farmaceuta.

Po otrzymaniu duzej dawki amitryptyliny mogg wystgpi¢ zaburzenia rytmu serca i niedoci$nienie.
Moze to si¢ rowniez zdarzy¢ po zwykle stosowanych dawkach u pacjentéw z uprzednio istniejgca
chorobg serca.

Zespot dtugiego QT

Podczas stosowania leku X zglaszano problem dotyczacy serca, okreslany jako zespdt dtugiego QT
(widoczny w zapisie elektrokardiograficznym, EKG) oraz zaburzenia rytmu serca (szybkie lub
nieregularne bicie serca). Nalezy powiedzie¢ lekarzowi, jesli pacjenta dotycza nizej opisane stany lub
sytuacje:

¢ spowolniona czynnos¢ serca,

* aktualnie lub w przeszlosci - serce nie jest w stanie pompowac krwi w organizmie w takim
stopniu, w jakim powinno (stan nazywany niewydolnos$cig serca),

e przyjmowanie lekow, ktore moga wywotywac zaburzenia czynnosci serca lub

* wystepowanie zaburzen powodujgcych we krwi male st¢zenia potasu lub magnezu albo duze
stezenie potasu,

» zaplanowany zabieg chirurgiczny, poniewaz moze by¢ konieczne przerwanie leczenia
amitryptyling przed podaniem lekéw znieczulajgcych. W przypadku naglej konieczno$ci
przeprowadzenia zabiegu konieczne jest poinformowanie lekarza anestezjologa o leczeniu
amitryptyling,

¢ nadczynnos¢ tarczycy lub przyjmowanie lekow na tarczyce.

Mysli samobojcze lub nasilenie depresji lub zaburzen Igkowych
Pacjenci, u ktorych wystepuje depresja i (lub) zaburzenia Igkowe, moga czasami mie¢ mysli o
samookaleczeniu lub o popelieniu samobojstwa. Moga si¢ one nasili¢ po rozpoczgciu przyjmowania
lekow przeciwdepresyjnych, poniewaz musi uptynaé trochg czasu, zazwyczaj dwa tygodnie lub dtuzej,
zanim leki zaczng dziatac.
Mysli te sa bardziej prawdopodobne:
* jesli u pacjenta wczesniej pojawiaty si¢ mysli o samobojstwie lub samookaleczeniu.
¢ jesli pacjent jest mtodym dorostym. Dane z badan klinicznych wskazaty na zwigkszone
ryzyko wystgpienia zachowan samobojczych u mtodych dorostych (w wieku ponizej 25 lat) z
zaburzeniami psychicznymi, leczonych lekami przeciwdepresyjnymi.

W razie wystgpienia mysli o samookaleczeniu lub samobdjstwie, nalezy natychmiast skontaktowacé sie
z lekarzem lub udac¢ si¢ bezposrednio do szpitala.
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Pomocne moze okaza¢ sie powiadomienie krewnego lub przyjaciela o swym stanie depresyjnym lub
lekowym i poproszenie o przeczytanie tej ulotki. Pacjent moze prosi¢ ich o informowanie go, jesli
zauwaza, ze depresja lub Igk nasility si¢ lub wystapity niepokojace zmiany w zachowaniu.

Epizody manii
Niektorzy pacjenci z chorobg dwubiegunowa moga wej$¢ w faze maniakalng. Charakteryzuje si¢ ona

nattokiem szybko zmieniajacych si¢ pomystow, przesadng wesotoscia i wzmozong aktywnos$cia
fizyczng. W takich przypadkach wazne jest skontaktowanie si¢ z lekarzem, ktory prawdopodobnie
zmieni pacjentowi lek.

Nalezy poinformowac lekarza, jesli u pacjenta wystepuja lub wystepowaty w przesztosci jakiekolwiek
problemy zdrowotne, zwlaszcza
» jaskra zamknigtego kata (utrata wzroku spowodowana nieprawidtowo wysokim ci$nieniem w
oku)
e padaczka, drgawki lub napady w wywiadzie
* trudnosci z oddawaniem moczu
¢ powigkszona prostata
e choroba tarczycy
» choroba afektywna dwubiegunowa
» schizofrenia
* powazna choroba watroby
* powazna choroba serca
* zwezenie odzwiernika (zwezenie ujscia zotadka) i porazenna niedroznos¢ jelit (zablokowane
jelita)
* cukrzyca, poniewaz moze by¢ konieczne dostosowanie leku przeciwcukrzycowego.

Jesli pacjent stosuje leki przeciwdepresyjne, takie jak SSRI (Selektywne inhibitory zwrotnego
wychwytu serotoniny), lekarz moze rozwazy¢ zmiane dawki leku (patrz rowniez punkt 2 Lek X a inne
leki i punkt 3)

U o0s6b w podesztym wieku bardziej prawdopodobne jest wystapienie niektorych dziatan
niepozadanych, takich jak zawroty gtowy przy wstawaniu, z powodu niskiego cisnienia krwi (patrz
rowniez punkt 4: Mozliwe dziatania niepozadane).

Dzieci i mlodziez

Depresja, bol neuropatyczny, profilaktyka przewleklych napieciowych bolow glowy i migreny
Leku tego nie nalezy podawac¢ dzieciom ani mtodziezy w wieku ponizej 18 lat do leczenia tych
choréb, gdyz nie ustalono bezpieczenstwa i skutecznosci w tej grupie wiekowe;.

Moczenie nocne

*  Przed rozpoczgciem leczenia amitryptyling nalezy wykona¢ EKG, aby wykluczy¢ obecnos¢
zespotu dhugiego QT.

» Lekdw tych nie nalezy przyjmowac razem z lekiem przeciwcholinergicznym (patrz réwniez
punkt 2 Lek X a inne leki).

*  Mysli i zachowania samobdjcze moga wystapi¢ rowniez na poczatku leczenia lekami
przeciwdepresyjnymi innych zaburzen, niz depresja. Z tego wzgledu podczas leczenia
pacjentdw z moczeniem nocnym nalezy przestrzegac¢ takich samych $rodkow ostroznosci, jak
podczas leczenia pacjentéw z depresja.

Lek X a inne leki
Niektore leki moga wptywacé na dzialanie innych lekow, czego skutkiem bywaja czasami powazne
dziatania niepozadane.

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi lub farmaceucie o lekach przyjmowanych przez pacjenta obecnie lub
ostatnio, takich jak:
¢ inhibitory monoaminooksydazy (MAO), np. fenelzyna, iproniazyd, izokarboksazyd, nialamid
lub tranylcypromina (stosowane w leczeniu depresji) lub selegilina (stosowana w leczeniu
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choroby Parkinsona). Lekow tych nie nalezy przyjmowac jednoczesnie z lekiem X (patrz
punkt 2 Kiedy nie przyjmowa¢ leku X)

e adrenalina, efedryna, izoprenalina, noradrenalina, fenylefryna i fenylopropanoloamina (moga
by¢ obecne w lekach na kaszel lub przezigbienie i w niektorych lekach znieczulajgcych)

e leki do leczenia wysokiego ci$nienia krwi, na przyktad blokery kanatu wapniowego (np.
diltiazem i werapamil), guanetydyna, betanidyna, klonidyna, rezerpina i metyldopa

e leki przeciwcholinergiczne, takie jak niektdre leki do leczenia choroby Parkinsona i zaburzen
zotadkowo-jelitowych (np. atropina, hioscyjamina)

e tiorydazyna (stosowana w leczeniu schizofrenii)

e tramadol (lek przeciwbdlowy)

leki stosowane w leczeniu zakazen grzybiczych (np. flukonazol, terbinafina, ketokonazol i

itrakonazol)

leki uspokajajace (np. babiturany)

leki przeciwdepresyjne (np. SSRI (fluoksetyna, paroksetyna, fluwoksamina) i bupropion)

leki na niektore choroby serca (np. beta blokery i leki przeciwarytmiczne)

cymetydyna (stosowana w leczeniu wrzodow zotadka)

metylfenidat (stosowany w leczeniu ADHD)

rytonawir (stosowany w leczeniu HIV)

doustne $rodki antykoncepcyjne

ryfampicyna (do leczenia infekcji)

fenytoina i karbamazepina (stosowane w leczeniu padaczki)

ziele dziurawca (Hypericum perforatum) — lek roslinny stosowany w depresji

leki stosowane w leczeniu tarczycy

Nalezy rowniez powiedzie¢ lekarzowi, jesli pacjent przyjmuje obecnie lub przyjmowat ostatnio lek
wplywajacy na rytm pracy serca, np.:

» leki do leczenia nieregularnego bicia serca (np. chinidyna i sotalol)

« astemizol i terfenadyna (stosowane w leczeniu alergii i kataru siennego)

» leki stosowane w leczeniu niektorych chordb psychicznych (np. pimozyd i sertindol)

e cyzapryd (stosowany w leczeniu niektorych rodzajow niestrawnosci)

» halofantryn (stosowany w leczeniu malarii)

» metadon (stosowany w leczeniu bdl i do detoksykacji)

¢ leki moczopedne (zwigkszajace ilos¢ wytwarzanego moczu, np. furosemid)

Jesli pacjent ma zaplanowany zabieg chirurgiczny w znieczuleniu ogélnym lub miejscowym,
powinien powiedzie¢ lekarzowi o przyjmowaniu tego leku.

Podobnie nalezy powiedzie¢ lekarzowi dentyscie o przyjmowaniu tego leku, jesli pacjent ma otrzymac
lek do znieczulenia miejscowego.

X z alkoholem
Nie zaleca si¢ picia alkoholu podczas leczenia tym lekiem, poniewaz moze to nasili¢ dziatanie
uspokajajace.

Cigza i karmienie piersig
Jesli pacjentka jest w ciazy lub karmi piersia, przypuszcza, ze moze by¢ w ciazy lub gdy planuje mie¢
dziecko, powinna poradzi¢ si¢ lekarza przed zastosowaniem tego leku.

Amitryptylina nie jest zalecana do stosowania w okresie cigzy, chyba ze lekarz uzna to za konieczne i
tylko po doktadnym rozwazeniu stosunku ryzyka do korzysci. Jesli pacjentka przyjmowata ten lek
podczas ostatniej fazy ciazy, u noworodka mogg wystapi¢ objawy odstawienia, takie jak drazliwosc,
wzmozone napig¢cie miesni, drzenie, nieregularny oddech, stabe picie, glo$ny ptacz, zatrzymanie
moczu i zaparcia.
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Lekarz doradzi, czy nalezy rozpoczaé/kontynuowad/przerwac karmienie piersia, czy tez przerwaé
stosowanie tego leku, uwzgledniajgc korzy$ci z karmienia piersig dla dziecka i korzysci z leczenia dla
pacjentki.

Prowadzenie pojazdow i obstugiwanie maszyn
Lek ten moze powodowac ospatosc i zawroty gtowy, szczegdlnie na poczatku leczenia. W razie
wystgpienia takich objawow nie nalezy prowadzi¢ pojazdéw ani obstugiwac¢ maszyn.

<[Saroten i nazwy produktéw zwigzanych kapsultki o przedtuzonym uwalnianiu, twarde]
Lek X zawiera sacharoze

Jezeli stwierdzono wczesniej u pacjenta nietolerancj¢ niektorych cukrow, pacjent powinien
skontaktowac si¢ z lekarzem przed przyjeciem leku.>

3. Jak przyjmowa¢ lek X

Ten lek nalezy zawsze przyjmowac zgodnie z zaleceniami lekarza. W razie watpliwosci nalezy
zwréci¢ si¢ lekarza.

Nie wszystkie schematy dawkowania mozna uzyska¢ stosujac kazda postaé/moc produktu. Nalezy
dobra¢ odpowiednig posta¢/dawke leku dla dawki poczatkowej i kazdego kolejnego zwigkszania
dawki.

Depresja

Dorosli

Zalecana dawka poczatkowa to 50 mg wieczorem. W zaleznos$ci od odpowiedzi na lek, lekarz moze
stopniowo zwieksza¢ dawke do 150 mg wieczorem.

<[Saroten i nazwy produktéw zwigzanych 75 mg, tabletka o zmodyfikowanym uwalnianiu]

Tabletka leku Saroten ma dwie linie podziatu i dlatego mozna jg podzieli¢ na trzy czgsci. Z tego
wzgledu dawkowanie mozna zwigksza¢ w porcjach po 25 mg amitryptyliny chlorowodorku.
Niepotrzebne w danym momencie czgéci tabletki mozna przechowywa¢ w pojemniku na tabletki (pod
przesuwnym zamknigciem) do nastgpnego podania.>

Pacjenci w podesztym wieku (powyzej 65 lat) i pacjenci z chorobg uktadu krgzenia

Zalecana dawka poczatkowa to 25 mg wieczorem. W zaleznos$ci od odpowiedzi na lek, lekarz moze
zwigkszy¢ dawke do 100 mg.

Jesli pacjent otrzymuje dawki w zakresie 100 -150 mg wieczorem, mogg by¢ konieczne czestsze
kontrole lekarskie.

Stosowanie u dzieci i mtodziezy
Leku tego nie nalezy podawac dzieciom ani mtodziezy w leczeniu depresji. Dalsze informacje, patrz

punkt 2.

Bol neuropatyczny, profilaktyka przewleklych napigciowych bélow glowy i migreny
Lekarz dostosuje lek zgodnie z objawami i odpowiedzig pacjenta na leczenie.

Dorosli
Lekarz najprawdopodobniej wybierze rozpoczecie leczenia od leku Saroten w postaci tabletek
powlekanych zanim zastosuje lek X.

Zalecana dawka poczatkowa to 10 — 25 mg wieczorem. Zalecane dawki to 25-75 mg wieczorem.

W zaleznos$ci od odpowiedzi na lek, lekarz moze stopniowo zwigksza¢ dawke. Jesli pacjent przyjmuje
powyzej 100 mg amitryptyliny na dobe, lekarz moze zaleci¢ czestsze wizyty kontrolne.
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Pacjenci w podeszlym wieku (powyzej 65 lat) i pacjenci z chorobq uktadu krqzenia

Poczatkowa dawka to 10 - 25 mg wieczorem. W zalezno$ci od odpowiedzi na lek, lekarz moze
stopniowo zwigksza¢ dawke.

Jesli pacjent otrzymuje dawki powyzej 75 mg, moga by¢ konieczne czestsze kontrole przez lekarza.

Stosowanie u dzieci i mlodziezy
Leku tego nie nalezy podawac dzieciom ani mtodziezy w leczeniu bolu neuropatycznego, profilaktyce
przewlektych napieciowych bolow glowy i profilaktyce migreny. Dalsze informacje, patrz punkt 2.

Moczenie nocne
Stosowanie u dzieci i mtodziezy
Zalecane dawki dla dzieci:
* W wieku ponizej 6 lat: patrz punkt 2 Kiedy nie przyjmowac leku X
» wwieku od 6 do 10 lat: 10 — 20 mg. Nalezy zastosowac najbardziej odpowiednig postac
dawkowania dla tej grupy wiekowej.
* wwieku 11 lat i starszych: 25 — 50 mg.

Dawki nalezy zwigckszac stopniowo.
Lek ten nalezy przyjmowaé 1-1%2 godziny przed snem.

Przed rozpoczgciem leczenia lekarz wykona badanie EKG serca pacjenta, aby sprawdzi¢, czy nie
wystepuja objawy nieprawidtowego bicia serca.

Lekarz przeprowadzi ponowng ocen¢ leczenia po 3 miesigcach i w razie potrzeby wykona nowe
badanie EKG.

Nie przerywac leczenia bez uprzedniego porozumienia z lekarzem.

Pacjenci z grup specjalnego ryzyka

Pacjenci z chorobami watroby lub osoby znane jako ,,0s0by 0 wolnym metabolizmie” zazwyczaj
otrzymuja mniejsze dawki.

Lekarz moze pobra¢ probki krwi w celu oznaczenia stezenia amitryptyliny we krwi (patrz rowniez
punkt 2).

Jak i kiedy przyjmowa¢ lek X
Lek ten nalezy przyjmowac kazdego wieczoru, jako pojedyncza dawke dobowa.
Lek ten mozna przyjmowac z positkiem lub bez positku.

<[Saroten i nazwy produktow zwigzanych kapsulki o przedtuzonym uwalnianiu, twarde]

Kapsutki nalezy potyka¢, popijajac woda.

Jesli pacjent ma trudnosci z potykaniem kapsutek, mozna je otworzy¢ i wsypac¢ peletki np. do jogurtu
lub zimnego napoju. Nie nalezy zu¢ peletek.>

<[Saroten i nazwy produktow zwigzanych 75 mg tabletki o zmodyfikowanym uwalnianiu]

Linia podziatu utatwia przetamanie tabletki o przedtuzonym uwalnianiu na 3 réwne dawki.
Niepotrzebne w danym momencie czgsci tabletki mozna przechowywaé w pojemniku na tabletki.
Lek X mozna przyjmowac z positkiem lub bez positku.

Tabletki nalezy potyka¢ w catosci, popijajac woda, niezaleznie od positkow.>

Czas trwania leczenia
Nie nalezy zmienia¢ dawki leku ani przerywac przyjmowania leku bez uprzedniego porozumienia z
lekarzem.

Depresja

Jak w przypadku innych lekéw stosowanych w leczeniu depresji, moze potrwac kilka tygodni, zanim
pacjent odczuje poprawg.
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W leczeniu depresji czas trwania leczenia jest indywidualny i zazwyczaj wynosi co najmniej
6 miesi¢cy. Decyzj¢ o czasie trwania leczenia podejmuje lekarz.

Nalezy kontynuowac¢ przyjmowanie tego leku przez czas zalecany przez lekarza.

Choroba moze utrzymywac¢ sie przez dtugi czas. Jesli pacjent przerwie leczenie zbyt szybko, objawy
moga powrocic.

Bol neuropatyczny, profilaktyka przewleklych napieciowych bolow glowy i migreny
Moze potrwac kilka tygodni, zanim pacjent odczuje zmniejszenie bolu.

Nalezy porozmawia¢ z lekarzem o czasie trwania leczenia i kontynuowaé przyjmowanie tego leku tak
dhugo, jak zaleci lekarz.

Moczenie nocne
Lekarz oceni, czy po 3 miesigcach leczenie ma by¢ kontynuowane.

Przyjecie wigkszej niz zalecana dawki leku X

Natychmiast skontaktowac¢ si¢ z lekarzem lub izbg przyje¢ najblizszego szpitala. Nalezy tak postapic,
nawet jesli nie pojawia si¢ objawy dyskomfortu lub zatrucia. Idac do lekarza, nalezy zabra¢ ze soba
opakowanie leku.

Objawy przedawkowania to:
*  roZzSzerzone zrenice
e szybkie lub nieregularne bicie serca
* trudnosci z oddawaniem moczu
e sucho$¢ jamy ustnej i jezyka
¢ niedroznos$¢ jelit
* napady drgawkowe
» gorgczka

e niepokoj
* splatanie
e Omamy

» niekontrolowane ruchy

* niskie ci$nienie t¢tnicze krwi, stabe tetno, bladosé
* trudnosci z oddychaniem

+ Zzasinienie skory

* spowolniona czesto$¢ akcji serca

*  sennosé
* utrata przytomnos$ci
* $pigczka

* rdzne objawy dotyczace serca, takie jak blok serca, niewydolnos$¢ serca, niedocis$nienie,
wstrzas kardiogenny, kwasica metaboliczna, hipokaliemia.

Pominig¢cie przyjecia leku X
Nastepna dawke przyjac¢ o zwyklej porze. Nie nalezy stosowac¢ dawki podwojnej w celu uzupetnienia
pominietej dawki.

Przerwanie przyjmowania leku X

Lekarz zdecyduje, kiedy i w jaki sposob przerwac leczenie, aby unikna¢ nieprzyjemnych objawow,
ktore moga wystapi¢ po naglym odstawieniu leku (np. bol gtowy, zte samopoczucie, bezsennosc¢ i
drazliwosc).

W razie jakichkolwiek dalszych watpliwos$ci zwigzanych ze stosowaniem tego leku nalezy zwrdcic si¢
do lekarza lub farmaceuty.
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4, Mozliwe dzialania niepozadane

Jak kazdy lek, lek ten moze powodowac dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.

W przypadku wystgpienia ktoregokolwiek z ponizszych dziatan niepozadanych nalezy niezwlocznie
uda¢ si¢ do lekarza:

Ponizej

Napady przerywanego niewyraznego widzenia, widzenia tgczowego i bol oka.

Nie wolno kontynuowa¢ leczenia tym lekiem bez niezwlocznego zbadania oczu. Stan taki
moze by¢ objawem ostrej jaskry. Bardzo rzadkie dziatanie niepozadane, moze dotyczy¢ nie
wiecej niz 1 na 10 000 os6b.

Problem z sercem zwany ,,zespotem dtugiego QT” (co jest widoczne w zapisie
elektrokardiograficznym, EKG). Czeste dziatanie niepozadane, moze dotyczy¢ nie wigcej niz
1 na 10 oséb

Zaparcia, wzdety brzuch, goraczka i wymioty.
Objawy te moga by¢ spowodowane porazeniem czesci jelita. Rzadkie dziatanie niepozadane,
moze dotyczyé nie wigcej niz 1 na 1 000 0s6b.

Zazotcenie skory lub gatek ocznych (zottaczka).
Lek moze wptywac na watrobe. Rzadkie dziatanie niepozadane, moze dotyczy¢ nie wigcej niz
1 na 1 000 osé6b.

Siniaki, krwawienie, blados¢ lub uporczywy bol gardta i goraczka.

Objawy te mogg by¢ pierwszymi oznakami wptywu na szpik i krew.

Wplyw na krew moze polega¢ na zmniejszeniu liczby czerwonych krwinek (ktore transportuja
tlen w organizmie), biatych krwinek (ktore pomagaja zwalcza¢ infekcje) i ptytek (ktore
pomagaja w krzepnigciu). Rzadkie dziatanie niepozadane, moze dotyczy¢ nie wigcej niz 1 na
1 000 os6b.

Mysli lub zachowania samobdjcze. Rzadkie dziatanie niepozadane, moze dotyczy¢ nie wigcej
niz 1 na 1 000 oséb.

wymienione dziatania niepozadane zgtaszano z nastepujaca czestoscia:

Bardzo czesto: moze dotyczy¢ wiecej niz 1 na 10 0s6b

sennosc¢/ospatosé

drzenie rak lub innych czgsci ciata
zawroty gtowy

bol gtowy

nieregularne, silne lub szybkie bicia serca
zawroty gtowy po wstaniu z powodu niskiego cisnienia krwi (niedocisnienie ortostatyczne)
suchos¢ w ustach

zaparcia

nudnosci

nadmierne pocenie si¢

zwigkszenie masy ciata.

niewyrazna lub wolna mowa

agresja

zatkany nos.

moze dotyczy¢ nie wigcej niz 1 na 10 0s6b

splatanie

zaburzenia seksualne (zmniejszony poped piciowy, problemy ze wzwodem)
zaburzenia uwagi

zmiany smaku

dretwienie lub mrowienie w rekach lub nogach
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zaburzenia koordynacji
rozszerzone zrenice

blok serca

Zmeczenie

niskie stezenie sodu we krwi
niepokoj

zaburzenia uktadu moczowego
odczuwanie pragnienia.

Niezbyt czesto: moze dotyczy¢ nie wigcej niz 1 na 100 0s6b

podekscytowanie, lek, trudnosci ze snem, koszmary senne

drgawki

szumy w uszach

podwyzszone cisnienie krwi

biegunka, wymioty

wysypka skorna, pokrzywka, obrzek twarzy i jezyka

trudnosci z oddawaniem moczu

zwigkszona produkcja mleka lub wyptyw mleka bez karmienia piersia
zwiekszone cisnienie w gatce ocznej

pogorszenia si¢ stanu klinicznego pacjenta

pogorszenie si¢ niewydolnos$ci serca

zaburzenia czynno$ci watroby (np. cholestatyczna choroba watroby).

Rzadko: moze dotyczy¢ nie wiecej niz 1 na 1 000 os6b

zmniejszenie apetytu

majaczenie (zwtaszcza u pacjentéw w podesztym wieku), omamy (zwlaszcza u pacjentow ze
schizofrenia)

zaburzenia rytmu serca lub wzorca tetna

obrzek slinianek

wypadanie wiosow

zwiekszona wrazliwo$¢ na swiatto stoneczne
powiekszenie piersi u mezczyzn

goraczka

zmniejszenie masy ciala

nieprawidtowe wyniki badan czynnosci watroby.

Bardzo rzadko: moze dotyczy¢ nie wiecej niz 1 na 10 000 oséb

choroba mig$nia Sercowego

uczucie wewngtrznego niepokoju z towarzyszaca potrzeba ciaglego ruchu
zaburzenia nerwéw obwodowych

nagle zwigkszenie ci$nienia w oku

szczegblny rodzaj nieregularnego rytmu serca (zwany torsade de pointes)
alergiczne zapalenie p¢cherzykoéw ptucnych i tkanki ptucne;j.

Nieznana (cze¢stos$¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych)

brak taknienia

wahania poziomu cukru we krwi

paranoja

zaburzenia ruchowe (niekontrolowane ruchy lub zmniejszenie ruchliwo$ci)
zapalenie mig$nia sercowego z nadwrazliwos$ci

zapalenie watroby

uderzenia goraca.

U pacjentow przyjmujacych ten rodzaj lekdw stwierdzono wigksze ryzyko ztaman Kosci.
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Zglaszanie dzialan niepozadanych

Jesli wystapig jakiekolwiek objawy niepozgdane, w tym wszelkie objawy niepozadane niewymienione
w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie. Dzialania niepozadane mozna zgtaszac
bezposrednio do ,krajowego systemu zglaszania” wymienionego w zataczniku V. Dzigki zglaszaniu
dziatan niepozadanych mozna bedzie zgromadzi¢ wigcej informacji na temat bezpieczenstwa
stosowania leku.

5. Jak przechowywaé lek X

Lek nalezy przechowywac¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

Nie stosowac¢ tego leku po uptywie terminu waznosci zamieszczonego na etykiecie po: Termin
waznosci (EXP). Termin wazno$ci oznacza ostatni dzien podanego miesigca.

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

Lekow nie nalezy wyrzuca¢ do kanalizacji ani domowych pojemnikéw na odpadki. Nalezy zapytaé
farmaceute, jak usuna¢ leki, ktorych si¢ juz nie uzywa. Takie postgpowanie pomoze chroni¢
srodowisko.

6. Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

Co zawiera lek X

<[Saroten i nazwy produktéw zwigzanych kapsutki o przedtuzonym uwalnianiu, twarde]

Substancjg czynng leku jest amitryptylina.>

<[Saroten i nazwy produktéw zwigzanych 75 mg, tabletki o zmodyfikowanym uwalnianiu]
Substancja czynng leku jest amitryptyliny chlorowodorek.>

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

Jak wyglada lek X i co zawiera opakowanie
[Do uzupelnienia na szczeblu krajowym]|

Podmiot odpowiedzialny i wytworca
[Patrz Aneks | - Do uzupetienia na szczeblu krajowym]

Data ostatniej aktualizacji ulotki: <{MM/RRRR}> <{miesiac RRRR}>.
[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]
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Ulotka dolgczona do opakowania: informacja dla pacjenta

Saroten i nazwy produktéw zwigzanych (patrz Aneks 1) 10 mg tabletki powlekane

Saroten i nazwy produktow zwiazanych (patrz Aneks I) 25 mg tabletki powlekane

Saroten i nazwy produktéw zwigzanych (patrz Aneks I) 50 mg tabletki powlekane
Amitryptylina

Nalezy uwaznie zapoznad¢ si¢ z trescia ulotki przed zazyciem leku, poniewaz zawiera ona
informacje wazne dla pacjenta.

Nalezy zachowac¢ t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moc ja ponownie przeczytac.

W razie jakichkolwiek watpliwosci nalezy zwrdci¢ si¢ do lekarza lub farmaceuty.

Lek ten przepisano Scisle okreslonej osobie. Nie nalezy go przekazywac innym. Lek moze
zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sa takie same.

Jesli u pacjenta wystgpia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy
niepozadane niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie.
Patrz punkt 4.

Spis tresci ulotki

LN

1.

Co to jest lek X i w jakim celu sie go stosuje
Informacje wazne przed przyjeciem leku X

Jak przyjmowac lek X

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywac lek X

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

Co to jest lek X i w jakim celu si¢ go stosuje

X nalezy do grupy lekow znanych jako trdjpierscieniowe leki przeciwdepresyjne.

Lek ten stosuje si¢:

2.

w leczeniu depresji u dorostych (duze zaburzenia depresyjne)

w leczeniu bolu neuropatycznego u dorostych

w profilaktyce przewlektych napieciowych bolow gltowy u dorostych

w profilaktyce migreny u dorostych

w leczeniu moczenia nocnego u dzieci w wieku 6 lat i powyzej, tylko w przypadku
wykluczenia organicznych przyczyn, takich jak rozszczep kregostupa i choroby pokrewne
oraz gdy brak odpowiedzi na inne terapie niefarmakologiczne i farmakologiczne, w tym leki
przeciwskurczowe i desmopresyne. Lek X moze przepisywac tylko lekarz specjalista w
zakresie leczenia utrzymujgcego si¢ moczenia nocnego.

Informacje wazne przed przyjeciem leku X

Kledy nie przyjmowac leku X:

jesli pacjent ma uczulenie na amitryptyling lub ktorykolwiek z pozostatych sktadnikow tego
leku (wymienionych w punkcie 6)

jesli u pacjenta wystapit niedawno atak serca (zawat mig$nia sercowego)

jesli u pacjenta wystepujg problemy z sercem, takie jak zaburzenia rytmu serca stwierdzone w
zapisie elektrokardiograficznym (EKG), blok serca lub choroba wiencowa serca

jesli pacjent przyjmuje leki zwane inhibitorami monoaminooksydazy ( inhibitory MAO)

jesli pacjent przyjmowat inhibitory MAO w ciagu ostatnich 14 dni

jesli pacjent przyjat dzien wcze$niej moklobemid

jesli u pacjenta wystepuje cigzka choroba watroby.
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Jesli pacjent jest leczony lekiem X, konieczne jest przerwanie przyjmowania tego leku i odczekanie
14 dni przed rozpoczeciem leczenia inhibitorem MAO.

Leku tego nie nalezy stosowaé u dzieci w wieku ponizej 6 lat.

Ostrzezenia i Srodki ostroznosci
Przed rozpoczgciem przyjmowania leku X nalezy omowic to z lekarzem lub farmaceuta.

Po otrzymaniu duzej dawki amitryptyliny moga wystapi¢ zaburzenia rytmu serca i niedoci$nienie.
Moze to si¢ rowniez zdarzy¢ po zwykle stosowanych dawkach u pacjentéw z uprzednio istniejaca
chorobg serca.

Zespot diugiego QT

Podczas stosowania leku X zglaszano problem dotyczacy serca, okreslany jako zespdt dtugiego QT
(widoczny w zapisie elektrokardiograficznym, EKG) oraz zaburzenia rytmu serca (szybkie lub
nieregularne bicie serca). Nalezy powiedzie¢ lekarzowi, jesli pacjenta dotyczg nizej opisane stany lub
sytuacje:

e spowolniona czynnos¢ serca,

* wystepujacy aktualnie lub w przesztosci - serce nie jest w stanie pompowac krwi w
organizmie w takim stopniu, w jakim powinno (stan nazywany niewydolnos$cig serca),

e przyjmowanie lekow, ktore mogg wywotywaé zaburzenia czynnosci serca lub

* wystepowanie zaburzen powodujgcych we krwi male st¢zenia potasu lub magnezu albo duze
stezenie potasu,

* zaplanowany zabieg chirurgiczny, poniewaz moze by¢ konieczne przerwanie leczenia
amitryptyling przed podaniem lekéw znieczulajacych. W przypadku nagtej koniecznosci
przeprowadzenia zabiegu konieczne jest poinformowanie lekarza anestezjologa o leczeniu
amitryptyling,

¢ nadczynnos¢ tarczycy lub przyjmowanie lekéw na tarczyce.

Mysli samobdjcze lub nasilenie depresji
Pacjenci, u ktorych wystepuje depresja, moga czasami mie¢ mysli o samookaleczeniu lub o
popelnieniu samobdjstwa. Moga si¢ one nasili¢ po rozpoczgciu przyjmowania lekow
przeciwdepresyjnych, poniewaz musi uptyna¢ troche czasu, zazwyczaj dwa tygodnie lub czasami
dtuzej, zanim leki zaczng dziataé.
Mysli te sg bardziej prawdopodobne:
e jesli u pacjenta wczesniej pojawiaty si¢ mysli o samobojstwie lub samookaleczeniu.
e jesli pacjent jest mlodym dorostym. Dane z badan klinicznych wskazaty na zwigkszone
ryzyko wystapienia zachowan samobojczych u mtodych dorostych (w wieku ponizej 25 lat) z
zaburzeniami psychicznymi, leczonych lekami przeciwdepresyjnymi.

W razie wystgpienia mysli o samookaleczeniu lub samobdjstwie nalezy natychmiast skontaktowaé si¢
z lekarzem lub udac¢ si¢ bezposrednio do szpitala.

Pomocne moze okazaé si¢ powiadomienie krewnego lub bliskiego przyjaciela o stanie depresyjnym i
poproszenie o przeczytanie tej ulotki dla pacjenta. Pacjent moze prosi¢ ich o informowanie go, jesli
zauwaza, ze depresja lub lgk nasility si¢ lub wystapity niepokojace zmiany w zachowaniu.

Epizody manii
Niektorzy pacjenci z chorobg dwubiegunowg moga wejs¢ w faz¢ maniakalng. Charakteryzuje si¢ ona

duzg iloscig 1 szybko zmieniajacymi si¢ pomystami, przesadng wesotoscig i wzmozong aktywnos$cia
fizyczng. W takich przypadkach wazne jest skontaktowanie si¢ z lekarzem, ktory prawdopodobnie
zmieni pacjentowi lek.
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Nalezy poinformowac lekarza, jesli u pacjenta wystepuja lub wystepowaty w przesztosci jakiekolwiek
problemy zdrowotne, zwlaszcza
e jaskra zamknigtego kata (utrata wzroku spowodowana nieprawidtowo wysokim ci$nieniem w
oku)
e padaczka, drgawki lub napady w wywiadzie
» trudnosci z oddawaniem moczu
* powigkszona prostata
e choroba tarczycy
» choroba afektywna dwubiegunowa
» schizofrenia
* powazna choroba watroby
* powazna choroba serca
* zwezenie odzwiernika (zwezenie ujScia zotagdka) 1 porazenna niedroznos$c¢ jelit (zablokowane
jelita)
* cukrzyca, poniewaz pacjent moze wymagac¢ dostosowania leku przeciwcukrzycowego.

Jesli pacjent stosuje leki przeciwdepresyjne, takie jak SSRI, lekarz moze rozwazy¢ zmiang dawki leku
(patrz rowniez punkt 2 Lek X a inne leki i punkt 3)

U o0s6b w podesztym wieku bardziej prawdopodobne jest wystapienie niektorych dziatan
niepozadanych, takich jak zawroty gtowy przy wstawaniu z powodu niskiego ci$nienia krwii (patrz
rowniez punkt 4 Mozliwe dziatania niepozadane).

Dzieci i mlodziez

Depresja, bol neuropatyczny, profilaktyka przewleklych napieciowych bolow glowy i migreny
Leku tego nie nalezy podawac¢ dzieciom ani mtodziezy w wieku ponizej 18 lat do leczenia tych
chorob, gdyz nie przeprowadzono badan bezpieczenstwa i skuteczno$ci w tej grupie wiekowe;j.

Moczenie nocne

*  Przed rozpoczgciem leczenia amitryptyling nalezy wykona¢ EKG, aby wykluczy¢ obecno$é
zespotu dhugiego QT.

* Lekow tych nie nalezy przyjmowaé razem z lekiem przeciwcholinergicznym (patrz rowniez
punkt 2 Lek X a inne leki).

*  Mysli i zachowania samobdjcze moga wystapic¢ rowniez na poczatku leczenia lekami
przeciwdepresyjnymi innych zaburzen, niz depresja. Z tego wzglgdu podczas leczenia
pacjentdw z moczeniem nocnym nalezy przestrzegaé takich samych srodkow ostroznosci, jak
podczas leczenia pacjentow z depresja.

Lek X a inne leki
Niektore leki moga wptywacé na dzialanie innych lekow, czego skutkiem bywaja powazne dziatania
niepozadane.

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi lub farmaceucie o wszystkich lekach przyjmowanych przez pacjenta
obecnie lub ostatnio, takich jak:

- inhibitory monoaminooksydazy (MAO), np. fenelzyna, iproniazyd, izokarboksazyd, nialamid
lub tranylcypromina (stosowane w leczeniu depresji) lub selegilina (stosowana w leczeniu
choroby Parkinsona). Lekow tych nie nalezy przyjmowac jednocze$nie z lekiem X (patrz
punkt 2 Kiedy nie przyjmowac leku X)

- adrenalina, efedryna, izoprenalina, noradrenalina, fenylefryna i fenylopropanoloamina (moga
by¢ obecne w lekach na kaszel lub przezigbienie i w niektorych lekach znieczulajacych)

* lek do leczenia wysokiego ci$nienia krwi, na przyktad blokery kanatu wapniowego (np.
diltiazem i werapamil), guanetydyna, betanidyna, klonidyna, rezerpina i metyldopa

» leki przeciwcholinergiczne, takie jak niektore leki do leczenia choroby Parkinsona i zaburzen
zotadkowo-jelitowych (np. atropina, hioscyjamina)

e tiorydazyna (stosowana w leczeniu schizofrenii)

» tramadol (lek przeciwbdlowy)
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e leki stosowane w leczeniu zakazen grzybiczych (np. flukonazol, terbinafina, ketokonazol i
itrakonazol)

¢ leki uspokajajace (np. babiturany)

e leki przeciwdepresyjne (np. SSRI (fluoksetyna, paroksetyna, fluwoksamina) i bupropion)

» leki na niektdre choroby serca (np. beta blokery i leki przeciwarytmiczne)

e cymetydyna (stosowana w leczeniu wrzodoéw zotadka)

¢ metylfenidat (stosowany w leczeniu ADHD)

e rytonawir (stosowany w leczeniu HIV)

* doustne $rodki antykoncepcyjne

» ryfampicyna (do leczenia infekcji)

» fenytoina i karbamazepina (stosowane w leczeniu padaczki)

» ziele dziurawca (Hypericum perforatum) - lek roslinny stosowany w depres;ji

« leki stosowane w leczeniu tarczycy.

Nalezy rowniez powiedzie¢ lekarzowi, jesli pacjent przyjmuje obecnie lub przyjmowat ostatnio lek
wpiywaj acy na rytm pracy serca, np.:
leki do leczenia nieregularnego bicia serca (np. chinidyna i sotalol)

« astemizol i terfenadyna (stosowane w leczeniu alergii i kataru siennego)

» leki stosowane w leczeniu niektorych chordb psychicznych (np. pimozyd i sertindol)

* cyzapryd (stosowany w leczeniu niektorych rodzajow niestrawnosci)

¢ halofantryn (stosowany w leczeniu malarii)

* metadon (stosowany w leczeniu b6l i do detoksykaciji)

* leki moczopedne (zwigkszajace ilo§¢ wytwarzanego moczu, np. furosemid)

Jesli pacjent ma zaplanowany zabieg chirurgiczny w znieczuleniu ogélnym lub miejscowym,
powinien powiedzie¢ lekarzowi o przyjmowaniu tego leku.

Podobnie nalezy powiedzie¢ lekarzowi dentyscie o przyjmowaniu tego leku, jesli pacjent ma otrzymac
lek do znieczulenia miejscowego.

X z alkoholem
Nie zaleca sig¢ picia alkoholu podczas leczenia tym lekiem, poniewaz moze to nasila¢ dziatanie
uspokajajace.

Ciaza i karmienie piersia
Jesli pacjentka jest w ciazy lub karmi piersia, przypuszcza, ze moze by¢ w cigzy lub gdy planuje mie¢
dziecko, powinna poradzi¢ si¢ lekarza przed zastosowaniem tego leku.

Amitryptylina nie jest zalecana do stosowania w okresie cigzy, chyba ze lekarz uzna to za konieczne i
tylko po doktadnym rozwazeniu stosunku ryzyka do korzysci. Jesli pacjentka przyjmowata ten lek
podczas ostatniej fazy ciazy, u noworodka mogg wystapi¢ objawy odstawienia, takie jak drazliwosc,
wzmozone napigcie miesni, drzenie, nieregularny oddech, stabe picie, gto$ny placz, zatrzymanie
moczu i zaparcia.

Lekarz doradzi, czy nalezy rozpoczac/kontynuowac/przerwaé karmienie piersig, czy tez przerwac
stosowanie tego leku, uwzgledniajac korzysci z karmienia piersig dla dziecka i korzysci z leczenia dla
pacjentki.

Prowadzenie pojazdow i obslugiwanie maszyn
Lek ten moze powodowac ospatos¢ i zawroty glowy, szczegolnie na poczatku leczenia. W razie
wystapienia takich objawow nie nalezy prowadzi¢ pojazdéw ani obstugiwa¢ maszyn.

Lek X zawiera laktoze

Jezeli stwierdzono wczesniej u pacjenta nietolerancje niektoérych cukrow, pacjent powinien
skontaktowac si¢ z lekarzem przed przyjeciem leku.
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3. Jak przyjmowac lek X

Ten lek nalezy zawsze przyjmowac zgodnie z zaleceniami lekarza. W razie watpliwosci nalezy
zwrdcic si¢ lekarza.

Nie wszystkie schematy dawkowania mozna uzyska¢ stosujac kazdg posta¢/moc produktu. Nalezy
dobra¢ odpowiednig postaé/dawke leku dla dawki poczatkowej 1 kazdego kolejnego zwigkszania
dawki.

Depresja
Dorosli
Zalecana dawka poczatkowa to 25 mg dwa razy na dobg.

W zaleznosci od odpowiedzi na lek, lekarz moze stopniowo zwigksza¢ dawke do 150 mg na dobe,
podzielonych na dwie dawki.

Pacjenci w podesztym wieku (powyzej 65 lat )i pacjenci z chorobg uktadu krgzenia
Zalecana dawka poczatkowa to 10 — 25 mg wieczorem.

W zaleznosci od odpowiedzi na lek, lekarz moze stopniowo zwigksza¢ dawke do catkowitej dawki
dobowej 100 mg, podzielonej na dwie dawki. Jesli pacjent otrzymuje dawki w zakresie 100 -150 mg,
moga by¢ konieczne czestsze kontrole lekarskie.

Stosowanie u dzieci i mtodziezy
Leku tego nie nalezy podawac dzieciom ani mtodziezy w leczeniu depresji. Dalsze informacje, patrz
punkt 2.

Bol neuropatyczny, profilaktyka przewleklych napieciowych bélow glowy i migreny
Lekarz dostosuje lek zgodnie z objawami i odpowiedzia pacjenta na leczenie.

Dorosli
Zalecana dawka poczatkowa to 10 -25 mg wieczorem.

Zalecana dawka dobowa to 25 -75 mg.

W zaleznosci od odpowiedzi na lek, lekarz moze stopniowo zwigksza¢ dawke. Jesli pacjent przyjmuje
powyzej 100 mg amitryptyliny na dobe, lekarz moze zaleci¢ czestsze wizyty kontrolne. Lekarz
poinformuje pacjenta, czy lek nalezy przyjmowac raz na dobe, czy podzielony na dwie dawki.

Pacjenci w podesztym wieku (powyzej 65 1at) i pacjenci z chorobg uktadu krgzenia
Zalecana dawka poczatkowa to 10 — 25 mg wieczorem.

W zalezno$ci od odpowiedzi na lek, lekarz moze stopniowo zwigksza¢ dawke do 100 mg. Jesli pacjent
otrzymuje dawki powyzej 75 mg na dobg, moga by¢ konieczne czgstsze kontrole lekarskie.

Stosowanie u dzieci i mlodziezy
Leku tego nie nalezy podawac dzieciom ani mtodziezy w leczeniu bolu neuropatycznego, profilaktyce
przewlektych napieciowych bolow glowy i profilaktyce migreny. Dalsze informacje, patrz punkt 2.

Moczenie nocne
Stosowanie u dzieci i mtodziezy
Zalecane dawki dla dzieci:
* w wieku ponizej 6 lat: patrz punkt 2: Kiedy nie przyjmowac leku X
e wwieku od 6 do 10 lat: 10 — 20 mg. Nalezy zastosowac najbardziej odpowiednig postaé
dawkowania dla tej grupy wiekowej.
e wwieku 11 lat i starszych: 25 — 50 mg

Dawke nalezy zwigksza¢ stopniowo.
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Lek ten nalezy przyjmowa¢ 1-1% godziny przed snem.

Przed rozpoczgciem leczenia lekarz wykona badanie EKG serca pacjenta, aby sprawdzi¢, czy nie
wystepujg objawy nieprawidtowego bicia serca.

Lekarz przeprowadzi ponowng ocen¢ leczenia po 3 miesigcach i w razie potrzeby wykona nowe
badanie EKG.

Nie przerywac leczenia bez uprzedniego porozumienia z lekarzem.

Pacjenci z grup specjalnego ryzyka

Pacjenci z chorobami watroby lub osoby znane jako ,,0s0by 0 wolnym metabolizmie” zazwyczaj
otrzymuja mniejsze dawki.

Lekarz moze pobra¢ probki krwi w celu oznaczenia st¢zenia amitryptyliny we krwi (patrz rOwniez
punkt 2).

Jak i kiedy przyjmowa¢ lek X
Lek ten mozna przyjmowac z positkiem lub bez positku.

<[Saroten i nazwy produktow zwigzanych 50 mg tabletki powlekane]

Lek X to podzielne tabletki z trzema liniami podziatu. Linia podziatu utatwia przetamanie tabletki na
4 rowne dawki. Niepotrzebne w danym momencie cze$ci tabletki mozna przechowywa¢ w pojemniku
na tabletki (pod przesuwnym zamkni¢ciem) do nastepnego podania.>

Tabletki nalezy potykac, popijajac wodg. Nie nalezy ich zu¢.

Czas trwania leczenia
Nie nalezy zmienia¢ dawki leku ani przerywaé przyjmowania leku bez uprzedniego porozumienia z
lekarzem.

Depresja
Jak w przypadku innych lekéw stosowanych w leczeniu depresji, moze potrwac kilka tygodni, zanim
pacjent odczuje poprawg.

W leczeniu depresji czas trwania leczenia jest indywidualny i zazwyczaj wynosi co najmniej
6 miesigcy. Decyzj¢ o czasie trwania leczenia podejmuje lekarz.

Nalezy kontynuowac przyjmowanie tego leku przez czas zalecany przez lekarza.

Choroba podstawowa moze utrzymywac sie przez diugi czas. Jesli pacjent przerwie leczenie zbyt
szybko, objawy mogg powrocié.

Bol neuropatyczny, profilaktyka przewleklych napieciowych bolow glowy i migreny
Moze potrwa¢ kilka tygodni, zanim pacjent odczuje zmniejszenie bolu.

Nalezy porozmawia¢ z lekarzem o czasie trwania leczenia i kontynuowac przyjmowanie tego leku tak
dtugo, jak zaleci lekarz.

Moczenie nocne
Lekarz oceni, czy po 3 miesigcach leczenie ma by¢ kontynuowane.

Przyjecie wigkszej niz zalecana dawki leku X

Natychmiast skontaktowac¢ sie z lekarzem lub izba przyje¢ najblizszego szpitala. Nalezy tak postapic,
nawet jesli nie pojawia si¢ objawy dyskomfortu lub zatrucia. Idac do lekarza, nalezy zabrac ze soba
opakowanie leku.
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Objawy przedawkowania to:
*  rozszerzone zrenice
e szybkie lub nieregularne bicie serca
* trudnosci z oddawaniem moczu
* sucho$¢ jamy ustnej i jezyka
* niedroznos¢ jelit
¢ napady drgawkowe
» gorgczka

* niepokoj
* splatanie
e Oomamy

* niekontrolowane ruchy

* niskie ci$nienie tgtnicze krwi, stabe t¢tno, bladosé
* trudnosci z oddychaniem

e zasinienie skory

* spowolniona czestos$¢ akcji serca

* sennos¢
* utrata przytomnos$ci
* $pigczka

* rozne objawy dotyczace serca, takie jak blok serca, niewydolno$¢ serca, niedocisnienie,
wstrzas kardiogenny, kwasica metaboliczna, hipokaliemia.

Pominiecie przyjecia leku X
Nastepna dawke przyja¢ o zwyktej porze. Nie nalezy stosowac¢ dawki podwojnej w celu uzupetnienia
pominietej dawki.

Przerwanie przyjmowania leku X

Lekarz zdecyduje, kiedy i w jaki sposob przerwaé leczenie, aby unikng¢ nieprzyjemnych objawow,
ktore moga wystapi¢ po nagltym odstawieniu leku (np. bdl gtowy, zte samopoczucie, bezsennos¢ i
drazliwosc).

W razie jakichkolwiek dalszych watpliwosci zwigzanych ze stosowaniem tego leku nalezy zwrdcic sig
do lekarza lub farmaceuty.

4. Mozliwe dzialania niepozadane

Jak kazdy lek, lek ten moze powodowac dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.

W przypadku wystapienia ktoregokolwiek z ponizszych dziatan niepozadanych nalezy natychmiast
udac¢ si¢ do lekarza:

* napady przerywanego niewyraznego widzenia, widzenia teczowego i bol oka.
Konieczne jest natychmiast badanie oka przed dalsza kontynuacja leczenia tym lekiem. Stan
taki moze by¢ objawem ostrej jaskry. Rzadkie dziatanie niepozadane, moze dotyczy¢ nie
wigcej niz 1 na 1 000 oséb.

e problem z sercem okreslany jako zesp6t dlugiego QT (widoczny w zapisie
elektrokardiograficznym, EKG). Czeste dziatanie niepozadane, moze dotyczy¢ nie wigcej niz
1 na 10 oséb

» Zaparcia, obrzegk brzucha, gorgczka i wymioty.
Objawy te moga by¢ spowodowane porazeniem czesci jelita. Rzadkie dziatanie niepozadane,
moze dotyczy¢ nie wigcej niz 1 na 1 000 osob.
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e Zazokcenie skory lub gatek ocznych (zéttaczka).
Lek moze wptywaé na watrobg. Rzadkie dziatanie niepozadane, moze dotyczy¢ nie wigcej niz 1
na 1 000 osob.

e Siniaki, krwawienie, blado$¢ lub uporczywy bol gardta i gorgczka.
Objawy te mogg by¢ pierwszymi oznakami wptywu na szpik i krew.
Wptyw na krew moze polega¢ na zmniejszeniu liczby czerwonych krwinek (ktore transportuja
tlen w organizmie), bialtych krwinek (ktore pomagajg zwalcza¢ infekcje) i ptytek (ktore pomagaja
w krzepnigciu). Rzadkie dziatanie niepozadane, moze dotyczy¢ nie wigcej niz 1 na 1 000 osob.

Ponizej

Mysli lub zachowania samobojcze. Rzadkie dziatanie niepozadane, moze dotyczy¢ nie wiecej
niz 1 na 1 000 osob.

wymienione dziatania niepozadane zgtaszano z nastepujaca czestoscia:

Bardzo czesto: moze dotyczy¢ wiecej niz 1 na 10 osb

sennosé/ospatosé

drzenie rak lub innych czesci ciata
zawroty gtowy

bol gtowy

nieregularne, silne lub szybkie bicia serca
zawroty gtowy po wstaniu z powodu niskiego cisnienia krwi (niedocisnienie ortostatyczne)
suchos¢ w ustach

zaparcia

nudnosci

nadmierne pocenie sie

zwiekszenie masy ciala.

niewyrazna lub wolna mowa

agresja

zatkany nos.

moze dotyczy¢ nie wiecej niz 1 na 10 os6b
splatanie

zaburzenia seksualne (zmniejszony poped piciowy, problemy ze wzwodem)
zaburzenia uwagi

zmiany smaku

dretwienie lub mrowienie w rekach lub nogach
zaburzenia koordynacji

niewyrazna lub wolna mowa

rozszerzone zrenice

blok serca

Zmeczenie

niskie stezenie sodu we krwi.

podniecenie

zaburzenia uktadu moczowego

odczuwanie pragnienia

Niezbyt czg¢sto: moze dotyczyc¢ nie wigcej niz 1 na 100 os6b

niepokoj, lek, trudnosci ze snem, koszmary nocne

drgawki

szum w uszach

podwyzszone cisnienie Krwi

biegunka, wymioty

zwiekszona produkcja mleka lub wyptyw mleka bez karmienia piersia
zwiekszone cisnienie w gatce ocznej

pogorszenia sie stanu Klinicznego pacjenta
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* pogorszenie si¢ niewydolnosci serca
¢ zaburzenia czynno$ci watroby (np. cholestatyczna choroba watroby).

Rzadko: moze dotyczy¢ nie wiecej niz 1 na 1 000 os6b

» zahamowanie czynnosci szpiku kostnego, zmiany krwi (moga wystepowac np. siniaki,
krwawienie, blados¢ lub utrzymujacy si¢ bol gardta i goraczka)

e zmniejszenie apetytu

e majaczenie (zwlaszcza u pacjentow w podesztym wieku), omamy (zwtaszcza u pacjentow ze
schizofrenia)

» mysli lub zachowania samobojcze

e zaburzenia rytmu serca lub wzorca tetna

* obrzek slinianek

* niedroznos$c¢ jelita cienkiego powodujaca zaparcia

»  zazolcenie skory lub gatek ocznych (zottaczka)

e wypadanie wtoséw

» zwigkszona wrazliwos¢ na $wiatto stoneczne

* powigkszenie piersi u mezczyzn

* goraczka

e zZmniejszenie masy ciata

e nieprawidtowe wyniki badan czynnosci watroby

Bardzo rzadko: moze dotyczy¢ nie wigcej niz 1 na 10 000 0s6b
* choroba mig$nia sercowego
* uczucie wewnetrznego niepokoju z towarzyszaca potrzeba ciaglego ruchu
* Zzaburzenia nerwdw obwodowych
* nagle zwigkszenie ci$nienia w oku
* szczego6lny rodzaj nieregularnego rytmu serca (nazywany torsades de pointes)
* alergiczne zapalenie pgcherzykow ptucnych i tkanki plucnej

Nieznana (czgsto$¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych)
* brak taknienia
 wahania poziomu cukru we krwi
 paranoja
* zaburzenia ruchowe (niekontrolowane ruchy lub zmniejszenie ruchliwosci)
* zapalenie mig¢$nia sercowego z nadwrazliwosci
 zapalenie watroby
* uderzenia gorgca

U pacjentdw przyjmujacych ten rodzaj lekéw obserwowano wieksze ryzyko ztaman kosci.
Zglaszanie dzialan niepozadanych

Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepozadane niewymienione
w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie. Dziatania niepozadane mozna zglaszaé
bezposrednio do ,krajowego systemu zglaszania” wymienionego W zataczniku V. Dzigki zglaszaniu
dziatan niepozadanych mozna bedzie zgromadzi¢ wigcej informacji na temat bezpieczenstwa
stosowania leku.

5. Jak przechowywaé lek X

Lek nalezy przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

Nie stosowa¢ tego leku po uptywie terminu waznos$ci zamieszczonego na etykiecie po Termin
waznosci (EXP). Termin wazno$ci oznacza ostatni dzien podanego miesigca.

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]
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Lekow nie nalezy wyrzuca¢ do kanalizacji ani domowych pojemnikéw na odpadki. Nalezy zapytaé
farmaceute, jak usuna¢ leki, ktorych si¢ juz nie uzywa. Takie postgpowanie pomoze chroni¢
srodowisko.

6. Zawarto$¢ opakowania i inne informacje
Co zawiera lek X
Substancja czynng leku jest amitryptylina.

[Do uzupelnienia na szczeblu krajowym]

Jak wyglada lek X i co zawiera opakowanie
[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

Podmiot odpowiedzialny i wytworca
[Patrz Aneks | - Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

Data ostatniej aktualizacji ulotki: <{MM/RRRR}> <{miesiac RRRR}>.
[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]
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Ulotka dolgczona do opakowania: informacja dla pacjenta

Saroten i nazwy produktéw zwigzanych 2 ml, 50 mg roztwor do wstrzykiwan
Amitryptyliny chlorowodorek

Nalezy zapozna¢ sie z trescia ulotki przed otrzymaniem leku, poniewaz zawiera ona informacje
wazne dla pacjenta.

- Nalezy zachowac t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moc jag ponownie przeczytac.

- W razie jakichkolwiek watpliwosci nalezy zwrdcic si¢ do lekarza lub farmaceuty.

- Lek ten przepisano $cisle okreslonej osobie. Nie nalezy go przekazywac¢ innym. Lek moze
zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sa takie same.

- Jesli u pacjenta wystgpia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy
niepozadane niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie.
Patrz punkt 4.

Spis tresci ulotki

Co to jest lek X i w jakim celu si¢ go stosuje

Informacje wazne przed otrzymaniem leku Saroten roztwor do wstrzykiwan
Jak podaje si¢ lek X

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywa¢ lek X

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

oukrwdE

1. Co to jest lek X i w jakim celu sie go stosuje
X nalezy do grupy lekow znanych jako trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne.

X stosuje si¢ w leczeniu szpitalnym depresji u dorostych (duze zaburzenia depresyjne).

2. Informacje wazne przed otrzymaniem leku X

Kiedy nie podawac¢ leku X:

- jesli pacjent ma uczulenie na amitryptyline lub ktorykolwiek z pozostatych sktadnikow tego
leku (wymienionych w punkcie 6).

- jesli u pacjenta wystapil niedawno atak serca (zawal mig$nia sercowego).

- jesli u pacjenta wystgpuja problemy z sercem, takie jak zaburzenia rytmu serca obserwowane w
zapisie elektrokardiograficznym (EKG), blok serca lub choroba wiencowa serca

- jesli pacjent przyjmuje leki zwane inhibitorami monoaminooksydazy ( inhibitory MAO)

- jesli pacjent przyjmowat inhibitory MAO w ciggu ostatnich 14 dni

- jesli pacjent przyjal dzien wcze$niej moklobemid

- jesli u pacjenta wystepuje cigzka choroba watroby.

Jesli pacjent jest leczony lekiem X, konieczne jest przerwanie przyjmowania tego leku i odczekanie
14 dni przed rozpocze¢ciem leczenia inhibitorem MAO.

Ostrzezenia i Srodki ostroznosci
Przed rozpoczgciem stosowania leku X nalezy omowic to z lekarzem

Po otrzymaniu duzej dawki amitryptyliny moga wystapic¢ zaburzenia rytmu serca i niedocisnienie.
Moze to si¢ rowniez zdarzy¢ po zwykle stosowanych dawkach u pacjentéw z uprzednio istniejaca
chorobg serca.
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Zespot diugiego QT

Podczas stosowania leku X zglaszano problem dotyczacy serca, okreslany jako zespdt dtugiego QT
(widoczny w zapisie elektrokardiograficznym, EKG) oraz zaburzenia rytmu serca (szybkie lub
nieregularne bicie serca). Nalezy powiedzie¢ lekarzowi, jesli pacjenta dotycza nizej opisane stany lub
sytuacje:

¢ spowolniona czynnos$¢ serca,

* wystepujacy aktualnie lub w przesztosci - serce nie jest w stanie pompowac krwi w
organizmie w takim stopniu, w jakim powinno (stan nazywany niewydolnos$cig serca),

e przyjmowanie lekow, ktore moga wywotywac zaburzenia czynnosci serca lub

e wystgpowanie zaburzen powodujacych we krwi mate stezenia potasu lub magnezu albo duze
stezenie potasu,

* zaplanowany zabieg chirurgiczny, poniewaz moze by¢ konieczne przerwanie leczenia
amitryptyling przed podaniem lekéw znieczulajacych. W przypadku naglej koniecznosci
przeprowadzenia zabiegu konieczne jest poinformowanie lekarza anestezjologa o leczeniu
amitryptyling,

¢ nadczynnos¢ tarczycy lub przyjmowanie lekéw na tarczyce.

Mysli samobojcze lub nasilenie depresji
Pacjenci, u ktorych wystepuje, moga czasami mie¢ mysli o samookaleczeniu lub o popelnieniu
samobojstwa. Moga si¢ one nasili¢ po rozpoczeciu przyjmowania lekow przeciwdepresyjnych,
poniewaz musi uptyng¢ troche czasu, zazwyczaj dwa tygodnie lub czasami dtuzej, zanim leki zaczng
dziatacé.
Mysli te sg bardziej prawdopodobne:
- jesli u pacjenta wczesniej pojawiaty sie mysli o samobdjstwie lub samookaleczeniu.
- jesli pacjent jest mlodym dorostym. Dane z badan klinicznych wskazaly na zwigkszone
ryzyko wystgpienia zachowan samobdjczych u mtodych dorostych (w wieku ponizej
25 lat) z zaburzeniami psychicznymi, leczonych lekami przeciwdepresyjnymi.

W razie wystapienia mysli o samookaleczeniu lub samobdjstwie nalezy natychmiast skontaktowacé si¢
z lekarzem lub udac¢ si¢ bezposrednio do szpitala.

Pomocne moze okazaé sie powiadomienie krewnego lub bliskiego przyjaciela o stanie depresyjnym i
poproszenie o przeczytanie tej ulotki dla pacjenta. Pacjent moze prosi¢ ich o informowanie go, jesli
zauwaza, ze depresja lub lek nasility si¢ lub wystapity niepokojace zmiany w zachowaniu.

Epizody manii
Niektorzy pacjenci z chorobg dwubiegunbowa moga wejs¢ w faz¢ maniakalng. Charakteryzuje si¢ ona

nattokiem szybko zmieniajacych si¢ pomystow, przesadng wesotos$cig i wzmozong aktywnoscia
fizyczna. W takich przypadkach wazne jest skontaktowanie si¢ z lekarzem, ktéry prawdopodobnie
zmieni pacjentowi lek.

Nalezy poinformowac lekarza, jesli u pacjenta wystepuja lub wystepowaty w przesztosci jakiekolwiek
problemy zdrowotne, zwlaszcza
- jaskra zamknigtego kata (utrata wzroku spowodowana nieprawidtowo wysokim
ci$nieniem w oku)
- padaczka, drgawki lub napady w wywiadzie
- trudnos$ci z oddawaniem moczu
- powigkszona prostata
- choroba tarczycy
- choroba afektywna dwubiegunowa
- schizofrenia
- powazna choroba watroby
- powazna choroba serca
- zwezenie odzwiernika (zwezenie ujscia zotadka) i porazenna niedroznos¢ jelit
(zablokowane jelita)
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- cukrzyca, poniewaz moze by¢ konieczne dostosowanie leku przeciwcukrzycowego.

Jesli pacjent stosuje leki przeciwdepresyjne, takie jak selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego
serotoniny (SSRI), lekarz moze rozwazy¢ zmiang dawki leku (patrz rowniez punkt 2 Lek X a inne leki
i punkt 3)

U os6b w podesztym wieku bardziej prawdopodobne jest wystapienie niektorych dziatan
niepozadanych, takich jak zawroty gtowy przy wstawaniu z powodu niskiego ci$nienia krwi (patrz
rowniez punkt 4: Mozliwe dziatania niepozadane).

Dzieci i mlodziez
Leku tego nie nalezy podawac dzieciom ani mlodziezy w wieku ponizej 18 lat do leczenia tych
chorob, gdyz nie ustalono bezpieczenstwa i skutecznosci w tej grupie wickowe;j.

Lek Saroten roztwér do wstrzykiwan a inne leki
Niektore leki moga wptywac na dziatanie innych lekoéw, czego skutkiem bywajg czasami powazne
dziatania niepozadane.

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi lub farmaceucie o lekach przyjmowanych przez pacjenta obecnie lub
ostatnio, takich jak:

- inhibitory monoaminooksydazy (MAO), np. fenelzyna, iproniazyd, izokarboksazyd, nialamid lub
tranylcypromina (stosowane w leczeniu depresji) lub selegilina (stosowana w leczeniu choroby
Parkinsona). Lekow tych nie nalezy przyjmowac jednoczesnie z lekiem Saroten Retard (patrz
punkt 2 Kiedy nie przyjmowac leku X)

- adrenalina, efedryna, izoprenalina, noradrenalina, fenylefryna i fenylopropanoloamina (mogg by¢
obecne w lekach na kaszel lub przezigbienie i w niektorych lekach znieczulajacych)

- leki do leczenia wysokiego ci$nienia krwi, na przyktad blokery kanatu wapniowego (np.
diltiazem i werapamil), guanetydyna, betanidyna, klonidyna, rezerpina i metyldopa

- leki przeciwcholinergiczne takie jak niektore leki do leczenia choroby Parkinsona i zaburzen
zotadkowo-jelitowych (np. atropina, hioscyjamina)

- tiorydazyna (stosowana w leczeniu schizofrenii)

- tramadol (lek przeciwbélowy)

- leki stosowane w leczeniu zakazen grzybiczych (np. flukonazol, terbinafina, ketokonazol i
itrakonazol)

- leki uspokajajace (np. babiturany)

- leki przeciwdepresyjne (np. SSRI: fluoksetyna, paroksetyna, fluwoksamina i bupropion)

- leki na niektore choroby serca (np. beta blokery i leki przeciwarytmiczne)

- cymetydyna (stosowana w leczeniu wrzodow zotadka)

- metylfenidat (stosowany w leczeniu ADHD)

- rytonawir (stosowany w leczeniu HIV)

- doustne $rodki antykoncepcyjne

- ryfampicyna (do leczenia infekc;ji)

- fenytoina i karbamazepina (stosowane w leczeniu padaczki)

- ziele dziurawca (Hypericum perforatum) — lek ro$linny stosowany w depresji

- leki stosowane w leczeniu tarczycy.

Nalezy rowniez powiedzie¢ lekarzowi, jesli pacjent przyjmuje obecnie lub przyjmowat ostatnio lek
wplywajacy na rytm pracy serca, np.:

- leki do leczenia nieregularnego bicia serca (np. chinidyna i sotalol)

- astemizol i terfenadyna (stosowane w leczeniu alergii i kataru siennego)

- leki stosowane w leczeniu niektérych choréb psychicznych (np. pimozyd i sertindol)

- cyzapryd (stosowany w leczeniu niektorych rodzajow niestrawnosci)

- halofantryn (stosowany w leczeniu malarii)

- metadon (stosowany w leczeniu bol i do detoksykacji)

- leki moczopedne (zwigkszajace ilo$¢ wytwarzanego moczu, np. furosemid).
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Jesli pacjent ma zaplanowany zabieg chirurgiczny w znieczuleniu ogdlnym lub miejscowym,
powinien powiedzie¢ lekarzowi o przyjmowaniu tego leku.

Podobnie nalezy powiedzie¢ lekarzowi dentyscie o przyjmowaniu tego leku, jesli pacjent ma otrzymac
lek do znieczulenia miejscowego.

X z alkoholem

Nie zaleca si¢ picia alkoholu podczas leczenia lekiem X, poniewaz moze to nasila¢ dzialanie
uspokajajace.

Ciaza, karmienie piersig i wplyw na plodnos¢

Jesli pacjentka jest w cigzy lub karmi piersia, przypuszcza, ze moze by¢ w cigzy lub gdy planuje mie¢
dziecko, powinna poradzi¢ si¢ lekarza lub farmaceuty przed zastosowaniem tego leku.

Amitryptylina nie jest zalecana do stosowania w okresie ciazy, chyba ze lekarz uzna to za konieczne i
tylko po doktadnym rozwazeniu stosunku ryzyka do korzysci. Jesli pacjentka przyjmowata ten lek
podczas ostatniej fazy cigzy, u noworodka moga wystapi¢ objawy odstawienia, takie jak drazliwos¢,
wzmozone napig¢cie miesni, drzenie, nieregularny oddech, stabe picie, glosny ptacz, zatrzymanie
moczu i zaparcia.

Lekarz doradzi, czy nalezy rozpocza¢/kontynuowaé/przerwac¢ karmienie piersig lub przerwac
stosowanie tego leku, uwzglgdniajac korzysci z karmienia piersig dla dziecka i korzysci z leczenia dla
pacjentki.

Prowadzenie pojazdow i obslugiwanie maszyn
Lek ten moze powodowac ospatos¢ i zawroty glowy, szczegodlnie na poczatku leczenia. W razie
wystapienia takich objawow nie nalezy prowadzi¢ pojazdéw ani obstugiwaé maszyn.

Lek X zawiera sod
Lek zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na dawkg, to znaczy lek uznaje si¢ za ,,wolny od sodu”.

3. Jak podaje sie lek Saroten roztwor do wstrzykiwan
Lek Saroten roztwor do wstrzykiwan podaje pacjentowi lekarz.

Lek X mozna dodawac¢ do infuzji lub wstrzykiwa¢ w duzy migsien. Roztwor do wstrzykiwan
przygotowany z uzyciem roztworu chlorku sodu o stezeniu 0,9% nalezy natychmiast zuzy¢.
Nalezy unika¢ nieprawidtowo podanych wstrzyknig¢ (wstrzyknigcie podskorne, okotozylne,
dotetnicze) ze wzgledu na ryzyko znacznego urazu tkanek.

Lekarz okresli dawkowanie i czas trwania leczenia, na podstawie nasilenia choroby pacjenta i
odpowiedzi klinicznej. Roztwor do wstrzykiwan nalezy stosowaé przede wszystkim do leczenia
doraznego. Po 1-2 tygodniach nalezy do dalszego leczenia zastosowac postacie doustne leku.
Catkowity czas trwania leczenia ustali indywidualnie lekarz prowadzacy.

Po zmniejszeniu objawow depresji leczenie amitryptyling nalezy kontynuowac przez 6 miesigcy.

Jesli pacjent ma wrazenie, ze dzialanie leku X jest zbyt silne lub zbyt stabe, nalezy omowic to z
lekarzem.

W przypadku wystarczajacego dziatania, nalezy stosowac jak najmniejsza dawke. W razie potrzeby
mozna wykorzysta¢ dostgpny zakres dawek.

Na poczatku leczenia dawke nalezy stopniowo zwigkszaé, a w przypadku konczenia leczenia trzeba ja
stopniowo zmniejszac.
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Zalecana dawka to:

Lek Saroten roztwor do wstrzykiwan stosuje si¢ u pacjentow hospitalizowanych, zwtaszcza w
poczatkowym leczeniu zaburzen depresyjnych. Zazwyczaj lek X dodaje si¢ do roztworu do infuzji.
Dawka dobowa wynosi zwykle od 1 do 3 amputek po 2 ml (co odpowiada 50-150 mg amitryptyliny
chlorowodorku/dobg). Jesli konieczne jest zwigkszenie dawki, nalezy przeprowadzaé to stopniowo, W
ciggu 3-7 dni. Po okoto 1-2 tygodniach mozna rozpocza¢ stopniowe zmniejszanie dawki razem ze
zmiang na postacie doustne w celu dalszego leczenia.

Jesli lekarz nie zalecit inaczej, dorosli pacjenci otrzymuja 1 amputke leku Saroten 2 ml (50 mg
amitryptyliny chlorowodorku) w 250-500 ml roztworu chlorku sodu o stezeniu 0,9% przez

2-3 godziny w postaci infuzji, pod kontrolg ci$nienia krwi i EKG.

Lek X mozna rowniez wstrzykiwa¢ w duzy migsien (wstrzyknigcie domig$niowe, im.). Jesli lekarz nie
zalecit inaczej, doro$li otrzymuja od potowy amputki do 2 amputek (1-4 ml roztworu do wstrzykiwan,
co odpowiada 25-100 mg amitryptyliny chlorowodorku na dobe) w kilku pojedynczych
wstrzyknigciach po nie wigeej niz 25 mg amitryptyliny chlorowodorku.

Pacjenci W podesztym wieku (powyzej 65 lat) i pacjenci z chorobq uktadu krqgzenia

Osoby w podesztym wieku czgsto wymagaja znacznie mniejszej dawki i czesto osiagaja
satysfakcjonujacy rezultat leczenia stosujac potowe dawki. Dawki powyzej 100 mg nalezy stosowac z
zachowaniem ostroznosci i lekarz moze zdecydowac o doktadniejszej obserwacji pacjenta.

Pacjenci z grup specjalnego ryzyka

Zaleca si¢ zmniejszenie dawki w przypadku pacjenta ostabionego, pacjentoéw z zaburzeniami
czynno$ci mozgu lub serca, jak tez pacjentow ze stabym krazeniem, problemami z oddychaniem,
zaburzeniami czynnosci watroby lub zaawansowanymi zaburzeniami czynnos$ci nerek.

Pacjenci znani jako ,,0soby o0 wolnym metabolizmie” zazwyczaj otrzymuja mniejsze dawki. Lekarz
moze pobra¢ probki krwi w celu oznaczenia st¢zenia tego leku we krwi (patrz rowniez punkt 2).

Stosowanie u dzieci i mlodziezy
Leku X nie nalezy podawaé dzieciom ani mlodziezy.

Otrzymanie wi¢kszej niz zalecana dawki leku X

Nalezy niezwlocznie skontaktowac si¢ z lekarzem. Nalezy tak zrobié, nawet jesli nie wystepuja zadne
objawy dyskomfortu lub zatrucia.

Objawy przedawkowania to:

- rozszerzone zrenice

- szybkie lub nieregularne bicie serca
- trudnosci z oddawaniem moczu

- suchos¢ jamy ustnej i jezyka

- niedrozno$¢ jelit

- napady drgawkowe

- goraczka

- niepokoj

- splatanie

- omamy

- niekontrolowane ruchy

- niskie ci$nienie tetnicze krwi, stabe tetno, blados¢
- trudnosci z oddychaniem

- zasinienie skory

- spowolniona czesto$¢ akcji serca

- sennos¢

- utrata przytomnosci

- $pigczka
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- roézne objawy dotyczace serca, takie jak blok serca, niewydolnos¢ serca, niedocisnienie, wstrzas
kardiogenny, kwasica metaboliczna, hipokaliemia.

Pominie¢cie otrzymania dawki leku X
Nalezy umoéwi¢ si¢ z lekarzem na nowy termin na wstrzykniecie.

Przerwanie leczenia lekiem Saroten roztwér do wstrzykiwan

Lekarz zdecyduje, kiedy i w jaki sposob przerwacé leczenie, aby unikng¢ nieprzyjemnych objawow,
ktore mogg wystgpi¢ po nagtym odstawieniu leku (np. bdl gtowy, zte samopoczucie, bezsennos¢ i
drazliwo$c).

W razie jakichkolwiek dalszych watpliwos$ci zwiazanych ze stosowaniem tego leku nalezy zwrocic sig
do lekarza, farmaceuty lub pielegniarki.

4, Mozliwe dzialania niepozadane
Jak kazdy lek, lek ten moze powodowac dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.

W przypadku wystapienia ktoregokolwiek z ponizszych dziatan niepozadanych nalezy natychmiast
uda¢ si¢ do lekarza:

- Napady przerywanego niewyraznego widzenia, widzenia tgczowego i bol oka. Nie wolno
kontynuowac leczenia tym lekiem bez niezwtocznego zbadania oczu. Stan taki moze by¢
objawem ostrej jaskry. Rzadkie dziatanie niepozadane, moze dotyczy¢ nie wiecej niz 1 na 1 000
0s0b.

- Problem z sercem nazywany zespot dtugiego QT (widoczny w zapisie elektrokardiograficznym,
EKG). Czeste dziatanie niepozadane, moze dotyczy¢ nie wiecej niz 1 na 10 0s6b

- Zaparcia, obrzgk brzucha, gorgczka i wymioty. Objawy te moga by¢ spowodowane porazeniem
czgsci jelita. Rzadkie dziatanie niepozadane, moze dotyczy¢ nie wigcej niz 1 na 1 000 0sdb.

- Zazobkcenie skory lub gatek ocznych (zoltaczka). Mozliwy jest wplyw na watrobe. Rzadkie
dziatanie niepozadane, moze dotyczy¢ nie wiecej niz 1 na 1 000 oséb.

- Siniaki, krwawienie, blado$¢ lub uporczywy bol gardta i goraczka;

Objawy te mogg by¢ pierwszymi oznakami wptywu na krew lub szpik kostny.

Wplyw na krew moze polega¢ na zmniejszeniu liczby czerwonych krwinek (ktére transportuja
tlen w organizmie), biatych krwinek (ktére pomagaja zwalczaé infekcje) i1 ptytek (ktore
pomagaja w krzepnigciu). Rzadkie dzialanie niepozadane, moze dotyczy¢ nie wigcej niz 1 na 1
000 osdb.

- Mysli lub zachowania samobdjcze. Rzadkie dziatanie niepozadane, moze dotyczy¢ nie wigcej
niz 1 na 1 000 osob.

Ponizej wymienione dziatania niepozadane zgtaszano z nastepujacg czestoscia:

Bardzo czesto: moze dotyczyé wigcej niz 1 na 10 056b
- sennosc¢/ospatosé

- drzenie rak lub innych czesci ciata

- zawroty glowy

- bol glowy

- nieregularne, silne lub szybkie bicia serca

- zawroty gtowy po wstaniu z powodu niskiego ci$nienia krwi (niedoci$nienie ortostatyczne)
- sucho$¢ w ustach

- zaparcia

- nudnosci

- nadmierne pocenie sie

- wzrost masy ciata.

- niewyrazna lub wolna mowa
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- agresja
- zatkany nos

Czesto: moze dotyczy¢ nie wigcej niz 1 na 10 0s6b

- splatanie

- zaburzenia seksualne (zmniejszony poped piciowy, problemy ze wzwodem)
- zaburzenia uwagi

- zaburzenia smaku

- dretwienie lub mrowienie w rekach lub nogach
- zaburzenia koordynacji

- rozszerzone zrenice

- blok serca

- zmgczenie

- niskie st¢zenie sodu we krwi.

- niepokoj

- zaburzenia uktadu moczowego

- odczuwanie pragnienia

Niezbyt czgsto: moze dotyczy¢ nie wigcej niz 1 na 100 0s0b,

- niepokdj, Igk, trudnosci ze snem, koszmary nocne

- drgawki

- szum w uszach

- podwyzszone ci$nienie krwi

- biegunka, wymioty

- wysypka skoérna, pokrzywka, obrzek twarzy i jezyka

- trudnosci z oddawaniem moczu

- zwiekszona produkcja mleka lub wyptyw mleka bez karmienia piersia
- zwigkszone ci$nienie w galce ocznej

- pogorszenie si¢ stanu klinicznego pacjenta

- pogorszenie si¢ niewydolnos$ci serca

- zaburzenia czynnosci watroby (np. cholestatyczna choroba watroby).

Rzadko: moze dotyczy¢ nie wigcej niz 1 na 1 000 0s6b

- zmniejszenie apetytu

- majaczenie (zwlaszcza u pacjentdow w podesztym wieku), omamy (zwlaszcza u pacjentéw ze
schizofrenig)

- zaburzenia rytmu serca lub wzorca tetna

- obrzgk $linianek

- wypadanie wlosow

- zwigkszona wrazliwo$¢ na $wiatto stoneczne

- powigkszenie piersi u mgzezyzn

- goraczka

- zmniejszenie masy ciata

- nieprawidlowa czynno$¢ watroby (obserwowane w badaniu krwi)

Bardzo rzadko: moze dotyczy¢ nie wiecej niz 1 na 10 000 oséb

- choroba migénia sercowego

- uczucie wewnetrznego niepokoju z towarzyszaca potrzeba ciagtego ruchu

- zaburzenia nerwow obwodowych

- zwigkszenie ci$nienia w oku

- szczego6lny rodzaj nieregularnego rytmu serca (nazywany torsade de pointes)
- alergiczne zapalenie pgcherzykow ptucnych i tkanki ptucne;j

Czestos¢ nieznana (czesto$¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych):
- brak taknienia
- wahania poziomu cukru we krwi
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- paranoja

- zaburzenia ruchowe (niekontrolowane ruchy lub zmniejszenie ruchliwosci)
- zapalenie mig$nia sercowego z nadwrazliwos$ci

- zapalenie watroby

- uderzenia gorgca

- reakcje w miejscu wstrzyknigcia

U pacjentow przyjmujacych ten rodzaj lekow stwierdzono wigksze ryzyko ztaman kosci.

Zglaszanie dzialan niepozadanych

Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozagdane, w tym wszelkie objawy niepozadane niewymienione
w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie. Dziatania niepozadane mozna zglaszaé
bezposrednio do ,krajowego systemu zglaszania” wymienionego w zataczniku V. Dzigki zglaszaniu
dziatan niepozadanych mozna bedzie zgromadzi¢ wigcej informacji na temat bezpieczenstwa
stosowania leku.

5. Jak przechowywa¢ lek Saroten roztwoér do wstrzykiwan

Lek nalezy przechowywac¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

Nie stosowac¢ tego leku po uptywie terminu waznosci zamieszczonego na pudetku tekturowym i
ampulce. Termin waznosci oznacza ostatni dzien podanego miesigca.

[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

6. Zawartos¢ opakowania i inne informacje

Co zawiera lek X
Substancja czynnag leku jest amitryptyliny chlorowodorek.
[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

Jak wyglada lek X i co zawiera opakowanie
[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]

Podmiot odpowiedzialny i wytworca
[Patrz Zatacznik I - Do uzupelnienia na szczeblu krajowym]

Data ostatniej aktualizacji ulotki: <{MM/RRRR}> <{miesiac RRRR}>.
[Do uzupetnienia na szczeblu krajowym]
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