Priloha 111

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU,
OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA

Poznamka:

Tieto zmeny prislusnych Casti sihrnu charakteristickych vlastnosti lieku a pisomnej informacie pre
pouzivatela su vysledkom arbitrazneho konania (,referral®).

Informécie o lieku m6zu byt podla potreby nasledne aktualizované prisludnymi Uradmi ¢lenskych

Statov v spolupraci s referen¢nym ¢lenskym statom, v sulade s postupmi uvedenymi v kapitole 4,
hlavy 111, smernice 2001/83/ES.
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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU
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1. NAZOV LIEKU

Saroten a suvisiace nazvy 25 mg tvrdé kapsuly s predizenym uvolfiovanim
Saroten a suvisiace nazvy 50 mg tvrdé kapsuly s prediZzenym uvolfiovanim
Saroten a sUvisiace nazvy 75 mg tablety s riadenym uvolfiovanim

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

[Ma byt vyplnené narodne]

3. LIEKOVA FORMA

[Ma byt vyplnené narodne]

<[Saroten a sUvisiace nazvy 75 mg tablety s riadenym uvolfiovanim]
Tableta mbZe byt’ rozdelena na 3 rovnaké davky.>

4, KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Saroten a suvisiace ndzvy je indikovany:

* dospelym na liecbu vel’kej depresivnej poruchy,

* dospelym na lie¢bu neuropatickej bolesti;

« dospelym na profylakticku lieGbu chronickej bolesti hlavy tenzného typu (CTTH);

* dospelym na profylakticka liecbu migrény;

* det'om vo veku 6 rokov a starS§im na lie¢bu no¢nej enurézy v pripade, ked’ je organicka
patoldgia, vratane razStepu chrbtice a s tym suvisiacich porich vylucena a na vSetky ostatné
nemedikament6zne a medikamentozne liecby, vratane spazmolytik a latok pribuznych
vazopresinu, sa nedosiahla ziadna odpoved’. Tento lieck ma predpisovat’ len zdravotnicky
pracovnik s odbornymi znalostami v oblasti lie¢by pretrvavajiceho pomocovania.

4.2 Davkovanie a spésob podavania

Déavkovanie

Nie so vSetkymi farmaceutickymi formami/silami sa da dosiahnut’ kazda davkovacia schéma. Na
zaciatok liecby a pre kazdé pripadné nésledné davky sa ma vybrat’ zodpovedajtca lickova forma a sila.

Velka depresivna porucha

Ma sa zacat’ s ddvkou na niZ3ej urovni a postupne davku zvySovat’, pri¢om treba starostlivo sledovat’
klinickd odpoved’ a pripadné dékazy neznaSanlivosti.

Dospeli

Spociatku 50 mg denne vo vecernych hodinach. V pripade potreby mozno davku po 1 tyzdni zvySovat
0 25 mg alebo 50 mg aZ na 150 mg denne.
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Udrziavacia davka je najnizsia u¢inna davka.

<[Saroten a stvisiace nazvy 75 mg tablety s riadenym uvolfiovanim]
Vd'aka dvom deliacim ryham sa Saroten a sUvisiace ndzvy 75 mg moze rozdelit’ na tri ¢asti. Davku tak
mozno zvySovat’ po 25 mg amitriptyliniumchloridu.>

Starsi pacienti vo veku viac ako 65 rokov a pacienti s kardiovaskularnym ochorenim

Spociatku 25 mg, vecer.

V zavislosti od individualnej odpovede a znasanlivosti pacienta sa denna davka moze zvysit’ az na
100 mg — 150 mg.

Denné davky vysSie ako 100 mg sa majti pouzivat’ s opatrnostou.

UdrZiavacia davka je najnizSia u¢inna davka.

Pediatricka populécia
Amitriptylin sa nema pouzivat’ u deti a dospievajlcich vo veku menej ako 18 rokov, pretoze
bezpecnost’ a G¢innost’ neboli stanovené (pozri Cast’ 4.4).

Dizka liecby

Antidepresivny t€inok nastupuje zvycajne po 2 — 4 tyzdioch. Liecba antidepresivami je
symptomaticka, a preto musi pokracovat’ primerane dlhti dobu, zvy¢ajne az 6 mesiacov po zotaveni,
aby sa zabranilo relapsu.

Neuropatickd bolest, profvlaktickd liecba chronickej bolesti hlavy tenzného typu a profylaktickd liecba
migrény u dospelych

U pacientov sa ma davka individualne titrovat’ na Groven, ktora poskytne adekvatnu analgéziu pri
pripustnych neZiaducich reakciach na liek. Vo vseobecnosti sa ma ¢o najkratsi ¢as potrebny na liecbu
priznakov pouzivat’ najnizsia u¢inna davka.

Dospeli
Pociato¢na davka ma byt’ 10 mg — 25 mg uzivana vecer.

Odportc¢ané davky st 25 mg — 75 mg uzivané vecer. Davky vysSie ako 100 mg sa maju pouzivat’
S opatrnostou.

Analgeticky ucinok nastupuje zvyc€ajne po 2 — 4 tyzdioch davkovania.

Starsi pacienti vo veku viac ako 65 rokov a pacienti s kardiovaskularnym ochorenim
Odporuca sa pociatocna davka 10 mg — 25 mg uzivana vecer.

Davky vysSie ako 75 mg sa maju pouzivat’ s opatrnost'ou.

Vo v§eobecnosti sa odportuca zacat liecbu s ddvkou v niz§om rozsahu ako sa odporaca u dospelych.
V zavislosti od individualnej odpovede a znasanlivosti pacienta sa denna davka moze zvysit'.

Pediatricka populacia
Amitriptylin sa nema pouzivat’ u deti a dospievajlcich vo veku menej ako 18 rokov, pretoze
bezpecnost’ a G¢innost’ neboli stanovené (pozri Cast’ 4.4).

Dizka liecby

Neuropaticka bolest

Liec¢ba je symptomaticka, a preto musi pokracovat’ primerane dlht dobu. U mnohych pacientov moze
byt liecba potrebna niekol’ko rokov. Odportica sa pravidelné prehodnocovanie, aby sa potvrdilo, ¢i
pokracovanie v liecbe zostava pre pacienta vhodné.
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Profylakticka liecba chronickej bolesti hlavy tenzného typu a profylaktickd liecba migrény u dospelych
Lie¢ba musi pokrac¢ovat’ primerane dlhti dobu. Odporica sa pravidelné prehodnocovanie, aby sa
potvrdilo, ¢i pokracovanie v liecbe zostava pre pacienta vhodné.
Nocna enuréza
Pediatrick& populécia
Odporucané davky pre:
« deti vo veku 6 aZz 10 rokov: 10 mg — 20 mg: Pre tto vekovu skupinu sa ma pouzit’ vhodnej$ia
liekova forma,
» deti vo veku 11 rokov a starSie: 25 mg — 50 mg denne.
Dévka sa mé zvySovat’ postupne.
Davka ma byt’ podavand 1 — 1% hodiny pred spanim.
Pred zacatim liecby amitriptylinom sa mé vykonat’ EKG, aby sa vylucil syndrom dlh¢ho QT.

Dizka liecby
Maximalna dlzka lie¢ebného cyklu nema presiahnut’ 3 mesiace.

V pripade potreby opakovania liecby amitriptylinom sa ma kazdé 3 mesiace vykonat’ zdravotna
kontrola.

Pri ukoncovani liecby sa ma amitriptylin vysadzovat’ postupne.

Osobitné skupiny pacientov

Znizend funkcia obliciek
Pacientom so zlyhanim obli¢iek mbze byt tento lick podavany v obvyklych davkach.

ZniZena funkcia pecene
Odportca sa opatrné davkovanie a, ak je to mozné, stanovit’ hladinu lieku v sére.

Inhibitory enzymu CYP2D6 cytochrému P450

V zavislosti od individualnej odpovede pacienta sa ma zvazit nizSia davka amitriptylinu, ak sa k lieCbe
amitriptylinom pridava silny inhibitor CYP2D6 (napr. bupropion, chinidin, fluoxetin, paroxetin) (pozri
Cast’ 4.5).

Znami pomali metabolizatori CYP2D6 alebo CYP2C19
Tito pacienti m6zu mat’ vySsie plazmatické koncentracie amitriptylinu a jeho aktivneho metabolitu
nortriptylinu. Zvazte 50 % zniZenie odporu¢anej uvodnej davky.

Sposob podévania

Saroten a suvisiace ndzvy je na peroralne pouZitie.

<[Saroten a stvisiace nazvy tvrdé kapsuly s predizenym uvolfiovanim]

Kapsuly sa maju zapit’ vodou.

Kapsuly v§ak mozno otvorit’ a pelety zapit’ studenym napojom alebo prehltntt’ napriklad spolu
S jogurtom. Pelety sa nesmi1 zuvat’.>

<[Saroten a sUvisiace nazvy 75 mg tablety s riadenym uvolfiovanim]

Saroten retard Tabs 75 mg st delitelné tablety s predizenym uvolfiovanim s dvomi deliacimi ryhami.
Deliaca ryha umoziiuje rozlomit’ tabletu s prediZzenym uvolfiovanim na 3 ¢asti. Casti, ktoré
momentélne nie su potrebné, mozno uchovavat’ v zsobniku $katul’ky na tablety (pod posuvnou ¢astou
uzaveru) do d’alSieho podania.
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Tablety sa maju prehltnat’ a zapit’ vodou, nezavisle od jedla.>

Prerusenie liecby

Pri ukoncovani lieCby sa ma liek vysadzovat’ postupne v priebehu niekol’kych tyzdnov.
4.3 Kontraindikacie
Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.

Nedavny infarkt myokardu. Akykol'vek stupefi srdcovej blokady alebo poruchy srdcového rytmu
a nedostato¢nost’ koronarnej artérie.

Subezna liecba inhibitormi monoaminooxidazy (MAOI) je kontraindikovana (pozri ¢ast 4.5).

St¢asné podavanie amitriptylinu a MAOI mdze spdsobit’ sérotoninovy syndréom (kombinacia
priznakov, ktoré mozu zahfnat’ agitaciu, zméitenost’, tremor, myoklonus a hypertermiu).

Lie¢ba amitriptylinom méze zacat’ 14 dni po vysadeni ireverzibilnych neselektivnych MAOI

a minimalne jeden den po vysadeni reverzibilného moklobemidu. Lie¢bu MAOI mozno zaviest’ 14 dni
po vysadeni amitriptylinu.

Zavazné ochorenie pecene.

U deti vo veku do 6 rokov.

4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Pri vysokych davkach sa pravdepodobne vyskytnu srdcové arytmie a zavazna hypotenzia. MéZu sa
takisto vyskytnat’ u pacientov s uz existujucim ochorenim srdca, ktori uzivaji normalnu davku.

PrediZenie intervalu QT

Po uvedeni lieku na trh boli hldsené pripady prediZenia intervalu QT a arytmie. U pacientov so
zavaznou bradykardiou, u pacientov s dekompenzovanym srdcovym zlyhanim, alebo u pacientov
stcasne uzivajucich lieky na predizenie intervalu QT, sa odporiéa opatrnost’. Je zname, e poruchy
elektrolytov (hypokaliémia, hyperkaliémia, hypomagneziémia) su stavy, ktoré zvySuju riziko arytmie.

Anestetika podavané pocas liecby tricyklickymi alebo tetracyklickymi antidepresivami mézu zvysit
riziko arytmii a hypotenzie. Ak je to mozné, vysad'te tento liek niekol’ko dni pred chirurgickym
zadkrokom. V pripade, Ze je nevyhnutny naliehavy chirurgicky zakrok, je potrebné informovat’ o tejto
pacientovej liecbe anestéziologa.

Ak je amitriptylin podavany hypertyre6znym pacientom alebo pacientom, ktori uzZivaju lieky na Stitnu
zl'azu, je potrebna velka opatrnost, pretoze sa mézu vyvinut srdcové arytmie.

Starsi pacienti su obzvlast nachylni na ortostatickl hypotenziu.
Tento liek sa ma pouzivat’ s opatrnost'ou u pacientov s konvulzivnymi poruchami, retenciou mocu,
hypertrofiou prostaty, hypertyre6zou, paranoidnou symptomatoldgiou a s pokro¢ilym ochorenim

pecene alebo kardiovaskularnym ochorenim, so stendzou pyloru a s paralytickym ileom.

U pacientov so zriedkavym stavom plytkej prednej komory a tizkym komorovym uhlom mézu byt
v dbsledku rozSirenia zrenic vyvolané ataky akutneho glaukému.
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SamovraZzda a samovrazedné mysSlienky

Depresia sa spaja so zvysenym rizikom samovraZzednych myslienok, sebapoSkodzovania a samovrazdy
(prihody stvisiace so samovrazdou). Toto riziko pretrvava, az kym sa nedostavi vyznamna remisia.
Ked'Ze zlepSenie sa nemusi dostavit’ pocas prvych tyzdiov lie¢by alebo dlhieho obdobia, az kym

k takémuto zlepSeniu nedbjde, pacientov je potrebné pozorne sledovat’. Podla v§eobecnych klinickych
skusenosti sa v ranych stadiach uzdravovania méze riziko samovrazdy zvysit.

O pacientoch so samovrazednymi prihodami v anamnéze alebo o tych, ktori sa pred za¢iatkom lie¢by
prejavuju vyraznym stupiiom samovrazednych predstav, je zname, Ze maju vysSie riziko
samovrazednych myslienok alebo samovrazednych pokusov a pocas lie¢by maju byt’ dokladne
sledovani. Metaanalyza placebom kontrolovanych klinickych skd3ani antidepresiv u dospelych
pacientov s psychiatrickymi poruchami ukazala zvySené riziko samovrazedného spravania po
antidepresivach v porovnani s placebom u pacientov mladSich ako 25 rokov.

Starostliva kontrola pacientov a osobitne tych, u ktorych je vysoké riziko, ma sprevadzat
medikament6znu lieGbu najma na jej zaciatku a po zmenach davky. Pacienti (a opatrovatelia
pacientov) maji byt upozorneni na potrebu sledovat’ akékol'vek klinické zhorSenie stavu,
samovrazedné spravanie alebo samovrazedné myslienky a nezvy¢ajné zmeny v spravani, a ak st
pritomné takéto priznaky, okamzite poziadat’ o radu lekara.

U manicko-depresivnych pacientov moze dojst’ k zmene na manickd fazu. Ak sa pacient dostane do
manickej fazy, liecba amitriptylinom sa ma ukoncit’.

Ako je uvedené pri inych psychotropnych latkach, amitriptylin méZe menit odpoved’ na inzulin
a glukozu, €o si u diabetickych pacientov vyzaduje pravu antidiabetickej liecby. Pacientovu
rovnovahu glukdzy mdze okrem toho ovplyvnit’ aj samotné depresivne ochorenie.

Hyperpyrexia bola hlasend v pripade tricyklickych antidepresiv pri su¢asnom podani
anticholinergnych alebo neuroleptickych liekov, a to najma v horticom pocasi.

Po dlhodobom poddvani moze nahle ukoncenie liecby vyvolat’ abstinen¢né priznaky, ako su bolest’
hlavy, nevol'nost,, nespavost’ a podrazdenost’.

U pacientov uZivajucich SSRI sa ma amitriptylin pouzivat’ opatrne (pozri Casti 4.2 a 4.5).
Nocna enuréza

Pred zacatim liecby amitriptylinom sa ma vykonat’ EKG, aby sa vylucil syndrom dlhého QT.
Amitriptylin sa pri lie€be enurézy nema kombinovat’ s anticholinergikom.

Na zaciatku lie¢by antidepresivami pouZzivanymi na iné ako depresivne poruchy sa mézu tiez
vyskytniit’ samovrazedné myslienky a spravanie. Pri lie¢be pacientov s enurézou sa ma preto

dodrziavat’ rovnaka opatrnost’ ako pri lieCbe pacientov s depresiou.

Pediatricka populacia

Udaje o dlhodobej bezpecnosti u deti a dospievajucich tykajtce sa rastu, dospievania a kognitivneho
a behavioralneho vyvoja nie su k dispozicii (pozri ¢ast’ 4.2).

<[Saroten a stvisiace nazvy tvrdé kapsuly s predizenym uvolfiovanim]

Pomocné latky

Pelety v kapsule obsahujd sachar6zu.

Pacienti so zriedkavymi dedi¢énymi problémami intolerancie fruktozy, gluk6zo-galaktozovej
malabsorpcie alebo deficitu sacharaza-izomaltazy nesmu uzivat’ tento liek.>
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45 Liekové a iné interakcie
Mozné ovplyvnenie i¢inku inych liekov amitriptylinom

Kontraindikované kombincie

MAOI (neselektivne aj selektivne A (moklobemid) a B (selegilin)) — riziko tzv. sérotoninového
syndrému (pozri ¢ast’ 4.3).

Kombinacie, ktoré sa neodporucaju

Sympatomimetika: Amitriptylin moze zosiliiovat’ kardiovaskularne G¢inky adrenalinu, efedrinu,
izoprenalinu, noradrenalinu, fenylefrinu a fenylpropanolaminu (napr. ktoré st obsiahnuté v lok&lnych
a celkovych anestetikdch a nosovych dekongestivach).

Blokatory adrenergnych neurénov: Tricyklické antidepresiva mézu posobit’ proti antihypertenzivnym
ucinkom centralne pdsobiacich antihypertenziv, ako je guanetidin, betanidin, rezerpin, klonidin

a metyldopa. Pocas lieCby tricyklickymi antidepresivami sa odporaca skontrolovat’ vietky
antihypertenziva.

Anticholinergika: Tricyklické antidepresiva mozu zosiltiovat’ G¢inky tychto liekov na o¢i, centralny
nervovy systém, ¢reva a mocovy mechur. Vzhl'adom na zvysené riziko paralytického ilea,
hyperpyrexie atd’. sa tieto lieky nemaju subezne pouzivat’.

Lieky, ktoré predlZuju interval QT vratane antiarytmik, ako su chinidin, antihistaminika astemizol

a terfenadin, niektoré antipsychotika (najma pimozid a sertindol), cisaprid, halofantrin a sotalol, m6zu
pri uzivani s tricyklickymi antidepresivami zvysit’ pravdepodobnost’ ventrikularnych arytmii.
Vzhl'adom na mozné aditivne u¢inky na interval QT a zvySené riziko zdvaZznych kardiovaskularnych
ucinkov sa ma pri si¢asnom pouzivani amitriptylinu a metadonu postupovat’ opatrne.

Opatrnost’ sa tiez odportica pri subeznom podavani amitriptylinu a diuretik vyvolavajucich
hypokaliémiu (napr. furosemid).

Tioridazin: Vzhl'adom na inhibiciu metabolizmu tioridazinu a nasledne zvySené riziko srdcovych
vedlajsich uéinkov je potrebné sa vyhnut’ si¢asnému podavaniu amitriptylinu a tioridazinu (substrat
CYP2D6).

Tramadol: Sucasné pouzivanie tramadolu (substrat CYP2D6) a tricyklickych antidepresiv (TCA), ako
je amitriptylin, zvySuje riziko zachvatov a sérotoninového syndromu. NavySe tato kombinacia moze
inhibovat’ metabolizmus tramadolu na aktivny metabolit, a tym zvySovat’ koncentraciu tramadolu

a potencidlne sposobit’ opioidni toxicitu.

Antimykotiké, ako je flukonazol a terbinafin, zvySuja koncentracie tricyklickych antidepresiv v sére
a sprievodnu toxicitu. Vyskytla sa synkopa a torsade de pointes.

Kombinécie vyzadujice opatrnost’ pri pouzivani

Latky timiace CNS: Amitriptylin moze zvysit’ sedativne G¢inky alkoholu, barbituratov a inych latok
tiImiacich CNS.

Mozné ovplyvnenie u¢inku amitriptylinu inymi liekmi

Tricyklické antidepresiva (TCA) vratane amitriptylinu sa primarne metabolizuji pe¢efiovymi
izoenzymami cytochromu P450 - CYP2D6 a CYP2C19, ktoré su v populacii polymorfné. DalSie
izoenzymy, ktoré sa podiel’aji na metabolizme amitriptylinu, st CYP3A4, CYP1A2 a CYP2C9.

Inhibitory CYP2D6: 1zoenzym CYP2D6 mdZe byt inhibovany roznymi liekmi, napr. neuroleptikami,
inhibitormi spatného vychytavania sérotoninu, beta blokatormi a antiarytmikami. Priklady silnych
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inhibitorov CYP2D6 zahtiiaji bupropion, fluoxetin, paroxetin a chinidin. Tieto lieky mbZzu spésobit’
zna¢né zniZenie metabolizmu TCA a vyrazné zvysenie plazmatickych koncentracii. Vzdy, ked’ sa ma
TCA podavat’ spoloéne s inym liekom, 0 ktorom je zname, Ze je inhibitorom CYP2D6, sa ma zvazit
monitorovanie TCA v plazme. Uprava davky amitriptylinu méze byt nevyhnutna (pozri ¢ast’ 4.2).

Dalsie inhibitory cytochrému P450: Cimetidin, metylfenidat a blokatory kalciovych kanalov (napr.
diltiazem a verapamil) mozu zvySovat’ plazmatické hladiny tricyklickych antidepresiv a sprievodnd
toxicitu. Pri antimykotikach, ako je flukonazol (inhibitor CYP2C9) a terbinafin (inhibitor CYP2D6)
bolo pozorované, Ze zvySuju hladiny amitriptylinu a nortriptylinu v sére.

1zoenzymy CYP3A4 a CYP1A2 metabolizujd amitriptylin v menSej miere. Avsak pri fluvoxamine
(silny inhibitor CYP1AZ2) bolo preukézané, Ze zvySuje plazmatické koncentracie amitriptylinu a tejto
kombindcii je potrebné sa vyhnut'. Klinicky relevantné interakcie mozno oc¢akavat’ pri si¢asnom
pouZzivani amitriptylinu a silnych inhibitorov CYP3A4, ako je ketokonazol, itrakonazol a ritonavir.

Tricyklické antidepresiva a neuroleptiké inhibuji navzdjom svoj metabolizmus, ¢o méze viest’
k znizenému prahu kicov, a k zachvatom. Mozno bude potrebné upravit’ davkovanie tychto liekov.

Induktory cytochromu P450: Peroralna antikoncepcia, rifampicin, fenytoin, barbituraty, karbamazepin
a 'ubovnik bodkovany (Hypericum perforatum) mozu zvysit metabolizmus tricyklickych antidepresiv
a viest’ k znizeniu plazmatickych hladin tricyklickych antidepresiv a znizenej odpovede na
antidepresiva.

V pritomnosti etanolu boli zvySené koncentrécie amitriptyinu vo volnej plazme a koncentracie
nortriptylinu.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

O pouzivani amitriptylinu pocas gravidity su k dispozicii len obmedzené klinické udaje.

Stadie na zvieratach preukézali reprodukéni toxicitu (pozri Gast’ 5.3).

Amitriptylin sa neodporti¢a pocas gravidity, pokial to nie je absolutne nevyhnutné a len po dékladnom
zvéZeni rizika a prinosu.

Pri chronickom pouZivani a po podani v poslednych tyzdiioch gravidity moze dojst’ u novorodencov
k abstinenénym priznakom. To moze zahfnat’ podrazdenost’, hypertoniu, tremor, nepravidelné
dychanie, nedostatoény prijem tekutin a hlasny pla¢, pripadne anticholinergné priznaky (retencia
mocu, zapcha).

Dojcenie

Amitriptylin a jeho metabolity sa vylu¢uji do materského mlieka (predstavuje 0,6 % - 1 % matkinej
davky). Riziko u doj¢iat neméze byt vyli¢ené Rozhodnutie, ¢i ukonéit’ dojéenie alebo
ukon¢it/prerusit’ lieGbu tymto liekom sa ma urobit’ po zvazeni prinosu dojCenia pre dieta a prinosu
liecby pre zenu.

Fertilita

Amitriptylin znizil vyskyt gravidity u potkanov (pozri ¢ast’ 5.3).
K dispozicii nie su Ziadne Udaje 0 u¢inkoch amitriptylinu na 'udsku fertilitu.

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Amitriptylin je sedativum.
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U pacientov, ktorym su predpisané psychotropné lieky mozno oéakavat’ ur¢ité poruchy celkove;j
pozornosti a koncentracie a treba ich upozornit’ na ich schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. Pri
sti¢asnom poziti alkoholu mozu byt tieto neziaduce u¢inky zosilnené.

4.8 Neziaduce ucinky

Amitriptylin méze vyvolat’ vedlajsie tc¢inky podobné inym tricyklickym antidepresivam. Niektoré
z niz8ie uvedenych vedlajsich G¢inkov, napriklad bolest’ hlavy, tremor, poruchy pozornosti, zapcha
a znizené libido, mozu byt takisto priznakmi depresie a po zlepSeni depresivneho stavu sa zvycajne
zmiernia.

V niZSie uvedenom zozname sa pouZzila nasledovna konvencia:

Trieda organovych systémov podl'a databazy MedDRA/uprednostiiovana terminologia:
vel'mi ¢asté (> 1/10);

Casté (> 1/100, < 1/10);

menej ¢asté (> 1/1 000, < 1/100);

zriedkavé (> 1/10 000, < 1/1 000);

vel'mi zriedkavé (<1/10 000);

nezname (z dostupnych udajov).

Trieda organovych Frekvencia Uprednostiiovany termin
systémov podl’a
MedDRA
Poruchy krvi zriedkave atlm kostnej drene, agranulocyt6za, leukopénia,
a lymfatického systému eozinofilia, trombocytopénia
Poruchy metabolizmu zriedkavé znizena chut’ do jedla
avyzivy nezname anorexia, zvysena alebo znizena hladina cukru v
krvi
Psychické poruchy vel'mi Casté agresivita
Casté stavy zmatenosti, zniZzené libido, nepokoj
menej ¢asté hypomania, mania, izkost’, insomnia, no¢né mory
zriedkavé delirium (u starSich pacientov), halucinacie

(u pacientov so schizofréniou), samovrazedné
myslienky alebo spravanie*

nezname paranoja
Poruchy nervového vel'mi Casté somnolencia, tremor, zavraty, bolest’ hlavy,
systému ospalost’, porucha reéi (dyzartria)
Casté poruchy pozornosti, dysgeuzia, parestézia, ataxia
menej Casté konvulzia
vel'mi zriedkavé | akatizia, polyneuropatia
nezname extrapyramidové poruchy
Poruchy oka vel’'mi Casté porucha akomodécie
Casté mydriaza
vel'mi zriedkavé | akdtny glaukom
Poruchy ucha a labyrintu | menej Casté tinitus
Poruchy srdca a srdcovej | vel'mi Casté palpitéacie, tachykardia
¢innosti Casté atrioventrikularna blokéda, blokada ramienka
menej Casté kolapsové stavy, zhorSenie srdcového zlyhavania
zriedkavé arytmia
vel'mi zriedkavé | kardiomyopatie, torsades de pointes
nezname hypersenzitivna myokarditida
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Trieda organovych
systémov podl’a
MedDRA

Frekvencia

Uprednostiiovany termin

Poruchy ciev

vel'mi ¢asté

ortostaticka hypotenzia

menej Casté

hypertenzia

nezname

hypertermia

Poruchy dychacej vel’'mi Casté upchaty nos

ststavy, hrudnika a vel'mi zriedkave | alergicky zapal plicnych alveol a pl'icneho
mediastina tkaniva (alveolitida, L&fflerov syndrom)
Poruchy vel'mi Casté sucho v Ustach, zpcha, nauzea

gastrointestinalneho
traktu

menej ¢asté

hnacka, vracanie, opuch jazyka

zriedkaveé

zvacSenie slinnych Zliaz, paralyticky ileus

Poruchy pecene
a zl€ovych ciest

zriedkaveé

Zltacka

menej Casté

porucha funkcie pecene (napr. cholestatické
ochorenie pecene)

nezname

hepatitida

Poruchy koZe
a podkozného tkaniva

vel'mi Casté

hyperhidréza

menej Casté

vyrézka, urtikaria, opuch tvare

zriedkaveé alopécia, fotosenzitivna reakcia
Poruchy obliciek Casté poruchy mocenia
a mocovych ciest menej Casté retencia mocu
Poruchy reprodukéného Casté erektilnd dysfunkcia

systému a prsnikov

menej ¢asté

galaktorea

zriedkavé gynekomastia
Celkoveé poruchy Casté Unava, pocit sméadu
a reakcie v mieste zriedkavé pyrexia

podania

Laboratorne a funkéné
vysetrenia

vel'mi Casté

narast telesnej hmotnosti

Casté

abnormalne EKG, predlZenie QT na EKG,

predizeny komplex QRS na EKG, hyponatri¢mia
zvysenie vnutroo¢ného tlaku

pokles telesnej hmotnosti,

abnormalne pecenové testy, zvySenie alkalickej
fosfatazy v krvi, zvySenie transaminaz

menej ¢asté
zriedkavé

*Pocas lie¢by alebo kratko po ukonceni lieCby amitriptylinom boli hlasené spravy o pripadoch
samovrazednych myslienok alebo samovraZzedného spravania (pozri ¢ast’ 4.4).

Epidemiologicke Studie, vykonavané hlavne u pacientov vo veku 50 rokov a starsich, vykazuju
zvySené riziko zlomenin u pacientov uzivajucich SSRI a TCA. Mechanizmus veduci k tomuto riziku
nie je znamy.

Hlasenie podozreni na nezZiaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neZiaduce reakcie po registracii liecku je dolezité. Umoziiuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Priznaky

Anticholinergné priznaky: mydridza, tachykardia, retencia mocu, suché sliznice, zniZzena pohyblivost’
¢riev, konvulzie, horucka, nahly atlm CNS, zniZené vedomie progredujice do kdmy, Gtlm dychania.

Srdcové priznaky: arytmie (ventrikularne tachyarytmie, torsade de pointes, ventrikularna fibrilacia).
EKG vysetrenia charakteristicky vykazuju predlZzeny interval PR, roz8irenie komplexu QRS,
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predizenie QT, splotenie alebo inverziu viny T, depresiu segmentu ST a rozne stupne srdcovej
blokady progredujucej k zastaveniu srdca. RozSirenie komplexu QRS zvyc¢ajne koreluje so
zavaznost'ou toxicity po akatnom predavkovani. Zlyhanie srdca, hypotenzia, kardiogénny 3ok,
metabolicka aciddza, hypokaliémia.

UZitie davky 750 mg alebo vy33ej dospelym méze viest’ k zavaZnej toxicite. Pri saéasnom poZiti
alkoholu a inych psychotropnych latok sa u¢inky predavkovania zosilnia. V odpovedi na
predavkovanie existuje zna¢na individualna variabilita. Deti st zvlas$t’ nachylné na kardiotoxicitu

a zachvaty.

Pocas prebudzania sa m6Zu vyskytnit’ stavy zméatenosti, agitacie, halucinécie a ataxie.
Liecba

1. Prijat’ do nemocnice (na jednotku intenzivnej starostlivosti), ak je to potrebné. Lie¢ba je
symptomaticka a podporna.

2. Podla potreby posudit’ a lie¢it” ABC (dychacie cesty [airway], dychanie [breathing] a krvny
obeh [circulation]). Zabezpecit i.v. pristup. Pozorne sledovat’, a to aj v zjavne
nekomplikovanych pripadoch.

3. Preverit’ klinické prejavy. Skontrolovat’ mocovinu a elektrolyty — skontrolovat’, ¢i je nizka

hladina draslika a monitorovat’ vylu¢ovanie mocu. Skontrolovat’ plyny v arterialnej krvi —
skontrolovat’ vyskyt acidozy. Vykonat' EKG — skontrolovat’, ¢i QRS > 0,16 sekind.

. Pri zmieSanych predavkovaniach nepodavat’ flumazenil na zvratenie toxicity benzodiazepinov.

5. Pri potencidlne smrtel'nom predavkovani vyplach zaltidka zvazit len do jednej hodiny po

predavkovani.

. Ak od uzitia nepresla viac ako jedna hodina, podat’ 50 g Zivoc¢isneho uhlia.

7. Priechodnost’ dychacich ciest sa v pripade potreby udrZiava pomocou intubacie. Aby sa
zabranilo moznému zastaveniu dychania, odporti¢a sa liecba v respiratore. Pomocou EKG
neustale 3 aZz 5 dni monitorovat’ srdcové funkcie. Na zéklade individualneho stavu pacienta sa
rozhodne o lie¢be nasledovnych stavov:

» Siroké QRS intervaly, zlyhavanie srdca a ventrikularne arytmie,
* obehové zlyhavanie,

» hypotenzia,

* hypertermia,

» konvulzie,

* metabolicka aciddza.

8. Nepokoj a konvulzie mozno lieéit’ diazepamom.

9. Pacienti, ktori vykazuju prejavy toxicity maju byt sledovani minimalne 12 hodin.

10. Ak bol pacient dlhsi ¢as v bezvedomi, ma sa monitorovat’ na rabdomyolyzu.

11. Vzhl'adom k tomu, predavkovanie je ¢asto Umyselné, pacienti sa mézu pocas fazy zotavovania

pokusit’ o samovrazdu inymi prostriedkami. U tejto skupiny liekov sa vyskytlo imtie, ako
dosledok imyselného alebo ndhodného predavkovanie.

o

(3]

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: antidepresiva — neselektivny inhibitor spatného vychytavania
monoaminov (tricyklické antidepresivum)

ATC kod: NO6AAD9

Mechanizmus G¢inku

Amitriptylin je tricyklické antidepresivum a analgetikum. M4 vyrazné anticholinergné a sedativne
vlastnosti. Brani spatnému vychytavaniu, a tym aj inaktivacii noradrenalinu a sérotoninu na nervovych
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zakonc¢eniach. Zabranenim spatnému vychytavaniu tychto monoaminovych neurotranzmiterov sa
zosiliiuje ich u¢inok v mozgu. Zda sa, Ze to méa slvis s antidepresivnou aktivitou.

Mechanizmus ué¢inku takisto zahtiia G¢inky blokujtce sodikové, draslikové a NMDA ionoveé kanaly na
centralnej drovni aj na rovni miechy. Uginky na noradrenalin, sodik a receptor NMDA sl
mechanizmy, o ktorych je zndme, Ze sa podiel'aju na udrziavani neuropatickej bolesti, prevencii
chronickej bolesti hlavy tenzného typu a profylaxii migrény. Analgeticky u¢inok amitriptylinu nie je
spojeny s jeho antidepresivnymi vlastnost’ami.

Tricyklické antidepresiva maju v réznej miere afinitu k muskarinovym receptorom a histaminovym
receptorom H1.

Klinicka Géinnost’ a bezpe€nost’

Utinnost” a bezpe&nost amitriptylinu bola preukazana u dospelych pri lie¢be tychto indikacii:
¢ velka depresivna porucha,
* neuropaticka bolest’,
« profylaxia chronickej bolesti hlavy tenzného typu,
* profylaxia migrény.

Uginnost’ a bezpe&nost amitriptylinu bola preukézana pri lie¢be noénej enurézy u deti vo veku 6 rokov
a starSich (pozri ¢ast’ 4.1).

Odporacané davky st uvedené v Casti 4.2. Pri liecbe depresie boli u tazko depresivnych pacientov
pouzité davky do 200 mg denne a niekedy do 300 mg denne len v nemocnici.

Antidepresivne a analgetické u¢inky sa zvycajne dostavia po 2 — 4 tyZdnioch, pricom sedativny uc¢inok
nie je oneskoreny.

Co sa tyka prevencie chronickej bolesti hlavy tenzného typu a profylaxie migrény, v literattre s
dostupné Udaje o dlhodobej bezpecnosti v pediatrickej populacii.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

<[Saroten a stvisiace nazvy tvrdé kapsuly s predizenym uvolfiovanim]

Filmom obalené tablety

Po peroralnom podani tabliet si maximalne sérové hladiny dosiahnuté za pribliZzne 4 hodiny

(tmax = 3,89 + 1,87 hodin; rozsah 1,93 — 7,98 hodin). Po peroralnom podani 50 mg je priemerna
hodnota C .« = 30,95 £ 9,61 ng/ml; rozsah 10,85 - 45,70 ng/ml (111,57 + 34,64 nmol/l; rozsah
39,06 - 164,52 ng/ml). Priemern absolutna biologicka dostupnost’ po peroralnom podani je 53 %
(Faps = 0,527+0,123; rozsah 0,219-0,756).

Tvrdé kapsuly s predizenym uvoliiovanim

Na rozdiel od sérovych kriviek tabliet, ktoré vykazuju jasny poc¢iatoény vrchol, krivky kapsul pomaly
stipaju a dosahujt stabilnt troven pri nizsich koncentraciach ako na vrchole kriviek tabliet.

tmax = 7,1£1,9 hodin; rozsah 2,0-10,0 hodin. Po peroralnom podani 50 mg je priemerna hodnota

Crmax = 21,5+9,0 ng/ml; rozsah 13,2-35,8 ng/ml (77,5 + 32,4 nmol/l).>

<[Saroten a sUvisiace nazvy tablety s riadenym uvolfiovanim]

Na rozdiel od sérovych kriviek tabliet, ktoré vykazuju jasny poé¢iato¢ny vrchol, krivky tabliet

S riadenym uvolfiovanim kapsul pomaly stapaji a dosahuju stabilnt irovei pri niz§ich koncentraciach
ako na vrchole kriviek tabliet. Maximalna koncentracia v plazme sa dosiahne az po 1 az 5 (-8)
hodinach.

Po intravenoznej injekcii je systémova biologicka dostupnost’ je priblizne 50 %.>
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Distribucia

Zjavny distribu¢ny objem (V4)p po intraven6znom podani sa odhaduje na 1 221 | + 280 [; rozsah 769 —
17021 (16 + 3 1/kg).

Vézba na plazmaticke bielkoviny je asi 95 %.

Amitriptylin a jeho hlavny metabolit nortriptylin prechadzaju cez placentarnu bariéru.

U dojc¢iacich matiek sa amitriptylin a nortriptylin vylu¢uja v malych mnoZstvach materskym mliekom.
Pomer koncentracie v mlieku/plazme u Zien je priblizne 1:1. Odhadovana denné expozicia dojcata
(amitriptylin + nortriptylin) je v priemere 2 % zodpovedajucich davok amitriptylinu (v mg/kg)
stvisiacich s hmotnostou matky (pozri ¢ast’ 4.6).

Biotransformacia

In vitro metabolizmus amitriptylinu prebieha hlavne demetylaciou (CYP2C19, CYP3A4)

a hydroxyléaciou (CYP2D6) s naslednou konjugaciou s kyselinou glukurénovou. Dalgie izoenzymy,
ktoré sa podiel'ajii na metabolizme st CYP1A2 a CYP2C9. Metabolizmus podlieha genetickému
polymorfizmu. Hlavnym aktivnym metabolitom je sekundarny amin nortriptylin.

Nortriptylin je silnejsi inhibitor vychytavania noradrenalinu ako sérotoninu, zatial’ ¢o amitriptylin
inhibuje vychytavanie noradrenalinu a sérotoninu v rovnakej miere. Dalsie metabolity, ako su

cis- a trans-10-hydroxyamitriptylin a cis- a trans-10 hydroxynortriptylin, maju rovnaky profil ako
nortriptylin, ale st podstatne slabSie. Demetylnortriptylin a amitriptylin N-oxid st pritomné v plazme
len v nepatrnom mnozstve. Amitriptylin N-oxid je takmer neaktivny. VVSetky metabolity si menej
anticholinergné ako amitriptylin a nortriptylin. V plazme dominuje mnozstvo celkového
10-hydroxynortriptylinu, ale va¢sina metabolitov su konjugované.

Eliminécia

Polcas eliminacie (ty, B) amitriptylinu po peroralnom podani je priblizne 25 hodin
(24,65 + 6,31 hodiny; rozsah 16,49 — 40,36 hodin). Priemerny systémovy klirens (Cl;) je
39,24 + 10,18 I/h, rozsah 24,53 - 53,73 I/h.

Vylu¢ovanie prebieha hlavne mo¢om. Vylu¢ovanie nezmeneného amitriptylinu oblickami je
zanedbatel'né (priblizne 2 %).

Plazmatické hladiny amitriptylinu + nortriptylinu v rovnovaznom stave sa u vac¢siny pacientov
dosiahnu v priebehu jedného tyzdna, a po liecbe beznymi tabletami uzivanymi 3-krat denne
plazmaticka hladina v rovnovdZznom stave obsahuje neustéle priblizne rovnaky podiel amitriptylinu
a nortriptylinu.

<[Saroten a slvisiace nazvy tvrdé kapsuly s predizenym uvolfiovanim]

Ked’ sa tvrdé kapsuly s predizenym uvolfiovanim podavaju veéer, koncentracia amitriptylinu je
najvyssia v neskorych noénych hodinach a pocas dna klesa, zatial’ ¢o koncentracia nortriptylinu
zostava konstantna, a tak pocas dia prevlada.>

<[Saroten a sUvisiace nazvy 75 mg tablety s riadenym uvolfiovanim]

Ked’ sa tablety s riadenym uvoliiovanim podédvaju vecer, koncentracia amitriptylinu je najvyssia
v neskorych no¢nych hodinach a pocas dna klesa, zatial’ co koncentracia nortriptylinu zostava
konStantna, a tak pocas dia prevlada.>

Starsi pacienti
U starSich pacientov boli v désledku spomaleného metabolizmu preukdzané dlhSie polcasy a znizené
hodnoty peroralneho Kklirensu (Cl,).

Znizend funkcia pecene
Poskodenie funkcie pe¢ene mbze znizit’ hepatalnu extrakciu, ¢o vedie k vy3sim plazmatickym
hladinam, a preto je pri ddvkovani u tychto pacientov potrebna opatrnost’ (pozri Cast’ 4.2).
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Znizend funkcia obliciek
Zlyhavanie obli¢iek nema vplyv na kinetiku.

Polymorfizmus

Metabolizmus podlieha genetickému polymorfizmu (CYP2D6 a CYP2C19) (pozri Cast’ 4.2).

Farmakokineticky/farmakodynamicky vzt'ah

Plazmaticke koncentrécie amitriptylinu a nortriptylinu su u jednotlivcov vel'mi rozdielne a Ziadna
jednoducha korelacia s terapeutickou odpoved’ou nebola stanovena.

Pri vel’kej depresii je terapeuticka koncentrécia v plazme priblizne 80 — 200 ng/ml (=~ 280 —

700 nmol/l) (pre amitriptylin + nortriptylin). Hladiny nad 300 — 400 ng/ml sa spajaji so zvySenym
rizikom poruchy srdcového vedenia pokial’ ide o predlzeny komplex QRS alebo AV blokadu.

5.3  Predklinické Udaje 0 bezpeénosti

Amitriptylin inhibuje idnové kanaly, ktoré si zodpovedné za repolarizaciu srdca (hERG kanaly),

v hornom mikromolarnom rozsahu terapeutickych plazmatickych koncentrécii. Z tohto dévodu méze
amitriptylin zvysit’ riziko srdcovej arytmie (pozri cast’ 4.4).

Genotoxicky potencial amitriptylinu sa skimal v r6znych in vitro a in vivo Studiach. Hoci tieto
vyskumy ukazali ¢iasto¢ne protichodné vysledky, nemozno vyluc¢it’ najmé potencial indukovat’
chromozémové aberacie. Dlhodobé Stadie karcinogenity neboli vykonané.

V reprodukénych $tadiach pri peroralnom podavani amitriptylinu v ddvkach 2 — 40 mg/kg/den (az do
13-nasobku maximalnej odporucanej davky amitriptylinu u F'udi — 150 mg/den alebo 3 mg/kg/den

u pacienta s hmotnostou 50 kg) neboli teratogénne u¢inky pozorované u mysi, potkanov ani kralikov.
Udaje z literatury vSak poukazuju na riziko malforméacii a oneskorenej osifikacie u mysi, Skrec¢kov,
potkanov a kralikov pri 9 - 33-nasobku maximalnej odporucanej davky. Existuje mozna suvislost’

s ti¢inkom na plodnost’ u potkanov, a to niZsi vyskyt gravidit. Pri¢ina tohto u¢inku na fertilitu nie je
znama.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

[M4& byt vyplnené narodne]

6.2 Inkompatibility

NeaplikovateI'né.

6.3 Cas pouZitelnosti

[Ma byt vyplnené narodne]

6.4  Specialne upozornenia na uchovavanie

[Ma byt vyplnené narodne]
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6.5 Druh obalu a obsah balenia <a $pecialne zariadenie na pouZitie, podanie alebo
implantaciu>

[Ma byt vyplnené narodne]
6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu <a iné zaobchadzanie s liekom>

V3etok nepouZity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stlade s narodnymi
poZiadavkami.

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Pozri Prilohu | - ma byt vyplnené narodne]

8. REGISTRACNE CISLA

[Ma byt vyplnené narodne]

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

[Ma byt vyplnené narodne]

10. DATUM REVIZIE TEXTU

[Ma byt vyplnené narodne]
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1. NAZOV LIEKU

Saroten a suvisiace ndzvy 10 mg filmom obalené tablety
Saroten a suvisiace nazvy 25 mg filmom obalené tablety
Saroten a suvisiace nazvy 50 mg filmom obalené tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

[Ma byt vyplnené narodne]

3. LIEKOVA FORMA

[Ma byt vyplnené narodne]

<[Saroten a stvisiace nazvy 50 mg filmom obalené tablety]
Tableta moZe byt’ rozdelena na 4 rovnaké davky.>

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Saroten a suvisiace nazvy je indikovany:

* dospelym na liecbu vel’kej depresivnej poruchy,

¢ dospelym na lie¢bu neuropatickej bolesti;

* dospelym na profylaktick lie¢bu chronickej bolesti hlavy tenzného typu (CTTH);

« dospelym na profylakticka liebu migrény;

* detom vo veku 6 rokov a star§im na lieCbu no¢nej enurézy v pripade, ked’ je organicka
patoldgia, vratane razStepu chrbtice a s tym stvisiacich porach vyltéena a na vSetky ostatné
nemedikament6zne a medikamentozne liecby, vratane spazmolytik a latok pribuznych
vazopresinu, sa nedosiahla Ziadna odpoved’. Tento lieck ma predpisovat’ len zdravotnicky
pracovnik s odbornymi znalostami v oblasti lie¢by pretrvavajuceho pomoc¢ovania.

4.2  Davkovanie a spésob podavania

Davkovanie

Nie so vSetkymi farmaceutickymi formami/silami sa da dosiahnut’ kazda davkovacia schéma. Na

zaciatok lie¢by a pre kazdé pripadné nasledné davky sa ma vybrat’ zodpovedajica liekova forma a sila.

Velka depresivna porucha

Ma sa zacat’ s ddvkou na niZ3ej Urovni a postupne davku zvySovat’, pri¢om treba starostlivo sledovat’
klinickti odpoved’ a pripadné ddkazy neznaSanlivosti.

Dospeli
Spociatku 25 mg 2-krat denne (50 mg denne). V pripade potreby mozno davku kazdy druhy defi
zvySovat’ o 25 mg aZ na 150 mg denne, rozdelend na dve davky.

UdrZiavacia davka je najniz$ia u¢inna davka.
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Starsi pacienti vo veku viac ako 65 rokov a pacienti s kardiovaskularnym ochorenim
Spociatku 10 mg — 25 mg denne.

V zavislosti od individualnej odpovede a znasanlivosti pacienta sa denna davka méze zvysit’ aZ na
100 mg — 150 mg, rozdelena na dve davky.
Davky vysSie ako 100 mg sa maju pouzivat’ s opatrnost’ou.

UdrZiavacia davka je najniz$ia u¢inna davka.

Pediatricka populacia
Amitriptylin sa nema pouzivat’ u deti a dospievajlcich vo veku menej ako 18 rokov, pretoze
bezpecnost’ a G¢innost’ neboli stanovené (pozri Cast’ 4.4).

Dizka liecby
Antidepresivny G¢inok nastupuje zvyc¢ajne po 2 — 4 tyzdnoch. Liec¢ba antidepresivami je

symptomaticka, a preto musi pokracovat’ primerane dlht dobu, zvyc¢ajne az 6 mesiacov po zotaveni,
aby sa zabranilo relapsu.

Neuropatickd bolest, prevencia chronickej bolesti hlavy tenzného typu a profylaxia migrény

U pacientov sa ma davka individualne titrovat’ na troven, ktora poskytne adekvatnu analgéziu pri
pripustnych neziaducich reakciach na liek. Vo vSeobecnosti sa ma ¢o najkratsi ¢as potrebny na liecbu
priznakov pouzivat’ najnizsia G¢inna davka.

Dospeli
Odporuacané davky su 25 mg — 75 mg denne uzivané vecer.. Davky vysSie ako 100 mg sa maju
pouzivat' s opatrnostou.

Pociato¢na davka ma byt 10 mg - 25 mg denne uzivana vecer. Podl'a znasanlivosti sa mozu davky
kazdych 3 — 7 dni zvysit' o 10 mg - 25 mg.

Davka sa moze uzivat’ jedenkrat denne alebo rozdelit’' na dve davky. Jedna davka nad 75 mg sa
neodporuca.

Analgeticky G¢inok nastupuje zvycajne po 2 — 4 tyzdinoch davkovania.

Starsi pacienti vo veku viac ako 65 rokov a pacienti s kardiovaskularnym ochorenim
Odporuca sa pociato¢na davka 10 mg - 25 mg uzivana vecer.
Déavky vyssie ako 75 mg sa maju pouzivat’ s opatrnost'ou.

Vo vieobecnosti sa odportca zacat liecbu s ddvkou v nizSom rozsahu ako sa odporaca u dospelych.
V zévislosti od individualnej odpovede a znasanlivosti pacienta sa denna davka moze zvysit'.

Pediatricka populécia
Amitriptylin sa nema pouzivat’ u deti a dospievajlcich vo veku menej ako 18 rokov, pretoze
bezpecnost’ a G¢innost’ neboli stanovené (pozri Cast’ 4.4).

Dizka liecby

Neuropaticka bolest

Liecba je symptomaticka, a preto musi pokracovat’ primerane dlhtt dobu. U mnohych pacientov méze
byt liecba potrebna niekol'ko rokov. Odportca sa pravidelné prehodnocovanie, aby sa potvrdilo, ¢i
pokracovanie v liecbe zostava pre pacienta vhodné.

Profylakticka liecha chronickej bolesti hlavy tenzného typu a profylaktickd liecba migrény u dospelych

Liecba musi pokracovat’ primerane dlhi dobu. Odporuca sa pravidelné prehodnocovanie, aby sa
potvrdilo, ¢i pokracovanie v lieCbe zostava pre pacienta vhodné.

29



Nocnd enuréza
Pediatrick& populécia
Odporucané davky pre:
« deti vo veku 6 aZz 10 rokov: 10 mg — 20 mg: Pre tto vekovu skupinu sa ma pouzit’ vhodnej$ia
liekova forma,
« deti vo veku 11 rokov a starsie: 25 mg — 50 mg denne.
Déavka sa ma postupne zvySovat'.
Déavka méa byt’ podavana 1 — 1% hodiny pred spanim.

Pred zacatim liecby amitriptylinom sa mé vykonat’ EKG, aby sa vylucil syndrom dlh¢ho QT.

Dizka liecby
Maximalna dlzka lie¢ebného cyklu nema presiahnut’ 3 mesiace.

V pripade potreby opakovania lie¢by amitriptylinom sa ma kazdé 3 mesiace vykonat’ zdravotna
kontrola.

Pri ukoncovani liecby sa ma amitriptylin vysadzovat’ postupne.

Osobitné skupiny pacientov

Znizend funkcia obliciek
Pacientom so zlyhanim obli¢iek mbze byt tento lick podavany v obvyklych davkach.

Znizend funkcia pecene
Odportca sa opatrné davkovanie a, ak je to mozné, stanovit’ hladinu licku v sére.

Inhibitory enzymu CYP2D6 cytochrému P450

V zavislosti od individualnej odpovede pacienta sa ma zvazit nizSia davka amitriptylinu, ak sa k lieCbe
amitriptylinom pridava silny inhibitor CYP2D6 (napr. bupropion, chinidin, fluoxetin, paroxetin) (pozri
Cast’ 4.5).

Znami pomali metabolizatori CYP2D6 alebo CYP2C19
Tito pacienti m6zu mat’ vysSie plazmatické koncentracie amitriptylinu a jeho aktivneho metabolitu
nortriptylinu. Zvazte 50 % zniZenie odporu¢anej uvodnej davky.

Sposob podavania

Saroten a suvisiace ndzvy je na peroralne pouZitie.

<[Saroten a suvisiace ndzvy 50 mg filmom obalené tablety]

Saroten a suvisiace nazvy 50 mg filmom obalené tablety st delitel'né tablety s tromi deliacimi ryhami.
Deliaca ryha umoziiuje rozlomit’ tabletu na 4 &asti (12,5 mg/¢ast). Casti, ktoré momentalne nie st
potrebné, mozno uchovavat’ v zasobniku $katul’ky na tablety (pod posuvnou ¢astou uzaveru) do
dalSieho podania.>

Tablety sa maju zapit’ vodou.

Prerusenie liecby

Pri ukoncovani lieCby sa ma liek vysadzovat’ postupne v priebehu niekol’kych tyzdnov.
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4.3  Kontraindikéacie
Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktortikol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.

Nedavny infarkt myokardu. Ktorykol'vek stupen srdcovej blokady alebo poruchy srdcového rytmu
a nedostato¢nost’ koronarnej artérie.

Subezna lie¢ba inhibitormi monoaminooxidazy (MAOI) je kontraindikovana (pozri ¢ast’ 4.5).

Sucasné podavanie amitriptylinu a MAOI mozZe sposobit’ sérotoninovy syndrém (kombinacia
priznakov, ktoré mozu zahfiat’ agitaciu, zmétenost’, tremor, myoklonus a hypertermiu).

Lie¢ba amitriptylinom moze zacat’ 14 dni po vysadeni ireverzibilnych neselektivnych MAOI

a minimalne jeden defi po vysadeni reverzibilného moklobemidu. Lie¢bu MAOI mozno zaviest’ 14 dni
po vysadeni amitriptylinu.

Zavazné ochorenie pecene.

U deti vo veku do 6 rokov.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Pri vysokych davkach sa pravdepodobne vyskytnu srdcové arytmie a zavazna hypotenzia. MézZu sa
takisto vyskytnut’ u pacientov s uZ existujucim ochorenim srdca, ktori uZivaji norméalnu davku.

PrediZenie intervalu QT

Po uvedeni lieku na trh boli hldsené pripady prediZenia intervalu QT a arytmie. U pacientov so
zavaznou bradykardiou, u pacientov s dekompenzovanym srdcovym zlyhanim, alebo u pacientov
stcasne uzivajucich lieky na prediZenie intervalu QT, sa odpori¢a opatrnost’. Je zname, e poruchy
elektrolytov (hypokaliémia, hyperkaliémia, hypomagneziémia) su stavy, ktoré zvySuju riziko arytmie.

Anestetika podavané pocas liecby tricyklickymi alebo tetracyklickymi antidepresivami mozu zvysit’
riziko arytmii a hypotenzie. Ak je to mozné, vysad'te tento liek niekol’ko dni pred chirurgickym
zakrokom. V pripade, Ze je nevyhnutny naliehavy chirurgicky zakrok, je potrebné informovat’ o tejto
pacientovej lieCbe anestézioldga.

Ak je amitriptylin podavany hypertyre6znym pacientom alebo pacientom, ktori uzivaja lieky na Stitnu
zl'azu, je potrebna vel'ka opatrnost, pretoze sa mozu vyvinut srdcové arytmie.

Starsi pacienti st obzvlast’ nachylni na ortostatickt hypotenziu.
Tento liek sa ma pouzivat’ s opatrnost'ou u pacientov s konvulzivnymi poruchami, retenciou mocu,
hypertrofiou prostaty, hypertyre6zou, paranoidnou symptomatoldgiou a s pokro¢ilym ochorenim

pecene alebo kardiovaskularnym ochorenim, so stendzou pyloru a s paralytickym ileom.

U pacientov so zriedkavym stavom plytkej prednej komory a izkym komorovym uhlom mézu byt
v désledku rozsirenia zrenic vyvolané ataky akdtneho glaukému.

SamovraZzda a samovrazedné mysSlienky

Depresia sa spaja so zvysenym rizikom samovrazednych myslienok, sebapoSkodzovania a samovrazdy
(prihody stvisiace so samovrazdou). Toto riziko pretrvava, az kym sa nedostavi vyznamna remisia.
Ked'Ze zlepSenie sa nemusi dostavit’ po¢as prvych tyzdiiov liecby alebo dlhSieho obdobia, aZz kym

k takémuto zlepSeniu neddjde, pacientov je potrebné pozorne sledovat’. Podl'a v§eobecnych klinickych
skusenosti sa v ranych stadiach uzdravovania méze riziko samovrazdy zvysit.

O pacientoch so samovrazednymi prihodami v anamnéze alebo o tych, ktori sa pred zaciatkom lie¢by
prejavuju vyraznym stupnom samovrazednych predstav, je zname, Ze maju vyssie riziko
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samovrazednych myslienok alebo samovraZzednych pokusov a pocas lie¢by maju byt’ dokladne
sledovani. Metaanalyza placebom kontrolovanych klinickych ski8ani antidepresiv u dospelych
pacientov s psychiatrickymi poruchami ukéazala zvy3ené riziko samovraZedného spravania po
antidepresivach v porovnani s placebom u pacientov mladsich ako 25 rokov.

Starostliva kontrola pacientov a osobitne tych, u ktorych je vysoké riziko, ma sprevadzat’
medikament6znu lie¢bu najmi na jej za¢iatku a po zmenach davky. Pacienti (a opatrovatelia
pacientov) maju byt upozorneni na potrebu sledovat’ akékol'vek klinické zhorSenie stavu,
samovrazedné spravanie alebo samovrazedné myslienky a nezvyc¢ajné zmeny v spravani, a ak su
pritomné takéto priznaky, okamzZite poziadat’ o radu lekéra.

U manicko-depresivnych pacientov moze dojst’ k zmene na manicku fazu. Ak sa pacient dostane do
manickej fazy, lie¢ba amitriptylinom sa ma ukoncit’.

Ako je uvedené pri inych psychotropnych latkach, amitriptylin méze menit’ odpoved’ na inzulin
a glukozu, ¢o si u diabetickych pacientov vyzaduje Upravu antidiabetickej lieby. Pacientovu
rovnovahu glukdzy moze okrem toho ovplyvnit’ aj samotné depresivne ochorenie.

Hyperpyrexia bola hlasend v pripade tricyklickych antidepresiv pri si¢asnom podani
anticholinergnych alebo neuroleptickych liekov, a to najmé v horiicom pocasi.

Po dlhodobom podavani méze nahle ukoncenie liecby vyvolat’ abstinencné priznaky, ako st bolest’
hlavy, nevol'nost’, nespavost’ a podrazdenost’.

U pacientov uzivajucich SSRI sa ma amitriptylin pouzivat’ opatrne (pozri ¢asti 4.2 a 4.5).
Nocnd enuréza

Pred zacatim liecby amitriptylinom sa ma vykonat’ EKG, aby sa vylucil syndrom dlhého QT.
Amitriptylin sa pri lie€be enurézy nema kombinovat’ s anticholinergikom.

Na zaciatku lieCby antidepresivami pouzivanymi na iné ako depresivne poruchy sa mozu tiez
vyskytniit’ samovrazedné myslienky a spravanie. Pri lie¢be pacientov s enurézou sa ma preto

dodrziavat’ rovnaka opatrnost’ ako pri lie¢be pacientov s depresiou.

Pediatrick& populacia

Udaje o dlhodobej bezpecnosti u deti a dospievajucich tykajuce sa rastu, dospievania a kognitivneho
a behavioralneho vyvoja nie st k dispozicii (pozri Cast’ 4.2).

Pomocné latky

Tablety obsahuju laktozu.

Pacienti so zriedkavymi dedi¢énymi problémami galakt6zovej intolerancie, laponskeho deficitu laktazy
alebo gluk6zo-galaktdézovej malabsorpcie nesmi uZivat’ tento liek.

45 Liekoveé a iné interakcie

Mozné ovplyvnenie u¢inku inych liekov amitriptylinom

Kontraindikované kombincie

MAOI (neselektivne aj selektivne A (moklobemid) a B (selegilin)) — riziko tzv. sérotoninového
syndrému (pozri ¢ast’ 4.3).
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Kombindcie, ktoré sa neodporucaju

Sympatomimetikd: Amitriptylin méZe zosilhovat’ kardiovaskularne u¢inky adrenalinu, efedrinu,
izoprenalinu, noradrenalinu, fenylefrinu a fenylpropanolaminu (napr. ktoré st obsiahnuté v lok&lnych
a celkovych anestetikach a nosovych dekongestivach).

Blokéatory adrenergnych neuronov: Tricyklické antidepresiva mozu posobit’ proti antihypertenzivnym
ucinkom centralne pdsobiacich antihypertenziv, ako je guanetidin, betanidin, rezerpin, klonidin

a metyldopa. Pocas lieCby tricyklickymi antidepresivami sa odporaca skontrolovat’ vSetky
antihypertenziva.

Anticholinergika: Tricyklické antidepresiva mozu zosiliovat’ G¢inky tychto liekov na oéi, centralny
nervovy systém, ¢reva a mocovy mechur. Vzhl'adom na zvySené riziko paralytického ilea,
hyperpyrexie atd’. sa tieto lieky nemaju subezne pouzivat.

Lieky, ktoré predlZuju interval QT vratane antiarytmik, ako su chinidin, antihistaminika astemizol

a terfenadin, niektoré antipsychotika (najma pimozid a sertindol), cisaprid, halofantrin a sotalol, mézu
pri uZivani s tricyklickymi antidepresivami zvysit’ pravdepodobnost’ ventrikularnych arytmii.
Vzhladom na mozné aditivne G¢inky na interval QT a zvy3ené riziko zavaznych kardiovaskularnych
ucinkov sa ma pri stiCasnom pouzivani amitriptylinu a metadénu postupovat’ opatrne.

Opatrnost’ sa tiez odportica pri subeznom podavani amitriptylinu a diuretik vyvolavajucich
hypokaliémiu (napr. furosemid).

Tioridazin: Vzhl'adom na inhibiciu metabolizmu tioridazinu a nasledne zvySené riziko srdcovych
vedlajsich u¢inkov je potrebné sa vyhnut’ siéasnému podavaniu amitriptylinu a tioridazinu (substrat
CYP2D6).

Tramadol: Sucasné pouZzivanie tramadolu (substrat CYP2D6) a tricyklickych antidepresiv (TCA), ako
je amitriptylin, zvySuje riziko zachvatov a sérotoninového syndromu. Navyse tato kombindcia moze
inhibovat’ metabolizmus tramadolu na aktivny metabolit, a tym zvySovat’ koncentraciu tramadolu

a potencidlne sposobit’ opioidni toxicitu.

Antimykotik4, ako je flukonazol a terbinafin, zvySuja koncentracie tricyklickych antidepresiv v sére
a sprievodnu toxicitu. Vyskytla sa synkopa a torsade de pointes.

Kombindcie vyzadujice opatrnost’ pri pouzivani

Latky timiace CNS: Amitriptylin moze zvysit’ sedativne G¢inky alkoholu, barbituratov a inych latok
timiacich CNS.

Mozné ovplyvnenie u¢inku amitriptylinu inymi liekmi

Tricyklicke antidepresiva (TCA) vratane amitriptylinu sa primarne metabolizuju pe¢efiovymi
izoenzymami cytochromu P450 - CYP2D6 a CYP2C19, ktoré su v populacii polymorfné. Dalsie
izoenzymy, ktoré sa podiel’aji na metabolizme amitriptylinu, st CYP3A4, CYP1A2 a CYP2C9.

Inhibitory CYP2DG6: 1zoenzym CYP2D6 méze byt inhibovany roznymi liekmi, napr. neuroleptikami,
inhibitormi spatného vychytavania sérotoninu, beta blokatormi a antiarytmikami. Priklady silnych
inhibitorov CYP2D6 zahtiiaji bupropion, fluoxetin, paroxetin a chinidin. Tieto lieky mozu spdsobit’
zna¢né znizenie metabolizmu TCA a vyrazné zvysenie plazmatickych koncentrécii. Vzdy, ked’ sa ma
TCA podavat spoloéne s inym liekom, 0 ktorom je zname, Ze je inhibitorom CYP2D6, sa ma zvazit
monitorovanie TCA v plazme. Uprava davky amitriptylinu méze byt nevyhnutna (pozri ¢ast’ 4.2).

Dalsie inhibitory cytochrému P450: Cimetidin, metylfenidat a blokétory kalciovych kanalov (napr.
diltiazem a verapamil) mozu zvySovat’ plazmatické hladiny tricyklickych antidepresiv a sprievodnd
toxicitu. Pri antimykotikach, ako je flukonazol (inhibitor CYP2C9) a terbinafin (inhibitor CYP2D6)
bolo pozorované, Ze zvySuja hladiny amitriptylinu a nortriptylinu v sére.
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Izoenzymy CYP3A4 a CYP1A2 metabolizuju amitriptylin v men3ej miere. AvSak pri fluvoxamine
(silny inhibitor CYP1AZ2) bolo preukdzané, Ze zvySuje plazmatické koncentracie amitriptylinu a tejto
kombinécii je potrebné sa vyhnut. Klinicky relevantné interakcie mozno ocakavat’ pri si€¢asnom
pouZivani amitriptylinu a silnych inhibitorov CYP3A4, ako je ketokonazol, itrakonazol a ritonavir.

Tricyklické antidepresiva a neuroleptikd inhibuju navzajom svoj metabolizmus, ¢o méze viest
K znizenému prahu kf¢ov, a k zachvatom. Mozno bude potrebné upravit’ davkovanie tychto liekov.

Induktory cytochrému P450: Perorélna antikoncepcia, rifampicin, fenytoin, barbituraty, karbamazepin
a 'ubovnik bodkovany (Hypericum perforatum) mdzu zvysit’ metabolizmus tricyklickych antidepresiv
a viest’ k zniZeniu plazmatickych hladin tricyklickych antidepresiv a zniZenej odpovede na
antidepresiva.

V pritomnosti etanolu boli zvy$ené koncentracie amitriptyinu vo volnej plazme a koncentracie
nortriptylinu.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita
O pouzivani amitriptylinu po¢as gravidity st k dispozicii len obmedzené klinické Udaje.

Studie na zvieratach preukézali reprodukéna toxicitu (pozri &ast’ 5.3).
Amitriptylin sa neodporti¢a pocas gravidity, pokial’ to nie je absolutne nevyhnutné a len po dékladnom
zvéZeni rizika a prinosu.

Pri chronickom pouZivani a po podani v poslednych tyzdiioch gravidity moze dojst’ u novorodencov
k abstinen¢nym priznakom. To moze zahfiat’ podrazdenost’, hypertoniu, tremor, nepravidelné
dychanie, nedostatocny prijem tekutin a hlasny pla¢, pripadne anticholinergné priznaky (retencia
mocu, zapcha).

Dojcenie

Amitriptylin a jeho metabolity sa vylu¢uju do materského mlieka (predstavuje 0,6 % - 1 % matkinej
davky). Riziko u doj¢iat neméze byt vyli¢ené Rozhodnutie, ¢i ukonéit’ dojéenie alebo
ukoncit/prerusit’ lieCbu tymto liekom sa ma urobit’ po zvazeni prinosu dojéenia pre diet’a a prinosu
liecby pre Zenu.

Fertilita

Amitriptylin zniZil vyskyt gravidity u potkanov (pozri ¢ast’ 5.3).
K dispozicii nie sU Ziadne udaje o t¢inkoch amitriptylinu na P'udsku fertilitu.

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Amitriptylin je sedativum.

U pacientov, ktorym su predpisané psychotropné lieky mozno o¢akavat’ urcité poruchy celkovej
pozornosti a koncentracie a treba ich upozornit’ na ich schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. Pri
sti¢asnom poziti alkoholu mozu byt tieto neziaduce u¢inky zosilnené.

4.8 Neziaduce ucinky
Amitriptylin moze vyvolat’ vedl'ajie i€inky podobné inym tricyklickym antidepresivam. Niektoré
z niz8ie uvedenych vedlajsich ucinkov, napriklad bolest’ hlavy, tremor, poruchy pozornosti, zapcha

a znizené libido, mozu byt’ takisto priznakmi depresie a po zlepseni depresivneho stavu sa zvycajne
zmiernia.
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V niZSie uvedenom zozname sa pouZila nasledovna konvencia:
Trieda orgédnovych systémov podl'a databazy MedDRA/uprednostiiovana terminologia:

vel'mi Casté (> 1/10);
¢asté (> 1/100, < 1/10);

menej ¢asté (> 1/1 000, < 1/100);
zriedkavé (> 1/10 000, < 1/1 000);
vel'mi zriedkavé (<1/10 000);
nezname (z dostupnych udajov).

Trieda organovych Frekvencia Uprednostiiovany termin
systémov podl’a
MedDRA
Poruchy krvi zriedkave atlm kostnej drene, agranulocyt6za, leukopénia,
a lymfatického systému eozinofilia, trombocytopénia
Poruchy metabolizmu zriedkavé znizena chut’ do jedla
avyzivy nezname anorexia, zvysena alebo znizena hladina cukru v

krvi

Psychické poruchy

vel'mi ¢asté

agresivita

Casté stavy zmatenosti, zniZzené libido, nepokoj
menej ¢asté hypomania, mania, izkost’, insomnia, no¢né mory
zriedkavé delirium (u starSich pacientov), halucinacie
(u pacientov so schizofréniou), samovrazedné
myslienky alebo spravanie*
nezname paranoja

Poruchy nervového
systému

vel'mi Casté

somnolencia, tremor, zavraty, bolest’ hlavy,
ospalost’, porucha re¢i (dyzartria)

Casté

poruchy pozornosti, dysgeuzia, parestézia, ataxia

menej Casté

konvulzia

vel'mi zriedkavé

akatizia, polyneuropatia

nezname extrapyramidové poruchy
Poruchy oka vel'mi Casté porucha akomodécie
Casté mydriaza
vel'mi zriedkavé | akdtny glaukom
Poruchy ucha a labyrintu | menej Casté tinitus

Poruchy srdca a srdcovej
¢innosti

vel'mi Casté

palpitéacie, tachykardia

Casté

atrioventrikularna blokada, blokada ramienka

menej ¢asté

kolapsové stavy, zhorSenie srdcového zlyhavania

zriedkavé arytmia
vel'mi zriedkavé | kardiomyopatie, torsades de pointes
nezname hypersenzitivna myokarditida

Poruchy ciev

vel'mi ¢asté

ortostaticka hypotenzia

menej ¢asté

hypertenzia

nezname

hypertermia

Poruchy dychacej vel'mi Casté upchaty nos

ststavy, hrudnika a vel'mi zriedkave | alergicky zapal plicnych alveol a pl'icneho
mediastina tkaniva (alveolitida, Lofflerov syndrém)
Poruchy vel'mi Casté sucho v Ustach, zapcha, nauzea

gastrointestinalneho
traktu

menej ¢asté

hnacka, vracanie, opuch jazyka

zriedkavé

zvacSenie slinnych zliaz, paralyticky ileus

Poruchy pecene
a zI¢ovych ciest

zriedkavé

Zltacka

menej Casté

porucha funkcie pecene (napr. cholestatické
ochorenie pecene)

nezname

hepatitida
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Trieda organovych
systémov podl’a
MedDRA

Frekvencia

Uprednostiiovany termin

Poruchy koZe
a podkozného tkaniva

vel'mi ¢asté

hyperhidréza

menej Casté

vyrézka, urtikaria, opuch tvare

zriedkaveé

alopécia, fotosenzitivna reakcia

Poruchy obliciek
a mocovych ciest

Casté

poruchy moc¢enia

menej ¢asté

retencia mocu

Poruchy reprodukéného
systému a prsnikov

Casté

erektilna dysfunkcia

menej ¢asté

galaktorea

zriedkavé gynekomastia
Celkoveé poruchy Casté Unava, pocit smédu
a reakcie v mieste zriedkavé pyrexia

podania

Laboratorne a funkéné
vySetrenia

vel'mi ¢asté

nérast telesnej hmotnosti

Casté

abnormalne EKG, predlZenie QT na EKG,
predlzeny komplex QRS na EKG, hyponatriémia

menej ¢asté

zvysenie vnutrooéného tlaku

zriedkavé

pokles telesnej hmotnosti,
abnormalne pecenové testy, zvySenie alkalickej
fosfatazy v krvi, zvySenie transaminaz

*Pocas lie¢by alebo kratko po ukonéeni lie¢by amitriptylinom boli hldsené spravy o pripadoch
samovrazednych myslienok alebo samovrazedného spravania (pozri Cast 4.4).

Epidemiologicke Studie, vykonavané hlavne u pacientov vo veku 50 rokov a starsich, vykazuju
zvysené riziko zlomenin u pacientov uZivajdcich SSRI a TCA. Mechanizmus vedici k tomuto riziku
nie je znamy.

Hlasenie podozreni na nezZiaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neZiaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziiuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

49 Predavkovanie

Priznaky

Anticholinergné priznaky: mydridza, tachykardia, retencia mo¢u, suché sliznice, zniZzena pohyblivost’
¢riev, konvulzie, horucka, nahly atlm CNS, zniZzené vedomie progredujiice do komy, titlm dychania.

Srdcové priznaky: arytmie (ventrikularne tachyarytmie, torsade de pointes, ventrikularna fibrilacia).
EKG vysetrenia charakteristicky vykazujl predizeny interval PR, rozsirenie komplexu QRS,
predizenie QT, splostenie alebo inverziu viny T, depresiu segmentu ST a rozne stupne srdcovej
blokady progredujicej k zastaveniu srdca. Rozsirenie komplexu QRS zvyc¢ajne koreluje so
zavaznostou toxicity po akatnom predavkovani. Zlyhanie srdca, hypotenzia, kardiogénny 3ok,
metabolicka aciddza, hypokaliémia.

UZitie davky 750 mg alebo vysSej dospelym méze viest’ k zavaznej toxicite. Pri sa¢asnom poZiti
alkoholu a inych psychotropnych latok sa ucinky predavkovania zosilnia. V odpovedi na
predavkovanie existuje zna¢na individualna variabilita. Deti s zvla$t’ nachylné na kardiotoxicitu

a zachvaty.

Pocas prebudzania sa méznu vyskytnut’ stavy zmatenosti, agitacie, halucinacie a ataxie.
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Liecba

1. Prijat’ do nemocnice (na jednotku intenzivnej starostlivosti), ak je to potrebné. Liecba je

symptomaticka a podporna.

2. Podl'a potreby posudit’ a lie¢it’ ABC (dychacie cesty [airway], dychanie [breathing] a krvny
obeh [circulation]). Zabezpecit’ i.v. pristup. Pozorne sledovat’, a to aj v zjavne
nekomplikovanych pripadoch.

3. Preverit klinické prejavy. Skontrolovat mocovinu a elektrolyty — skontrolovat’, ¢i je nizka
hladina draslika a monitorovat’ vylu¢ovanie mocu. Skontrolovat’ plyny v arterialnej krvi —
skontrolovat’ vyskyt acidozy. Vykonat EKG — skontrolovat’, ¢i QRS > 0,16 sekdnd.

4. Pri zmieSanych predavkovaniach nepodavat’ flumazenil na zvratenie toxicity benzodiazepinov.

5. Pri potencialne smrtel'nom predavkovani vyplach zaludka zvazit’ len do jednej hodiny po
predavkovani.

6. Ak od uzitia nepresla viac ako jedna hodina, podat’ 50 g Zivo¢isneho uhlia.

7. Priechodnost’ dychacich ciest sa v pripade potreby udrziava pomocou intubacie. Aby sa
zabranilo moZznému zastaveniu dychania, odportca sa lie¢ba v respiratore. Pomocou EKG
neustéle 3 aZ 5 dni monitorovat’ srdcové funkcie. Na z&klade individualneho stavu pacienta sa
rozhodne o lie¢be nasledovnych stavov:

» Siroké QRS intervaly, zlyhavanie srdca a ventrikularne arytmie,
e obehové zlyhavanie,

» hypotenzia,

* hypertermia,

*  konvulzie,

* metabolicka acidoza.

8. Nepokoj a konvulzie mozno lie¢it’ diazepamom.

9. Pacienti, ktori vykazuju prejavy toxicity maju byt’ sledovani minimalne 12 hodin.

10. Ak bol pacient dlhsi ¢as v bezvedomi, ma sa monitorovat’ na rabdomyolyzu.

11. Vzhl'adom k tomu, predavkovanie je Casto imyselné, pacienti sa mézu pocas fazy zotavovania

pokasit’ o samovrazdu inymi prostriedkami. U tejto skupiny liekov sa vyskytlo imtie, ako
doésledok umyselného alebo ndhodného predavkovanie.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: antidepresiva — neselektivny inhibitor spatného vychytavania
monoaminov (tricyklické antidepresivum)

ATC kod: NO6AAD9

Mechanizmus u¢inku

Amitriptylin je tricyklické antidepresivum a analgetikum. Ma vyrazné anticholinergné a sedativne
vlastnosti. Brani spatnému vychytvaniu, a tym aj inaktivacii noradrenalinu a sérotoninu na nervovych
zakoncCeniach. Zabranenim spdtnému vychytavaniu tychto monoaminovych neurotranzmiterov sa
zosiliiuje ich G¢inok v mozgu. Zda sa, Ze to ma slvis s antidepresivnou aktivitou.

Mechanizmus G¢inku takisto zahffia uéinky blokujuce sodikové, draslikové a NMDA idnové kanaly na
centralnej Grovni aj na Grovni miechy. U¢inky na noradrenalin, sodik a receptor NMDA s
mechanizmy, o ktorych je zname, ze sa podiel’'aju na udrziavani neuropatickej bolesti, profylaxii
chronickej bolesti hlavy tenzného typu a profylaxii migrény. Analgeticky u¢inok amitriptylinu nie je
spojeny s jeho antidepresivnymi vlastnost'ami.

Tricyklické antidepresiva maju v roznej miere afinitu k muskarinovym receptorom a histaminovym
receptorom H1.
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Klinicka u¢innost’ a bezpecnost’

Utinnost’ a bezpe&nost’ amitriptylinu bola preukazana u dospelych pri lie¢be tychto indikacii:
 velka depresivna porucha,
* neuropaticka bolest,
« profylaxia chronickej bolesti hlavy tenzného typu,
« profylaxia migrény.

Utinnost’ a bezpe&nost’ amitriptylinu bola preukazana pri lie¢be noénej enurézy u deti vo veku 6 rokov
a starsich (pozri Cast’ 4.1).

Odporucané davky su uvedené v Casti 4.2. Pri lieCbe depresie boli u tazko depresivnych pacientov
v nemocnici pouzité davky do 200 mg denne a niekedy do 300 mg denne.

Antidepresivne a analgetické ucinky sa zvy¢ajne dostavia po 2 — 4 tyzdnoch, pri¢om sedativny uc¢inok
nie je oneskoreny.

Co sa tyka prevencie chronickej bolesti hlavy tenzného typu a profylaxie migrény, v literatdre su
dostupné Udaje o dlhodobej bezpecnosti v detskej populacii.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Filmom obalené tablety

<[Saroten a stvisiace nazvy 10 mg filmom obalené tablety a Saroten a stvisiace ndzvy 25 mg filmom
obalené tablety]

Pri peroralnom podani tabliet sa dosiahne maximalna hladina v sére priblizne o 4 hodiny

(tmax = 3,89 % 1,87 hodiny; rozsah 1,93 — 7,98 hodin). Po peroralnom podani 50 mg, priemerna
hodnota C .« = 30,95 £ 9,61 ng/ml; rozsah 10,85 - 45,70 ng/ml (111,57 £ 34,64 nmol/l; rozsah 39,06 —
164,52 nmol/). Priemerna absolttna peroralna biologicka dostupnost’ je 53 % (Fas = 0,527 £ 0,123;
rozsah 0,219 - 0,756).>

<[Saroten a suvisiace ndzvy 50 mg filmom obalené tablety]

Po perordlnom podani sa amitriptylin absorbuje pomaly, ale Giplne. Vzhl'adom na ¢asto oneskoreny
prechod cez gastrointestinalny trakt sa maximalne koncentrécie v plazme dosiahnu po 1 az 5 (- 8)
hodinach.

Systémova biologicka dostupnost’ je priblizne 50 % z intravendznej injekcie.>

Distribucia

Zjavny distribu¢ny objem (V) po intravendznom podani sa odhaduje na 1 221 | + 280 I; rozsah 769 —
17021 (16 = 3 1/kg).

Vdzba na plazmatické bielkoviny je asi 95 %.
Amitriptylin a jeho hlavny metabolit nortriptylin prechadzaju cez placentarnu bariéru.

U dojciacich matiek sa amitriptylin a nortriptylin vylucuji v malych mnoZzstvach materskym mliekom.
Pomer koncentracie v mlieku/plazme u Zien je priblizne 1:1. Odhadovana denna expozicia doj¢at’a
(amitriptylin + nortriptylin) je v priemere 2 % zodpovedajlcich davok amitriptylinu (v mg/kg)
stvisiacich s hmotnostou matky (pozri ¢ast’ 4.6).

Biotransformacia

In vitro metabolizmus amitriptylinu prebieha hlavne demetylaciou (CYP2C19, CYP3A4)
a hydroxylaciou (CYP2D6) s naslednou konjugéciou s kyselinou glukurénovou. DalSie izoenzymy,
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ktoré sa podiel'ajti na metabolizme st CYP1A2 a CYP2C9. Metabolizmus podlieha genetickému
polymorfizmu. Hlavnym aktivnym metabolitom je sekundarny amin nortriptylin.

Nortriptylin je silnejsi inhibitor vychytavania noradrenalinu ako sérotoninu, zatial’ co amitriptylin
inhibuje vychytavanie noradrenalinu a sérotoninu v rovnakej miere. DalSie metabolity, ako st

cis- a trans-10-hydroxyamitriptylin a cis- a trans-10 hydroxynortriptylin, maju rovnaky profil ako
nortriptylin, ale st podstatne slab3ie. Demetylnortriptylin a amitriptylin N-oxid st pritomné v plazme
len v nepatrnom mnozstve. Amitriptylin N-oxid je takmer neaktivny. VVSetky metabolity si menej
anticholinergné ako amitriptylin a nortriptylin. V plazme dominuje mnozstvo celkového
10-hydroxynortriptylinu, ale vdcsina metabolitov si konjugované.

Eliminacia

Pol¢as eliminacie (ty, ) amitriptylinu po peroralnom podani je priblizne 25 hodin
(24,65 % 6,31 hodiny; rozsah 16,49 — 40,36 hodin). Priemerny systémovy klirens (Cl;) je
39,24 £ 10,18 I/h, rozsah 24,53 - 53,73 I/h.

Vylucovanie prebieha hlavne mocom. Vylucovanie nezmeneného amitriptylinu oblickami je
zanedbatel'né (priblizne 2 %).

Plazmatické hladiny amitriptylinu + nortriptylinu v rovnovaZznom stave sa u vacsiny pacientov
dosiahnu v priebehu jedného tyzdna, a po liecbe beznymi tabletami uzivanymi 3-krat denne
plazmaticka hladina v rovnovaznom stave obsahuje neustale priblizne rovnaky podiel amitriptylinu
a nortriptylinu.

Starsi pacienti

U starSich pacientov boli v désledku spomaleného metabolizmu preukazané dlhsie polcasy a znizené
hodnoty peroralneho Kklirensu (Cl,).

ZniZena funkcia pecene

PoSkodenie funkcie pe¢ene moze znizit” hepatalnu extrakciu, o vedie k vy3Sim plazmatickym
hladinam, a preto je pri ddvkovani u tychto pacientov potrebna opatrnost’ (pozri Cast’ 4.2).

ZniZena funkcia obliciek
Zlyhavanie obli¢iek nema vplyv na kinetiku.

Polymorfizmus
Metabolizmus podlieha genetickému polymorfizmu (CYP2D6 a CYP2C19) (pozri Cast’ 4.2).

Farmakokineticky/farmakodynamicky vztah

Plazmatické koncentracie amitriptylinu a nortriptylinu sd u jednotlivcov vel’'mi rozdielne a Ziadna
jednoducha korelacia s terapeutickou odpoved’ou nebola stanovena.

Pri vel’kej depresii je terapeuticka koncentracia v plazme pribliZzne 80 — 200 ng/ml (= 280 —

700 nmol/l) (pre amitriptylin + nortriptylin). Hladiny nad 300 — 400 ng/ml sa spajaji so zvysenym
rizikom poruchy srdcového vedenia pokial ide 0 predizeny komplex QRS alebo AV blokadu.

5.3 Predklinické udaje o bezpe¢nosti

Amitriptylin inhibuje i6nové kandly, ktoré st zodpovedné za repolarizaciu srdca (hnERG kanaly),

v hornom mikromolarnom rozsahu terapeutickych plazmatickych koncentracii. Z tohto dévodu méze
amitriptylin zvysit’ riziko srdcovej arytmie (pozri Cast’ 4.4).

Genotoxicky potencial amitriptylinu sa skimal v r6znych in vitro a in vivo Studiach. Hoci tieto
vyskumy ukdzali ¢iastoc¢ne protichodné vysledky, nemozno vylucit najmé potencial indukovat’

chromozémové aberacie. Dlhodobé Studie karcinogenity neboli vykonané.
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V reprodukénych $tadiach pri peroralnom podavani amitriptylinu v davkach 2 — 40 mg/kg/deni (az do
13-nésobku maximalnej odporucanej davky amitriptylinu u 'udi — 150 mg/den alebo 3 mg/kg/den

u pacienta s hmotnostou 50 kg) neboli teratogénne t¢inky pozorované u mysi, potkanov ani kralikov.
Udaje z literatdry v8ak poukazuju na riziko malformacii a oneskorenej osifikacie u mysi, skrec¢kov,
potkanov a kralikov pri 9 - 33-nasobku maximalnej odporac¢anej davky. Existuje mozna stvislost’

s u¢inkom na plodnost’ u potkanov, a to nizsi vyskyt gravidit. Pri¢ina tohto u€inku na fertilitu nie je
znama.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

[Ma byt vyplnené narodne]

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatel'né.

6.3 Cas pouZitelnosti

[Ma byt vyplnené narodne]

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie
[Ma byt vyplnené narodne]

6.5 Druh obalu a obsah balenia <a Specialne zariadenie na pouZzitie, podanie alebo
implantaciu>

[Ma byt vyplnené narodne]
6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu <a iné zaobchéadzanie s liekom>

VSetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z licku sa ma zlikvidovat’ v stllade s narodnymi
poziadavkami.

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Pozri Prilohu | - ma byt vyplnené narodne]

8. REGISTRACNE CISLA

[M4 byt vyplnené narodne]

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

[Ma byt vyplnené narodne]

10. DATUM REVIZIE TEXTU

[M4 byt vyplnené narodne]
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1. NAZOV LIEKU

Saroten a suvisiace nazvy 2 ml, 50 mg injekény roztok

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

[M4 byt vyplnené narodne]

3. LIEKOVA FORMA

[Ma byt vyplnené narodne]

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

X je indikovany dospelym na liec¢bu velkych depresivnych poruch v prostredi nemocnice.

4.2 Déavkovanie a spésob podéavania

Davkovanie

Podiato¢na liecba

Ma sa zacat’ s ddvkou na niZ3ej urovni a postupne davku zvySovat’, priom treba starostlivo sledovat’
klinicku odpoved’ a pripadné dokazy neznaanlivosti.

Injekény roztok Saroten sa pouZiva u hospitalizovanych pacientov, najméd na pociato¢ni lie¢bu
depresivnych poruch.

Intravendzna infuzia

X sa zvyc€ajne pridava do infuzneho roztoku. Denna davka je obvykle 1 az 3 2 ml ampulky (¢o
zodpoveda 50 - 150 mg amitriptyliniumchloridu denne, ¢o zodpoveda 44,2 — 132,6 mg amitriptylinu
denne).

Ak nie je predpisané inak, dospelym budi podavané ich denné davky 2 — 3 hodiny vo forme infazie
v 250 az 500 ml 0,9 % roztoku chloridu sodného s kontrolou krvného tlaku a EKG.

Intramuskularna aplikécia

X mdZze byt takisto podany vo forme injekcie do vel’kého svalu (i.m. injekcia). Ak nie je predpisané
inak, dospelym bude podané polovica ampulky az 2 ampulky (1 aZ 4 ml injek&éného roztoku, ¢o
zodpoveda 25 a7 100 mg amitriptyliniumchloridu denne) v niekol’kych samostatnych injekciach
obsahujlcich najviac 25 mg amitriptyliniumchloridu.

ZvySenie davky

Ak je potrebné zvysit’ davku, ma sa zvysit’ postupne v priebehu 3 az 7 dni.

Maximalna denna davka 150 mg amitriptylinu podavana vo forme injekcie alebo inflzie sa nesmie
prekrocit’.

Dalsia lie¢ba peroralnym pripravkom:

PribliZzne po 1 aZ 2 tyzdiioch mozno zacat’ s postupnym zniZzovanim davky a s prechodom na peroralne
pripravky v ramci d’aliej lie¢by. Odteraz sa méa dodrziavat’ davkovaci rezim a dizka lie¢by uvedené pri
peroralnom pripravku.
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Osobitné skupiny pacientov

U oslabenych pacientov, pacientov s mozgovou alebo srdcovou poruchou, ako aj u pacientov so
slabym krvnym obehom, s problémami s dychanim, poruchou funkcie peéene alebo pokrocilou
poruchou funkcie obli¢iek sa odporuca znizit” davku.

ZniZena funkcia pecene
Odporuca sa opatrné davkovanie a, ak je to mozné, stanovenie hladiny lieku v sére.

Starsi pacienti vo veku viac ako 65 rokov:
Starsi pacienti vyZaduju podstatne niZSie davky a casto vykazuju uspokojivi Gspesnost’ lie¢by pri
polovi¢nej dennej davke. Davky vysSie ako 100 mg sa maju pouZivat’ s opatrnostou.

Pediatricka populacia
Amitriptylin sa nema pouzivat’ u deti a dospievajlcich vo veku menej ako 18 rokov, pretoze
bezpeénost’ a téinnost’ (pozri Gast’ 4.4).

Inhibitory enzymu CYP2D6 cytochrému P450

V zavislosti od individualnej odpovede pacienta sa ma zvazit nizSia davka amitriptylinu, ak sa k lieCbe
amitriptylinom pridava silny inhibitor CYP2D6 (napr. bupropion, chinidin, fluoxetin, paroxetin) (pozri
Cast’ 4.5).

Znémi pomali metabolizatori CYP2D6 alebo CYP2C19
Tito pacienti m6Zu mat’ vy$sie plazmatické koncentracie amitriptylinu a jeho aktivneho metabolitu
nortriptylinu. Zvézte 50 % znizenie odporucanej uvodnej davky.

Spo6sob podavania

X mozno pouzit’ vo forme infizie alebo intramuskularnej injekcie. Infizny roztok pripraveny pouZzitim
0,9 % roztoku chloridu sodného sa musi pouzit’ okamzite.

Ma sa zacat’ s ddvkou na niz3ej urovni a postupne davku zvySovat’, pri¢om treba starostlivo sledovat’
klinicku odpoved’ a pripadné dokazy neznaanlivosti.

Vzhl'adom na nebezpecenstvo znacného poranenia tkaniva je potrebné sa vyhnut’ nespravnemu
podaniu injekcie (subkutanna, paraven6zna alebo intraarterialna injekcia).

Dizka liecby

Injekény roztok sa ma predovsetkym pouzit’ na akutnu liecbu. Po 1 — 2 tyzdiioch sa ma na d’alSiu
lie¢bu pouzit’ peroralna liekova forma. Antidepresivny ucinok nastupuje zvycajne po 2 — 4 tyzdnoch,
sedativny u¢inok sa neoneskoruje.

Liecba antidepresivami je symptomaticka, a preto musi pokrac¢ovat’ primerane dlhti dobu, zvyc¢ajne aZ
6 mesiacov po zotaveni, aby sa zabranilo relapsu.

PreruSenie liecby

Pri ukoncovani liecby sa ma liek vysadzovat’ postupne v priebehu niekol’kych tyzdiov.

4.3 Kontraindikéacie

Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktortikol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.
Nedavny infarkt myokardu. Ktorykol'vek stupen srdcovej blokady alebo poruchy srdcového rytmu
a nedostatocnost’ koronarnej artérie.

Subezna liecba inhibitormi monoaminooxidazy (MAOI) je kontraindikovana (pozri ¢ast 4.5).

Sucasné podavanie amitriptylinu a MAOI moze sposobit’ sérotoninovy syndrém (kombinacia
priznakov, ktoré moézu zahfnat’ agitaciu, zmétenost’, tremor, myoklonus a hypertermiu).
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Tak ako pri inych tricyklickych antidepresivach sa amitriptylin nema podavat’ pacientom uZzivajucim
inhibitory monoaminooxidazy (MAOI). Lie¢ba amitriptylinom méze zacat’ 14 dni po vysadeni
ireverzibilnych neselektivnych MAOI a minimalne jeden defi po vysadeni reverzibilného
moklobemidu. Lie¢bu MAOI mozno zaviest' 14 dni po vysadeni amitriptylinu.

Zavazné ochorenie pecene.

4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Pri vysokych davkach sa pravdepodobne vyskytnu srdcové arytmie a zavazna hypotenzia. MéZu sa
takisto vyskytnat’ u pacientov s uz existujucim ochorenim srdca, ktori uzivaji normalnu davku.

PrediZenie intervalu QT

Po uvedeni lieku na trh boli hldsené pripady prediZenia intervalu QT a arytmie. U pacientov so
zavaznou bradykardiou, u pacientov s dekompenzovanym srdcovym zlyhanim, alebo u pacientov
stcasne uzivajucich lieky na prediZenie intervalu QT, sa odporiéa opatrnost’. Je zname, e poruchy
elektrolytov (hypokaliémia, hyperkaliémia, hypomagneziémia) su stavy, ktoré zvySuju riziko arytmie.

Anestetika podavané pocas liecby tricyklickymi alebo tetracyklickymi antidepresivami mézu zvysit’
riziko arytmii a hypotenzie. Ak je to mozné, vysad'te tento liek niekol’ko dni pred chirurgickym
zakrokom. V pripade, Ze je nevyhnutny naliehavy chirurgicky zakrok, je potrebné informovat’ o tejto
pacientovej liecbe anestéziologa.

Ak je amitriptylin podavany hypertyre6znym pacientom alebo pacientom, ktori uzivaju lieky na Stitnu
zl'azu, je potrebna velka opatrnost, pretoze sa mozu vyvinut srdcové arytmie.

StarSi pacienti st obzvlast’ nachylni na ortostaticka hypotenziu.
Tento liek sa ma pouzivat’ s opatrnost'ou u pacientov s konvulzivnymi poruchami, retenciou mocu,
hypertrofiou prostaty, hypertyre6zou, paranoidnou symptomatoldgiou a s pokro¢ilym ochorenim

pecene alebo kardiovaskularnym ochorenim, so stendzou pyloru a s paralytickym ileom.

U pacientov so zriedkavym stavom plytkej prednej komory a tizkym komorovym uhlom mézu byt
v dbsledku rozsirenia zrenic vyvolané ataky akutneho glaukému.

SamovraZzda a samovrazedné mysSlienky

Depresia sa spaja so zvysenym rizikom samovraZzednych myslienok, sebapoSkodzovania a samovrazdy
(prihody stvisiace so samovrazdou). Toto riziko pretrvava, az kym sa nedostavi vyznamna remisia.
Ked'ze zlepsenie sa nemusi dostavit’ pocas prvych tyzdnov lie¢by alebo dlhSieho obdobia, az kym

k takémuto zlepSeniu nedbjde, pacientov je potrebné pozorne sledovat’. Podla v§eobecnych klinickych
skusenosti sa v ranych stadiach uzdravovania méze riziko samovrazdy zvysit.

O pacientoch so samovrazednymi prihodami v anamnéze alebo o tych, ktori sa pred za¢iatkom lie¢by
prejavuja vyraznym stupnom samovrazednych predstav, je zname, Ze maja vyssie riziko
samovrazednych myslienok alebo samovrazednych pokusov a pocas lie¢by maju byt’ dokladne
sledovani. Metaanalyza placebom kontrolovanych klinickych skd3ani antidepresiv u dospelych
pacientov s psychiatrickymi poruchami ukazala zvySené riziko samovrazedného spravania po
antidepresivach v porovnani s placebom u pacientov mladsich ako 25 rokov.

Starostliva kontrola pacientov a osobitne tych, u ktorych je vysoké riziko, ma sprevadzat
medikament6éznu lieGbu najma na jej zaciatku a po zmenach davky. Pacienti (a opatrovatelia
pacientov) maju byt upozorneni na potrebu sledovat’ akékol'vek klinické zhorSenie stavu,
samovrazedné spravanie alebo samovrazedné myslienky a nezvy¢ajné zmeny v spravani, a ak st
pritomné takéto priznaky, okamzite poziadat’ o radu lekara.
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U manicko-depresivnych pacientov méze dojst’ k zmene na manickd fazu. Ak sa pacient dostane do
manickej fazy, lieCba amitriptylinom sa ma ukoncit’.

Ako je uvedené pri inych psychotropnych latkach, amitriptylin méze menit’ odpoved’ na inzulin
a glukozu, ¢o si u diabetickych pacientov vyzaduje pravu antidiabetickej lieby. Pacientovu

rovnovahu glukézy méze okrem toho ovplyvnit’ aj samotné depresivne ochorenie.

Hyperpyrexia bola hlasena v pripade tricyklickych antidepresiv pri si¢asnom podani
anticholinergnych alebo neuroleptickych liekov, a to najmé v horiicom pocasi.

Po dlhodobom podéavani moze nahle ukoncenie liecby vyvolat’ abstinencné priznaky, ako su bolest’
hlavy, nevol'nost, nespavost’ a podrazdenost’.

U pacientov uZivajucich SSRI sa ma amitriptylin pouzivat’ opatrne (pozri Casti 4.2 a 4.5).
X obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v davke, t. j. v podstate zanedbate'né mnozstvo sodika.

Pediatricka populacia

Udaje o dlhodobej bezpeénosti u deti a dospievajtcich tykajuce sa rastu, dospievania a kognitivneho
a behavioralneho vyvoja nie st k dispozicii (pozri Cast’ 4.2).

45 Liekové a iné interakcie
Mozné ovplyvnenie u¢inku inych liekov amitriptylinom

Kontraindikované kombincie

MAOI (neselektivne aj selektivne A (moklobemid) a B (selegilin)) - riziko tzv. sérotoninového
syndromu (pozri Cast 4.3).

Kombindcie, ktoré sa neodporucaju

Sympatomimetikd: Amitriptylin méze zosiliovat’ kardiovaskularne u¢inky adrenalinu, efedrinu,
izoprenalinu, noradrenalinu, fenylefrinu a fenylpropanolaminu (napr. ktoré su obsiahnuté v lokalnych
a celkovych anestetikach a nosovych dekongestivach).

Blokéatory adrenergnych neuronov: Tricyklické antidepresiva mdzu posobit’ proti antihypertenzivnym
ucinkom centralne pdsobiacich antihypertenziv, ako je guanetidin, betanidin, rezerpin, klonidin

a metyldopa. Pocas liecby tricyklickymi antidepresivami sa odporaca skontrolovat’ vietky
antihypertenziva.

Anticholinergika: Tricyklické antidepresiva mozu zosiliiovat’ G¢inky tychto liekov na o¢i, centralny
nervovy systém, ¢reva a mocovy mechur. Vzhl'adom na zvysSené riziko paralytického ilea,
hyperpyrexie atd’. sa tieto liecky nemaju siibezne pouzivat'.

Lieky, ktoré predlZuja interval QT vratane antiarytmik, ako su chinidin, antihistaminika astemizol

a terfenadin, niektoré antipsychotika (najma pimozid a sertindol), cisaprid, halofantrin a sotalol, mézu
pri uzZivani s tricyklickymi antidepresivami zvysit’ pravdepodobnost’ ventrikularnych arytmii.
Vzhl'adom na mozné aditivne u¢inky na interval QT a zvy3ené riziko zdvaZznych kardiovaskularnych
ucinkov sa ma pri stiCasnom pouzivani amitriptylinu a metadénu postupovat’ opatrne.

Opatrnost’ sa tieZ odportca pri subeznom podavani amitriptylinu a diuretik vyvolavajucich
hypokaliémiu (napr. furosemid).

Tioridazin: Vzhl'adom na inhibiciu metabolizmu tioridazinu a nasledne zvySené riziko srdcovych

vedlajsich u¢inkov je potrebné sa vyhnut’ siéasnému podavaniu amitriptylinu a tioridazinu
(substrat CYP2D6).
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Tramadol: Sucasné pouzivanie tramadolu (substrat CYP2D®6) a tricyklickych antidepresiv (TCA), ako
je amitriptylin, zvySuje riziko z&chvatov a sérotoninového syndromu. Navyse tdto kombindcia méze
inhibovat’ metabolizmus tramadolu na aktivny metabolit, a tym zvySovat’ koncentraciu tramadolu

a potencialne sposobit’ opioidnt toxicitu.

Antimykotik4, ako je flukonazol a terbinafin, zvy3uja koncentréacie tricyklickych antidepresiv v sére
a sprievodnu toxicitu. Vyskytla sa synkopa a torsade de pointes.

Kombincie vyZadujice opatrnost’ pri pouzivani

Latky timiace CNS: Amitriptylin mézZe zvysit’ sedativne ucinky alkoholu, barbituratov a inych latok
tImiacich CNS.

Mozné ovplyvnenie u¢inku amitriptylinu inymi liekmi

Tricyklické antidepresiva (TCA) vratane amitriptylinu sa primarne metabolizujt pe¢efiovymi
izoenzymami cytochromu P450 - CYP2D6 a CYP2C19, ktoré st v populacii polymorfné. Dalsie
izoenzymy, ktoré sa podiel'aju na metabolizme amitriptylinu, st CYP3A4, CYP1A2 a CYP2C9.

Inhibitory CYP2D6: 1zoenzym CYP2D6 moéze byt inhibovany roznymi liekmi, napr. neuroleptikami,
inhibitormi spatného vychytavania sérotoninu, beta blokatormi a antiarytmikami. Priklady silnych
inhibitorov CYP2D6 zahtiaji bupropion, fluoxetin, paroxetin a chinidin. Tieto lieky moézu spdsobit’
znacné znizenie metabolizmu TCA a vyrazné zvysenie plazmatickych koncentrécii. Vzdy, ked’ sa ma
TCA podavat spoloéne s inym liekom, 0 ktorom je zname, Ze je inhibitorom CYP2D6, sa ma zvazit
monitorovanie TCA v plazme. Uprava davky amitriptylinu méze byt nevyhnutna (pozri ¢ast’ 4.2).

Dalsie inhibitory cytochrému P450: Cimetidin, metylfenidat a blokétory kalciovych kanalov (napr.
diltiazem a verapamil) mézu zvySovat’ plazmatické hladiny tricyklickych antidepresiv a sprievodn(
toxicitu. Pri antimykotikach, ako je flukonazol (inhibitor CYP2C9) a terbinafin (inhibitor CYP2D6)
bolo pozorované, Ze zvySuja hladiny amitriptylinu a nortriptylinu v sére.

Izoenzymy CYP3A4 a CYP1A2 metabolizuju amitriptylin v men3ej miere. Av3ak pri fluvoxamine
(silny inhibitor CYP1AZ2) bolo preukézané, Ze zvySuje plazmatické koncentracie amitriptylinu a tejto
kombinacii je potrebné sa vyhnut'. Klinicky relevantné interakcie mozno o¢akéavat’ pri sui¢asnom

pouZivani amitriptylinu a silnych inhibitorov CYP3A4, ako je ketokonazol, itrakonazol a ritonavir.

Tricyklické antidepresiva a neuroleptika inhibuji navzajom svoj metabolizmus, ¢o moze viest’
k znizenému prahu ki¢ov, a k zdchvatom. Mozno bude potrebné upravit’ davkovanie tychto lickov.

Induktory cytochrému P450: Peroralna antikoncepcia, rifampicin, fenytoin, barbituraty, karbamazepin
a 'ubovnik bodkovany (Hypericum perforatum) mozu zvysit metabolizmus tricyklickych antidepresiv
a viest’ k zniZeniu plazmatickych hladin tricyklickych antidepresiv a zniZzenej odpovede na
antidepresiva.

V pritomnosti etanolu boli zvy$ené koncentracie amitriptyinu vo volnej plazme a koncentracie
nortriptylinu.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita
O pouzivani amitriptylinu po¢as gravidity st k dispozicii len obmedzené klinické Udaje.

Studie na zvieratach preukézali reproduként toxicitu (pozri ast’ 5.3). Amitriptylin sa neodportca
pocas gravidity, pokial’ to nie je absolitne nevyhnutné a len po dékladnom zvazeni rizika a prinosu.
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Pri chronickom pouZivani a po podani v poslednych tyzdioch gravidity moze d6jst’ u hovorodencov
k abstinenénym priznakom. To moze zahffiat’ podrazdenost’, hypertoniu, tremor, nepravidelné
dychanie, nedostatocny prijem tekutin a hlasny plac, pripadne anticholinergné priznaky (retencia
mocu, zapcha).

Dojcenie

Amitriptylin a jeho metabolity sa vylu¢uju do materského mlieka (predstavuje 0,6 % - 1 % matkinej
davky). Riziko u doj¢iat neméze byt vylu¢ené Rozhodnutie, ¢i ukonéit’ dojéenie alebo
ukoncit/prerusit’ lieCbu tymto liekom sa ma urobit’ po zvazeni prinosu dojéenia pre diet’a a prinosu
lieCby pre Zenu.

Fertilita

Amitriptylin zniZil vyskyt gravidity u potkanov (pozri ¢ast’ 5.3).
K dispozicii nie st Ziadne udaje o t¢inkoch amitriptylinu na P'udsku fertilitu.

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Amitriptylin je sedativum.

U pacientov, ktorym su predpisané psychotropné lieky mozno o¢akavat’ ur¢ité poruchy celkove;j
pozornosti a koncentracie a treba ich upozornit’ na ich schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. Pri
stucasnom poziti alkoholu mézu byt tieto neziaduce ucinky zosilnené.

4.8 Neziaduce tucinky

Amitriptylin moze vyvolat’ vedl'ajie i€inky podobné inym tricyklickym antidepresivam. Niektoré
z niz8ie uvedenych vedlajsich ucinkov, napriklad bolest’ hlavy, tremor, poruchy pozornosti, zapcha
a znizené libido, m6zu byt takisto priznakmi depresie a po zlepSeni depresivneho stavu sa zvy¢ajne
zmiernia.

V niZSie uvedenom zozname sa pouZzila nasledovna konvencia:

Trieda orgédnovych systémov podl'a databazy MedDRA/uprednostiiovana terminoldgia:
vel'mi ¢asté (> 1/10);

¢asté (> 1/100, < 1/10);

menegj ¢asté (> 1/1 000, < 1/100);

zriedkavé (> 1/10 000, < 1/1 000);

vel'mi zriedkavé (<1/10 000);

nezname (z dostupnych udajov).

Trieda organovych Frekvencia Uprednostiiovany termin
systémov podl’a
MedDRA
Poruchy Kkrvi zriedkavé atlm kostnej drene, agranulocytéza, leukopénia,
a lymfatického systému eozinofilia, trombocytopénia
Poruchy metabolizmu zriedkavé znizena chut’ do jedla
avyzivy nezname anorexia, zvysena alebo znizena hladina cukru
v Krvi
Psychické poruchy vel'mi Casté Agresivita
Casté stavy zmatenosti, zniZzené libido, nepokoj
menej ¢asté hypomania, mania, izkost’, insomnia, no¢né mory
zriedkavé delirium (u starSich pacientov), halucinacie
(u pacientov so schizofréniou), samovrazedné
myslienky alebo spravanie*
nezname Paranoja
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Trieda organovych
systémov podl’a
MedDRA

Frekvencia

Uprednostiiovany termin

Poruchy nervového
systému

vel'mi ¢asté

somnolencia, tremor, zavraty, bolest’ hlavy,
ospalost’, porucha re€i (dyzartria)

Casté

poruchy pozornosti, dysgeuzia, parestézia, ataxia

menej ¢asté

Konvulzia

vel'mi zriedkavé

akatizia, polyneuropatia

nezname extrapyramidové poruchy
Poruchy oka vel'mi Casté porucha akomodécie
Casté Mydriaza
vel'mi zriedkavé | akdtny glaukom
Poruchy ucha a labyrintu | menej Casté Tinitus

Poruchy srdca a srdcovej
¢innosti

vel'mi ¢asté

palpitacie, tachykardia

Casté

atrioventrikularna blokada, blokada ramienka

menej Casté

kolapsové stavy, zhorSenie srdcového zlyhavania

zriedkavé Arytmia
vel'mi zriedkavé | kardiomyopatie, torsades de pointes
nezname hypersenzitivna myokarditida

Poruchy ciev

vel'mi ¢asté

ortostaticka hypotenzia

menej Casté

Hypertenzia

nezname

Hypertermia

Poruchy dychacej vel'mi Casté upchaty nos

ststavy, hrudnika a vel'mi zriedkave | alergicky zapal plicnych alveol a pl'icneho tkaniva
mediastina (alveolitida, Lofflerov syndrom)

Poruchy vel'mi ¢asté sucho v Ustach, zpcha, nauzea

gastrointestinalneho
traktu

menej ¢asté

hnacka, vracanie, opuch jazyka

zriedkaveé

zvacSenie slinnych Zliaz, paralyticky ileus

Poruchy pecene
a zl€ovych ciest

zriedkaveé

Zltactka

menej Casté

porucha funkcie pecene (napr. cholestatické
ochorenie pecene)

nezname

Hepatitida

Poruchy koZe
a podkozného tkaniva

vel'mi Casté

Hyperhidréza

menej Casté

vyrézka, urtikaria, opuch tvare

zriedkavé alopécia, fotosenzitivna reakcia
Poruchy obliciek Casté poruchy mocenia
a mocovych ciest menej Casté retencia mocu
Poruchy reprodukéného Casté erektilnd dysfunkcia
systému a prsnikov menej Casté Galaktorea
zriedkavé Gynekomastia
Celkoveé poruchy Casté Unava, pocit smadu
a reakcie v mieste zriedkavé Pyrexia

podania

Laboratorne a funkéné
vySetrenia

vel'mi Casté

narast telesnej hmotnosti

Casté

abnormalne EKG, predlZenie QT na EKG,
predlzeny komplex QRS na EKG, hyponatriémia

menej ¢asté

zvysenie vnutroo¢ného tlaku

zriedkaveé

pokles telesnej hmotnosti,
abnormalne pecenové testy, zvysenie alkalickej
fosfatazy v krvi, zvySenie transaminéz

*Pocas lie¢by alebo kratko po ukonéeni lieCby amitriptylinom boli hldsené spravy o pripadoch
samovrazednych myslienok alebo samovrazedného spravania (pozri ¢ast’ 4.4).
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Epidemiologicke Studie, vykonavané hlavne u pacientov vo veku 50 rokov a starsich, vykazuju
zvysené riziko zlomenin u pacientov uzivajucich SSRI a TCA. Mechanizmus veduci k tomuto riziku
nie je znamy.

Hlasenie podozreni na neZiaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neZiaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziiuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Priznaky

Anticholinergné priznaky: mydridza, tachykardia, retencia moc¢u, suché sliznice, zniZzena pohyblivost’
¢riev, konvulzie, horucka, nahly Gtlm CNS, zniZené vedomie progredujice do kdmy, Gtlm dychania.
Srdcové priznaky: arytmie (ventrikularne tachyarytmie, torsade de pointes, ventrikularna fibrilacia).
EKG vysetrenia charakteristicky vykazuju predizeny interval PR, rozsirenie komplexu QRS,
predizenie QT, splostenie alebo inverziu viny T, depresiu segmentu ST a rozne stupne srdcovej
blokéady progredujicej k zastaveniu srdca. Rozsirenie komplexu QRS zvyc¢ajne koreluje so
zavaznostou toxicity po akatnom predavkovani. Zlyhanie srdca, hypotenzia, kardiogénny 3ok,
metabolicka aciddza, hypokaliémia.

Pri si¢asnom poziti alkoholu a inych psychotropnych litok sa u¢inky predavkovania zosilnia.
V odpovedi na predavkovanie existuje zna¢na individualna variabilita. Deti st zvlast’ nachylné na
kardiotoxicitu a zachvaty.

Pocas prebudzania sa m6Zu vyskytniit’ stavy zmétenosti, agitacie, halucinécie a ataxie.
Liecba

1. Prijat’ do nemocnice (na jednotku intenzivnej starostlivosti), ak je to potrebné. LieCba je

symptomaticka a podporna.

2. Podla potreby posudit’ a lie¢it ABC (dychacie cesty [airway], dychanie [breathing] a krvny
obeh [circulation]). Zabezpecit i.v. pristup. Pozorne sledovat’, a to aj v zjavne
nekomplikovanych pripadoch.

3. Preverit klinické prejavy. Skontrolovat mocovinu a elektrolyty — skontrolovat’, ¢i je nizka
hladina draslika a monitorovat’ vylu¢ovanie mocu. Skontrolovat’ plyny v arterialnej krvi —

skontrolovat’ vyskyt acidozy. Vykonat' EKG — skontrolovat’, ¢i QRS > 0,16 sekdnd.

4. Pri zmieSanych predavkovaniach nepodavat’ flumazenil na zvratenie toxicity benzodiazepinov.

5. Priechodnost’ dychacich ciest sa v pripade potreby udrZiava pomocou intubacie. Aby sa
zabranilo moznému zastaveniu dychania, odporaca sa lie¢ba v respiratore. Pomocou EKG
neustale 3 az 5 dni monitorovat’ srdcové funkcie. Na zaklade individualneho stavu pacienta sa
rozhodne o liecbe nasledovnych stavov:

» Siroké QRS intervaly, zlyhavanie srdca a ventrikularne arytmie,
» obehové zlyhavanie,

» hypotenzia,

* hypertermia,

» konvulzie,

» metabolicka aciddza.

6. Nepokoj a konvulzie mozno lie¢it’ diazepamom.

7. Pacienti, ktori vykazuju prejavy toxicity maju byt’ sledovani minimalne 12 hodin.

8. Ak bol pacient dlhsi ¢as v bezvedomi, ma sa monitorovat’ na rabdomyolyzu.

9. Vzhladom k tomu, predavkovanie je asto umyselné, pacienti sa moézu pocas fazy zotavovania

pokusit’ o samovrazdu inymi prostriedkami. U tejto skupiny liekov sa vyskytlo umtie, ako
dosledok imyselného alebo ndhodného predavkovanie.
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5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina:

antidepresiva — neselektivny inhibitor spatného vychytavania monoaminov (tricyklické
antidepresivum)

ATC kod: NO6AAO9

Mechanizmus u¢inku

Amitriptylin je tricyklické antidepresivum a analgetikum. M4 vyrazné anticholinergné a sedativne
vlastnosti. Brani spatnému vychytavaniu, a tym aj inaktivacii noradrenalinu a sérotoninu na nervovych
zakonc¢eniach. Zabranenim spatnému vychytavaniu tychto monoaminovych neurotranzmiterov sa
zosiliuje ich G¢inok v mozgu. Zda sa, Ze to ma slvis s antidepresivnou aktivitou.

Tricyklické antidepresiva maju v roznej miere afinitu k muskarinovym receptorom a histaminovym
receptorom H1.

Klinicka G¢innost’ a bezpe€nost’

Utinnost’ a bezpe¢nost” amitriptylinu (vo forme injekéného roztoku) bola preukazana pre indikaciu
vel'kej depresivnej poruchy.

Antidepresivny G¢inok nastupuje zvycajne po 2 — 4 tyzdnoch, sedativny uc¢inok sa neoneskoruje.
5.2  Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

V doésledku vyhnutiu sa metabolizmu prvého prechodu pecenou po intravendéznom podani dosahuje
liek maximalne koncentracie v plazme vel'mi rychlo a Uplne s rychlym naslednym bifazickym
poklesom, ktory odraza vytvorenie distribuénej rovnovahy medzi tkanivom, periférnym a centrdlnym
priestorom.

Distribucia

Zjavny distribu¢ny objem (V) po intravendznom podani sa odhaduje na 1 221 + 280 I; rozsah 769 —
17021 (16 + 3 1/kg).

Vdzba na plazmatické bielkoviny je asi 95 %.

Amitriptylin a jeho hlavny metabolit nortriptylin prechadzaju cez placentarnu bariéru.

U dojciacich matiek sa amitriptylin a nortriptylin vylucuju v malych mnozstvach materskym mliekom.
Pomer koncentracie v mlieku/sére u Zien je priblizne 1:1. Odhadovana denna expozicia dojcat’a
(amitriptylin + nortriptylin) je v priemere 2 % zodpovedajlcich davok amitriptylinu (v mg/kg)
suvisiacich s hmotnostou matky (pozri ¢ast’ 4.6).

Biotransformacia

In vitro metabolizmus amitriptylinu prebieha hlavne demetylaciou (CYP2C19, CYP3A)

a hydroxyléaciou (CYP2D6) s naslednou konjugaciou s kyselinou glukurénovou. Dalgie izoenzymy,
ktoré sa podiel'ajii na metabolizme st CYP1A2 a CYP2C9. Metabolizmus podlieha genetickému
polymorfizmu. Hlavnym aktivnym metabolitom je sekundarny amin nortriptylin. Nortriptylin je
silnejSi inhibitor spatného vychytavania noradrenalinu ako sérotoninu, zatial’ ¢o amitriptylin inhibuje
spatné vychytavanie noradrenalinu a sérotoninu v rovnakej miere. Dalsie metabolity, ako s(

cis- a trans-10-hydroxyamitriptylin a cis- a trans-10 hydroxynortriptylin, maju rovnaky profil ako
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nortriptylin, ale st podstatne menej t¢inné. Demetylnortriptylin a amitriptylin N-oxid sd pritomné
v plazme len v nepatrnom mnoZzstve. Amitriptylin N-oxid je takmer neaktivny. V8etky metabolity
maju menej anticholinergn( aktivitu ako amitriptylin a nortriptylin. V' plazme dominuje mnoZstvo
celkového 10-hydroxynortriptylinu, ale va¢§ina metabolitov st konjugované.

Eliminacia

Elimina¢ny pol¢as z plazmy po i.v. podani 40 — 60 mg amitriptyliniumchloridu bol 10,1 - 27,8 h a po
podani 15 mg 15,5 - 19,5 h. U starsich pacientov je poléas predizeny.

Priemerny systémovy klirens (Cl;) je 51,5 + 13,8 I/h, rozsah 25,6 - 71,8 I/h.

Pol¢as eliminacie (ty, ) amitriptylinu po peroralnom podani je priblizne 25 hodin

(24,65 % 6,31 hodiny; rozsah 16,49 — 40,36 hodin). Priemerny systémovy klirens (Cl;) je

39,24 + 10,18 I/h, rozsah 24,53 - 53,73 I/h.

Vylucovanie prebieha hlavne moc¢om. Vylucovanie nezmeneného amitriptylinu oblickami je
zanedbatel'né (priblizne 2 %).

Plazmaticke hladiny amitriptylinu + nortriptylinu v rovnovaZznom stave sa u vacsiny pacientov
dosiahnu v priebehu jedného tyzdna, a po liecbe beznymi tabletami uzivanymi 3-krat denne

plazmaticka hladina v rovnovaznom stave obsahuje neustale priblizne rovnaky podiel amitriptylinu
a nortriptylinu.

Starsi pacienti

U starSich pacientov boli v dosledku spomaleného metabolizmu preukazané dlhsie polcasy.

Znizena funkcia pecene

Poskodenie funkcie pe¢ene mbze znizit' hepatalnu extrakciu, ¢o vedie k vy$§im plazmatickym
hladindm, a preto je pri davkovani u tychto pacientov potrebna opatrnost’ (pozri ¢ast’ 4.2).

Znizena funkcia oblic¢iek

Zlyhavanie obli¢iek nema vplyv na kinetiku.
Polymorfizmus
Metabolizmus podlieha genetickému polymorfizmu (CYP2D6 a CYP2C19) (pozri Cast’ 4.2).

Farmakokineticky/farmakodynamicky vzt'ah

Plazmatickeé koncentrécie amitriptylinu a nortriptylinu su u jednotlivcov vel'mi rozdielne a Ziadna
jednoducha korelécia s terapeutickou odpoved’ou nebola stanovena.

Pri vel’kej depresii je terapeuticka koncentracia v plazme pribliZzne 80 — 200 ng/ml (= 280 —

700 nmol/l) (pre amitriptylin + nortriptylin). Hladiny nad 300 — 400 ng/ml sa spéjaju so zvySenym
rizikom poruchy srdcového vedenia pokial ide o predizeny komplex QRS alebo AV blokadu.

5.3 Predklinické udaje o bezpe¢nosti

Amitriptylin inhibuje idnoveé kanaly, ktoré st zodpovedné za repolarizaciu srdca (hERG kanaly),

v hornom mikromol&rnom rozsahu terapeutickych plazmatickych koncentracii. Z tohto dévodu méze
amitriptylin zvysit’ riziko srdcovej arytmie (pozri Cast’ 4.4).

Genotoxicky potenciél amitriptylinu sa skimal v réznych in vitro a in vivo Stadiach. Hoci tieto

vyskumy ukdzali Ciastoc¢ne protichodné vysledky, nemozno vylucit najmé potencial indukovat’
chromozomové aberacie. DIhodobé Studie karcinogenity neboli vykonané.
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V reprodukénych $tadiach pri peroralnom podavani amitriptylinu v davkach 2 — 40 mg/kg/den (az do
13-nasobku maximalnej odporucanej davky amitriptylinu u 'udi — 150 mg/defi alebo 3 mg/kg/deni

u pacienta s hmotnostou 50 kg) neboli teratogénne Gic¢inky pozorované u mysi, potkanov ani kralikov.
Udaje z literatury vSak poukazuju na riziko malformécii a oneskorenej osifikacie u mysi, Skreckov,
potkanov a krélikov pri 9 - 33-nasobku maximalnej odportac¢anej davky. Existuje mozna stvislost’

s tiéinkom na plodnost’ u potkanov, a to niz8i vyskyt gravidit. Pri¢ina tohto t¢inku na fertilitu nie je
znama.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

[Ma byt vyplnené narodne]

6.2 Inkompatibility

NeaplikovatelI'né.

6.3 Cas pouzitelnosti

[Ma byt vyplnené narodne]

6.4 Specialne upozornenia na uchovéavanie

[Ma byt vyplnené narodne]

6.5 Druh obalu a obsah balenia

[Ma byt vyplnené narodne]

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu

Ziadne zvlastne poZziadavky na likvidaciu.

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Pozri Prilohu | - ma byt vyplnené narodne]

8. REGISTRACNE CISLA

[M4 byt vyplnené narodne]

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

[Ma byt vyplnené narodne]

10. DATUM REVIZIE TEXTU

[M4 byt vyplnené narodne]
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OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE A VNUTORNOM
OBALE

Skatul’a/stitok

| 1. NAZOV LIEKU

[Pozri Prilohu | - ma byt vyplnené narodne]

<[Saroten a suvisiace ndzvy 10 mg filmom obalené tablety; Saroten a suvisiace ndzvy 25 mg filmom
obalené tablety; Saroten a sUvisiace nazvy 25 mg tvrde kapsuly s predlzenym uvolfiovanim; Saroten
a stvisiace nazvy 50 mg tvrdé kapsuly s predizenym uvoliovanim; Saroten a stvisiace nazvy 50 mg
filmom obalené tablety]

amitriptylin>

<[Saroten a sUvisiace nazvy 75 mg tablety s riadenym uvolfiovanim a Saroten a suvisiace ndzvy 2 ml,
50 mg injekeny roztok]
amitriptyliniumchlorid>

| 2. LIECIVO (LIECIVA)

[Ma byt vyplnené narodne]

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

[Ma byt vyplnené narodne]

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

[Ma byt vyplnené narodne]

| 5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.

[Ma byt vyplnené narodne]

6.  SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUST UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE
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8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

[Ma byt vyplnené narodne]

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Pozri Prilohu | - ma byt vyplnené narodne]

| 12.  REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

[Ma byt vyplnené narodne]

| 13.  CiSLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

[Ma byt vyplnené narodne]

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Neaplikovatelné.

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE EUDSKYM OKOM

Neaplikovatelné.
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

Blistre

|1.  NAZOV LIEKU

[Pozri Prilohu I - ma byt’ vyplnené narodne]

<[Saroten a stvisiace nazvy 10 mg filmom obalené tablety; Saroten a suvisiace nazvy 25 mg filmom
obalené tablety; Saroten a stvisiace ndzvy 25 mg tvrde kapsuly s predlzenym uvolfiovanim; Saroten
a stvisiace nazvy 50 mg tvrdé kapsuly s predizenym uvoliovanim; Saroten a stvisiace nazvy 50 mg
filmom obalené tablety]

amitriptylin>

<[Saroten a sUvisiace nazvy 75 mg tablety s riadenym uvolfiovanim]
amitriptyliniumchlorid>

[2. NAZOV DRZITEI:A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

[Pozri Prilohu | - ma byt vyplnené narodne]

[3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. INE
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

AMPULKA

| 1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

[Pozri Prilohu I - ma byt’ vyplnené narodne]

amitriptyliniumchlorid

| 2. SPOSOB PODAVANIA

roztok pre i.v. infuziu a i.m. injekciu

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4.,  CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. OBSAH V I-JMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO V KUSOVYCH
JEDNOTKACH

2mi

6. INE
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PiISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomné informécia pre pouZivatela

Saroten a stvisiace nazvy (pozri prilohu I) 25 mg tvrdé kapsuly s predizenym uvoPliiovanim

amitriptylin

Saroten a stvisiace nazvy (pozri prilohu 1) 50 mg tvrdé kapsuly s prediZzenym uvol’iiovanim

amitriptylin
Saroten a suvisiace nazvy (pozri prilohu 1) 75 mg tablety s riadenym uvol'iiovanim
amitriptyliniumchlorid

Pozorne si preditajte celi pisomni informaciu predtym, ako zaénete uzivat’ tento liek, pretoze
obsahuje pre véas dblezité informécie.

Tato pisomnud informéciu si uschovajte. MozZno bude potrebné, aby ste si ju znovu pregitali.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obratte sa na svojho lekara alebo lekarnika.

Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. Méze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat'te sa na svojho lekéra alebo lekarnika.
To sa tyka aj akychkol'vek vedl'aj§ich u¢inkov, ktoré nie si uvedené v tejto pisomnej informacii.
Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informécii sa dozviete:

oMb E

1.

Co je X a na &o sa pouzZiva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete X
Ako uzivat' X

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ X

Obsah balenia a d’alsie informéacie

Co je X a na ¢o sa pouZiva

X patri do skupiny liekov znamych ako tricyklické antidepresiva.

Tento liek sa pouZziva na liecbu:

2.

depresie u dospelych (vel'ké depresivne epizddy),

neuropatickej bolesti u dospelych,

profylaxiu chronickej bolesti hlavy tenzného typu u dospelych,

profylaxiu migrény u dospelych,

no¢ného pomocovania U deti vo veku 6 rokov a starSich, len ak st vylicené organické dovody,
ako su razstep chrbtice a s tym suvisiace poruchy a ked’ sa nedosiahla odpoved na vsetky
ostatné neliekové a lickové lie¢by, vratane lickov na uvolnenie svalstva a dezmopresinu.
Tento liek moze predpisat’ len lekar, ktory ma skisenosti s lie¢bou pacientov, ktori trpia
pretrvavajiicim nonym pomocovanim.

Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete X

Neuzivajte X:

ak ste alergicky na amitriptylin alebo na ktorukol'vek z d’alsich zloziek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6);

ak ste nedavno prekonali infarkt (infarkt myokardu);

ak mate problémy so srdcom, ako st poruchy srdcového rytmu, ktoré su vidiet’ na
elektrokardiograme (EKG), blokadu srdca alebo ischemickd chorobu srdca;

ak uZivate lieky zname ako inhibitory monoaminooxidazy (MAOI);

ak ste za poslednych 14 dni uzili MAOI;

ak ste predchadzajuci den uzili moklobemid;
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* ak mate zadvazné ochorenie pecene.
Ak ste lieCeny X, budete musiet’ prestat’ uzivat’ tento liek a pred za¢atim liecby MAOI pockat’ 14 dni.
Tento liek sa nesmie pouzivat' u deti mladSich ako 6 rokov.

Upozornenia a opatrenia
Predtym, ako zacnete uzivat’ X, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

Ak dostanete vysoka davku amitriptylinu, mézu sa vyskytnat’ poruchy srdcového rytmu a znizeny
krvny tlak. M6Ze k tomu dojst’ aj pri obvyklych davkach, ak mate uz existujuce srdcové ochorenie.

Predizeny interval QT

V svislosti s X bol hlaseny problém so srdcom nazyvany ,,predizeny interval QT (ktory je
znazorneny na vaSom elektrokardiograme, EKG) a poruchy srdcového rytmu (rychly alebo
nepravidelny tlkot srdca). Povedzte svojmu lekarovi, ak:

* mate pomall srdcovu frekvenciu;

* mate alebo ste mali problém, pri ktorom vam srdce nie je schopné pumpovat krv do tela tak,
ako by malo (stav nazyvany srdcoveé zlyhanie);

e UuZivate nejaké iné lieky, ktoré mozu sposobit’problémy so srdcom; alebo

* mate problém, ktory vam spdsobuje nizku hladinu draslika alebo hor¢ika, alebo vysoku
hladinu draslika v krvi;

e mate naplanovanl operaciu, pretoze pred podanim anestetik moze byt’ potrebné zastavit’
liecbu amitriptylinom. V pripade akutneho chirurgického zakroku ma byt anestézioldg
informovany o lie¢be amitriptylinom;

* mate zvySenu Cinnost’ $titnej Zl'azy alebo uzivate lieky na §titnu zl'azu.

SamovraZzedné myslienky a zhorSenie depresie
Ak mate depresiu, mézete mat’ niekedy sebaposkodzujuce alebo samovrazedné myslienky. Tieto
myslienky mo6zu byt intenzivnejsie, ked’ za¢nete uzivat’ antidepresiva, pretoze vsetky tieto lieky zacnu
ucinkovat’ po urcitom Case, zvyc¢ajne priblizne po dvoch tyzdioch, ale niekedy aj neskor.
Vyskyt takychto myslienok méze byt pravdepodobne;jsi:
e ak ste v minulosti mali samovraZedné alebo sebapo3kodzujice myslienky;
» ak ste mlady dospely. Informécie ziskané z klinickych skiSani ukazali zvySené riziko
samovraZzedného spravania u mladych dospelych (mladSich ako 25 rokov) s psychiatrickym
ochorenim, ktori boli lieCeni antidepresivami.

Ak mate kedykol'vek sebaposkodzujuce alebo samovrazedné myslienky, ihned’ sa obrat'te na svojho
lekara alebo chod'te do nemocnice.

MoZno vdm pom0zZe, ak poviete pribuznému alebo blizkemu priatel'ovi, Ze mate depresiu a poZiadajte
ich, aby si precitali tito pisomnt informaciu. Mézete ich poziadat’, aby vam povedali, ¢i si myslia, ze
va$a depresia alebo uzkost’ sa zhorSuje, alebo ¢i maju obavy Vv stvislosti so zmenami vo vaSom
spravani.

Epizody manie

Niektori pacienti s manicko-depresivnou chorobou mézu prejst’ do manickej fazy. Toto je
charakterizované pocetnymi a rychlo sa meniacimi ndpadmi, prehnane veselou naladou a nadmernou
fyzickou aktivitou. V takychto pripadoch je dbleZité sa obratit’ na lekara, ktory vam pravdepodobne
zmeni liek.

Povedzte svojmu lekarovi, ak mate alebo ste v minulosti mali nejaké zdravotné problémy, najméa ak
mate:

» glaukém s Gzkym uhlom (strata zraku v dosledku nezvy¢ajne vysokého tlaku v oku);

o epilepsiu, kice alebo zachvaty v anamnéze;

e tazkosti s mo¢enim;

e zvacSenu prostatu;
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¢ ochorenie $titnej Zl'azy;

e bipolarnu poruchu;

» schizofréniu;

* zavazné ochorenie pecene;

e zAvazne ochorenie srdca;

e stendzu pyloru (z0Zeny koniec Zalidka) a paralyticky ileus (nepriechodnost’ ¢riev);
» cukrovku, pretoZe mozno bude potrebné vam upravit’ antidiabetické lieky.

Ak pouZivate antidepresiva, ako su selektivne inhibitory spatného vychytavania serotoninu (SSRI),
lekar moze zvazit' zmenu davky vasho lieku (pozri tiez ¢ast’ 2 ,,Iné lieky a X* a ¢ast’ 3).

U starSich l'udi je viac pravdepodobné, ze budu trpiet’ ur¢itymi vedl’aj$imi ucinkami, ako je zavrat
spdsobeny nizkym krvnym tlakom, ked’ vstavate (pozri tiez Cast’ 4 ,,Mozné vedlajsie t¢inky*).

Deti a dospievajuci

Depresia, neuropatickd bolest, chronickd bolest hlavy tenzného typu a profylaxia migrény

Tento liek nedavajte na lieCbu tychto stavov detom a dospievajicim vo veku do 18 rokov, ked’ze sa
bezpecnost’ a G¢innost’ v tejto vekovej skupine nestanovovala.

Nocné pomocovanie
*  Pred zaciatkom liecby amitriptylinom sa ma vykonat' EKG, aby sa vylu¢il syndrom dlhého
intervalu QT.
* Tento liek sa nema uzivat’ stcasne s anticholinergnym liekom (pozri tiez ¢ast’ 2 ,,Iné lieky
a X").

* Na zadiatku lie¢by inych ako depresivnych portch antidepresivami sa m6zu takisto vyvinat’
samovrazedené myslienky a spravanie. Rovnaké opatrenia ako pri lie¢be pacientov
s depresiou maju byt’ preto dodrziavané pri lieCbe pacientov s pomocovanim.

Iné lieky a X
Niektoré lieky mozu ovplyvnit’ G¢inok inych liekov a to méze niekedy spdsobit’ zadvazné neziaduce
ucinky.

Povedzte svojmu lekarovi alebo lekarnikovi, ak teraz uZivate alebo ste v poslednom ¢ase uZivali d’alSie
lieky, ako su:

* inhibitory monoaminooxidazy (MAOI), napr. fenelzin, iproniazid, izokarboxazid, nialamid
alebo tranylcypromin (pouzivany na lie¢bu depresie) alebo selegilin (pouzivany na liecbu
Parkinsonovej choroby). Tieto lieky sa nemaju uZivat’ sucasne s X (pozri ast’ 2 ,,NeuZivajte
X);

» adrenalin, efedrin, izoprenalin, noradrenalin, fenylefrin a fenylpropanolamin (tieto liec¢iva
mo6zu byt pritomné v liekoch proti kasl'u alebo nachladnutiu, a v niektorych anestetikach);

* lieky na liecbu vysokého krvného tlaku, napriklad blokatory kalciovych kanalov (napr.
diltiazem a verapamil), guanetidin, betanidin, klonidin, rezerpin a metyldopa;

» anticholinergiké, ako su ur¢ité lieky na lie¢bu Parkinsonovej choroby a zalido¢no-érevnych
poruch (napr. atropin, hyoscyamin);

» tioridazin (pouZzivany na lie¢bu schizofrénie);

» tramadol (liek proti bolesti);

* lieky na liecbu plesnovych infekcii (napr. flukonazol, terbinafin, ketokonazol a itrakonazol);

e sedativa (napr. barbituraty);

» antidepresiva;(napr. SSRI (fluoxetin, paroxetin, fluvoxamin) a bupropion);

< lieky na niektoré srdcové ochorenia (napr. beta blokatory a antiarytmika);

¢ cimetidin (pouzivany na liecbu Zaludo¢nych vredov);

¢ metylfenidat (pouzivany na liecbu ADHD);

e ritonavir (pouzivany na lie¢bu HIV);

» perorélna antikoncepcia;

 rifampicin (na liecbu infekeif);

» fenytoin a karbamazepin (pouzivany na liecbu epilepsie);
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¢ Tubovnik bodkovany (Hypericum perforatum) - rastlinny pripravok pouzivany na lieCbu
depresie;
¢ lieky na §titnu zl'azu.

Takisto povedzte svojmu lekarovi, ak uZivate alebo ste v poslednom ¢ase uzivali lieky, ktoré mozu
mat’ vplyv na srdcovy rytmus, napr..

e lieky na lie¢bu nepravidelného srdcového rytmu (napr. chinidin a sotalol);

» astemizol a terfenadin (pouzivané na lie¢bu alergii a sennej nadchy);

* lieky pouzivané na lie¢bu niektorych dusevnych ochoreni (napr. pimozid a sertindol);

* cisaprid (pouzivany na liecbu niektorych typov poruchy travenia);

 halofantrin (pouzivany na liecbu malarie);

* metadon (pouZzivany na liecbu bolesti a na detoxifikaciu);

» diuretikd (,,moc¢ové tablety*, napr. furosemid).

Ak sa chystate podstupit’ operaciu a budd vam podané celkové alebo lokalne anestetika, mali by ste
povedat’ svojmu lekarovi, Ze uZivate tento liek.

Takisto by ste mali povedat’ svojmu zubarovi, ze uzivate tento liek, ak vam ma byt podané lokalne
anestetikum.

X a alkohol
Pocas liecby tymto lickom sa neodporuica pit’ alkohol, pretoze moze zvysit’ jeho sedativny ucinok.

Tehotenstvo a dojéenie
Ak ste tehotné alebo dojéite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet, porad'te sa so
svojim lekarom predtym, ako zacnete uzivat’ tento liek.

Amitriptylin sa neodportca pocas tehotenstva, pokial’ vas lekar nezvaZi, Ze je to jednoznaéne
nevyhnutné, a len po starostlivom zvéazeni prinosu a rizika. Ak ste tento liek uZivali v poslednej Casti
tehotenstva, novorodenec moze mat’ abstinencné priznaky, ako je podrazdenost’, zvySené svalové
napaétie, tras, nepravidelné dychanie, nedostato¢ny prijem tekutin, hlasny plaé¢, zadrZiavanie mocu

a zapcha.

Lekar vam poradi, ¢i mate zacat’ s dojcenim, pokracovat’ v dojceni alebo prestat’ dojcit’, alebo prestat’
pouzivat’ tento liek, bertic do uvahy prinos dojéenia pre vase diet’a a prinos liecby pre vas.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Tento lieck moze sposobit’ ospalost’ a zavraty, hlavne na zaCiatku lie¢by. Ak vas liek ovplyvnil,
neved'te vozidla, nepracujte s nastrojmi a neobsluhujte stroje.

<[Saroten a sUvisiace nazvy tvrdé kapsuly s predlzenym uvolfiovanim]

X obsahuje sachar6zu

Ak vam vas lekér povedal, Ze neznaSate niektoré cukry, kontaktujte svojho lekara pred uZitim tohto
lieku.>

3. Ako uzivat’ X

VZdy uZivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar. Ak si nie ste nie¢im isty, overte si to
u svojho lekara.

Nie so vSetkymi farmaceutickymi formami/silami sa d4 dosiahnut’ kazda davkovacia schéma. Na

zaCiatok liecby a pre kazdé nasledné zvySovanie davky sa ma vybrat’ zodpovedajuca lickova forma
asila.
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Depresia

Dospeli

Odporuacana pociatocna davka je 50 mg uzivana vecer. V zavislosti od vaSej odpovede na liek vam
lekdr mdze davku postupne zvysit’ na 150 mg uzivant vecer.

<[Saroten a sUvisiace nazvy 75 mg tableta s riadenym uvol'iovanim]

Vd'aka dvom deliacim ryham sa Saroten retard Tabs mozZe rozdelit’ na tri Casti. Davku tak mozno
zvysovat’ po 25 mg amitriptyliniumchloridu. Casti, ktoré momentélne nie st potrebné, mozno
uchovavat’ v zasobniku Skatul’ky na tablety (pod posuvnou ¢ast’ou uzaveru) do d’alSieho podania.>

Starsi pacienti (vo veku nad 65 rokov) a pacienti s kardiovaskularnym ochorenim

Odporucana pociatocna davka je 25 mg uzivana vecer. V zavislosti od vaSej odpovede na liek vam
lekar moze davku zvysit na 100 mg.

Ak uZivate davky v rozsahu 100 mg - 150 mg vecer, lekar vas bude mozno musiet’ ¢astejSie sledovat’.

PouZitie u deti a dospievajucich
Tento liek sa nema podavat’ detom a dospievajucim na lieCbu depresie. DalSie informacie najdete
V Casti 2.

Neuropatickd bolest’, chronickd bolest’ hlavy tenzného typu a profylaxia migrény
Lekar upravi lie¢bu podl'a vasich priznakov a va$ej odpovede na lie¢bu.

Dospeli
V&S lekér sa s najvacsou pravdepodobnost'ou rozhodne pred zacatim lie¢by X zacat’ lieEbu Sarotenom
filmom obalené tablety.

Pociato¢nd davka ma byt 10 mg — 25 mg uZivand vecer. Odporacané davky su 25 mg — 75 mg uZivané
vecer.

V zavislosti od vasej odpovede na liek vam lekar moZe postupne zvySovat’ davku. Ak uzivate davky
vysSie ako 100 mg denne, vas lekar vas bude mozno musiet’ Castejsie sledovat’.

Starsi pacienti vo veku viac ako 65 rokov a pacienti s kardiovaskularnym ochorenim

Odportca sa pociatocna davka 10 mg — 25 mg uzivana vecer. V zavislosti od vaSej odpovede na liek
vam lekar moze davku postupne zvysit'.

Ak uZzivate davky vysSie ako 75 mg denne, vas lekar vas bude mozno musiet’ Castejsie sledovat’.

PouZitie u deti a dospievajucich
Tento liek sa nema podavat’ detom a dospievajicim na liecbu neuropatickej bolesti, profylaxiu
chronickej bolesti hlavy tenzného typu a profylaxiu migrény. Dal$ie informacie najdete v Casti 2.

Nocéné pomocovanie
PoufZitie u deti a dospievajlcich
Odporuacané davky u deti:
e vo veku menej ako 6 rokov: pozri ¢ast’ 2 ,,NeuZivajte X*;
e vo veku 6 az 10 rokov: 10 mg — 20 mg denne. Pre tto vekovi skupinu sa ma pouzit’
vhodnejsia liekova forma,
* vo veku 11 rokov a starsich: 25 mg — 50 mg.

Davka sa ma zvySovat’ postupne.
Tento liek uzivajte 1 - 1% hodiny pred spanim.

Pred zaciatkom lieCby vykona lekar EKG vasho srdca na kontrolu prejavov nezvycajného srdcového
rytmu.

Po 3 mesiacoch vam lekar prehodnoti liecbu a v pripade potreby vykona nové EKG.

62



Neprerusujte lieCbu bez stihlasu lekara.

Pacienti s osobitnymi rizikami

Pacienti s ochorenim pecene alebo I'udia znami ako ,,pomali metabolizatori“ zvy¢ajne dostavaju nizsie
davky.

Lekéar vdm méze odoberat’ vzorky krvi na stanovenie hladiny amitriptylinu v Krvi (pozri tiez Cast’ 2).

Ako a kedy uzivat’ X
Tento liek sa uziva kazdy vecer v jednej dennej davke.
Tento liek sa moze uzivat’ s jedlom alebo bez neho.

<[Saroten a sUvisiace nazvy tvrdé kapsuly s predlZzenym uvol'fiovanim]

Kapsuly sa zapijaju vodou.

Ak méte problémy s prehitanim kapsil, mézete ich otvorit' a pelety dat’ napriklad do jogurtu alebo
studeného napoja. Pelety neZujte.>

<[Saroten a sUvisiace nazvy 75 mg tablety s riadenym uvolfiovanim]

Deliaca ryha umoziiuje rozlomit’ tabletu s prediZzenym uvolfiovanim na 3 rovnaké davky. Casti, ktoré
momentalne nie su potrebné, mozno uchovavat’ v zasobniku Skatul’ky na tablety.

X sa mbze uzivat’ s jedlom alebo bez jedla.

Tablety sa maju prehltnat’ a zapit'’ vodou, nezavisle od jedla.>

Dika lie¢by
Nemeiite davku lieku a neprerusujte lieCbu bez suhlasu lekara.

Depresia
Tak ako pri inych lieckoch na lie€bu depresie moze trvat’ niekol'ko tyzdnov, kym pocitite zlepSenie.

Pri lie¢be depresie je dizka lie¢by individualna - zvy&ajne je to najmenej 6 mesiacov. O dizke lie¢by
rozhodne lekar.

Pokracujte v uzivani tohto lieku, dokym vam to odporuci lekar.
Zékladné ochorenie méze pretrvavat’ dlho. Ak lieGbu ukongite prili§ skoro, priznaky sa mézu vratit’.

Neuropatickd bolest’, chronickd bolest’ hlavy tenzného typu a profylaxia migrény
Predtym ako pocitite zlepsenie bolesti, méze uplynut’ niekol’ko tyzdnov.

Porozpravajte sa s lekarom o dizke lie¢by a pokradujte v uZivani tohto lieku, dokym vam to odporu¢i
lekar.

Nocéné pomocovanie
Lekar posudi, ¢i ma lie¢ba pokracovat’ po 3 mesiacoch.

Ak uZijete viac X, ako méte
Ihned’ sa obrat'te na lekara alebo pohotovostnu sluZbu najbliZz8ej nemocnice, a to aj v nepritomnosti
prejavov t'azkosti alebo otravy. Ak pdjdete k lekarovi alebo do nemocnice, vezmite si so sebou obal
tohto lieku.
Priznaky predavkovania zahifiaju:

* rozSirené zrenice,

 rychly alebo nepravidelny tlkot srdca,

* tazkosti s mo¢enim,

e sucho v Ustach a na jazyku,

* nepriechodnost’ Criev,

e z&chvaty,
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e horucku,

e nepokoj,

e zmdtenost,

* halucinacie,

¢ nekontrolované pohyby,

* nizky krvny tlak, slaby pulz, bledost’,
» tazkosti s dychanim,

* modré sfarbenie koze,

* zniZenu srdcovu frekvenciu,

* ospalost,
e stratu vedomia,
e kému,

» rOzne srdcové priznaky, ako je srdcova blokada, zlyhanie srdca, zniZeny krvny tlak,
kardiogénny Sok, metabolicka acid6za, hypokaliémia.

Ak zabudnete uzit’ X
Uzite d’al$iu davku v obvyklom ¢ase. NeuZivajte dvojnasobnu davku, aby ste nahradili vynechanu
davku.

AK prestanete uzivat’ X

Lekar rozhodne, kedy a ako ukon¢it’ lie€bu, aby sa zabranilo pripadnym neprijemnym priznakom,
ktoré by sa mohli vyskytntit, ak by bola lie¢ba nahle ukoncena (napr. bolest’ hlavy, nevolnost’,
nespavost’ a podrazdenost).

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajice sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara alebo
lekarnika.
4. Mozné vedPajsie ucinky
Tak ako vsetky lieky, aj tento lick moze sposobovat’ vedl'ajsie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.
Okamzite navstivte lekéra, ak sa u vas vyskytne niektory z nasledujucich priznakov:
» Prihody preruSovane rozmazaného videnia, dihové videnie a bolest” o¢i.
Predtym ako bude mozné pokracovat’ v liecbe tymto lickom, musite okamzite podstupit’ oéné

vysetrenie. Tento stav moze byt prejavom akdtneho glaukému. Vel'mi zriedkavy vedlajsi
ucinok méZe postihnat’ az 1 z 10 000 o0séb.

+  Problémy so srdcom nazyvané ,,predizeny QT interval“ (o je zndzornené na

elektrokardiograme, EKG). Casty vedrajsi u¢inok méze postihnit az 1 z 10 0sdb.

» Siln& z&pcha, opuchnuté brucho, hort¢ka a vracanie.
Tieto priznaky mozu byt sposobené ochrnutim Casti creva. Zriedkavy vedl'ajs§i u¢inok mdze
postihnat’ az 1 z 1 000 osob.

»  ZoZltnutie koZe a o¢nych bielok (zltacka).
Moze byt ovplyvnena funkcia pecene. Zriedkavy vedlajsi uéinok mdze postihnut’ az
1z 1 000 oséb.

*  Modriny, krvacanie, bledost’ alebo pretrvavajuca bolest’ hrdla a hortcka.
Tieto priznaky moZu byt’ prvymi prejavmi toho, ze vaSa krv alebo kostna drefi moze byt
postihnuté.
Vplyvom pordch krvi méZe byt zniZeny pocet ¢ervenych krviniek (ktoré prenasaju kyslik do
celého tela), bielych krviniek (ktoré poméahaju v boji proti infekcii) a krvnych dosti¢iek (ktoré
pomahaju pri zrazani krvi). Zriedkavy vedl'ajsi t¢inok moze postihnat’ az 1 z 1 000 0s6b.
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e SamovraZzedné myslienky alebo spravanie. Zriedkavy vedl'aj§i ti¢inok mo6Ze postihnit’ az
1z 1 000 osbb.

Nizsie uvedené neziaduce G¢inky boli hlasené v tychto frekvenciach:

Vel'mi ¢asté: mdZu postihnit’ viac ako 1 z 10 0s6b
e ospalost/malatnost’,
» tras ruk alebo inych Casti tela,
o ZAvraty,
* Dbolest hlavy,
* nepravidelny, tazky alebo rychly tlkot srdca,
e zavraty pri vstavani v désledku nizkeho krvného tlaku (ortostaticka hypotenzia),
* sucho v Ustach,
e zapcha,
e nevolnost,
e nadmerné potenie,
e prirastok telesnej hmotnosti,
* nezretelna alebo pomala rec,
e agresivita,
e upchaty nos.

Casté: mozu postihnat’ az 1 z 10 0s6b
e zmétenost,
e sexualne poruchy (zniZzena sexuélna tizba, problémy s erekciou),
e poruchy pozornosti,
e zmeny chuti,
* necitlivost’ alebo brnenie v rukach alebo nohach,
e poruchy koordinacie,
* rozSirené zrenice,
» srdcova blokada,
e Unava,
* nizka koncentracia sodika v krvi,
e rozrusenie,
* poruchy mocenia,
e pocit smadu.

Menej ¢asté: mozu postihnit’ az 1 zo 100 osdb
e vzrudenie, Uzkost’, poruchy spanku, no¢né mory,
e kice,
* hucanie v usiach,
* zvySeny krvny tlak,
e hnacka, vracanie,
* kozna vyrazka, zihlavka (urtikarialna), opuch tvare a jazyka,
e tazkosti s mocenim,
*  zvySena tvorba materského mlieka alebo vytekanie materského mlieka bez dojcenia,
e zvySeny tlak v oku,
« stavy kolapsu,
»  zhorSenie srdcového zlyhavania,

* porucha funkcie pecene (napr. cholestatické ochorenie pecene).

Zriedkavé: mozu postihnat az 1 z 1 000 os6b
*  znizena chut do jedla,
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e delirium (najma u starSich pacientov), halucinécie (najmé u pacientov so schizofréniou),
< nepravidelnosti v srdcovom rytme alebo v spdsobe ako bije vase srdce,

e opuch slinnych Zliaz,

e vypadavanie vlasov,

e zvySena citlivost’ na slne¢né svetlo,

e zvidcSenie prsnikov u muzov,

e horucka,

* Ubytok telesnej hmotnosti,

» abnormalne vysledky testov pecefiovych funkcii.

Vel'mi zriedkavé: mozu postihnut’ az 1 z 10 000 osdb
* ochorenie srdcového svalu,
e pocit vnatorného nepokoja a nalichava potreba byt stale v pohybe,
» ochorenie periférnych nervov,
» akutne zvySenie vnutroo¢ného tlaku,
e ur¢ita forma poruich srdcového rytmu (tzv. torsades de pointes),
» alergicky zapal pl'icnych mechurikov a pl'icneho tkaniva.

Nezname: z dostupnych Gdajov
* nechut do jedla,
» zvySenie alebo znizZenie hladin cukru v krvi,
* paranoja,
* poruchy pohybu (mimovol'né pohyby alebo zniZenie pohyblivosti),
» precitlivenostné reakcie srdcového svalu,
» hepatitida,
e navaly tepla.

U pacientov uzivajucich tento typ liekov bolo pozorované zvysené riziko zlomenin.

Hlasenie vedPajSich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi u¢inok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekéarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich G¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii. Vedlajsie
u¢inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. Hl&senim
vedlajsich uc¢inkov mézete prispiet’ k ziskaniu d’al$ich informacii o bezpecnosti tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ X

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento lick po datume exspiracie, ktory je uvedeny na oznaceni obalu po EXP. Datum
exspiracie sa vztahuje na posledny den v danom mesiaci.

[Ma byt vyplnené narodne]

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vratte do lekarne.
Tieto opatrenia pomoZu chranit’ zivotné prostredie.

6.  Obsah balenia a d’alsie informaécie

Co X obsahuje
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

<[Saroten a suvisiace nazvy tvrdé kapsuly s predlzenym uvoltiovanim]
Liec¢ivo je amitriptylin.>

<[Saroten a suvisiace nazvy 75 mg tablety s riadenym uvolfiovanim]
Liecivo je amitriptyliniumchlorid.>

[Ma byt vyplnené narodne]

Ako vyzera X a obsah balenia
[M4 byt vyplnené narodnel].

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca
[Pozri Prilohu | - ma byt vyplnené narodne]

Tato pisomna informécia bola naposledy aktualizovand v <{MM/RRRR}> <{mesiac RRRR}>.
[Ma byt vyplnené narodne]
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Pisomna informacia pre pouZivatela

Saroten a suvisiace nazvy (pozri prilohu 1) 10 mg filmom obalené tablety

Saroten a suvisiace nazvy (pozri prilohu I) 25 mg filmom obalené tablety

Saroten a suvisiace nazvy (pozri prilohu 1) 50 mg filmom obalené tablety
amitriptylin

Pozorne si preditajte celi pisomni informaciu predtym, ako zaénete uZivat’ tento liek, pretoze
obsahuje pre véas dblezité informécie.

Tuto pisomnd informéciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obratte sa na svojho lekara alebo lekarnika.

Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. Méze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat'te sa na svojho lekéra alebo lekarnika.
To sa tyka aj akychkol'vek vedl'aj§ich u¢inkov, ktoré nie si uvedené v tejto pisomnej informacii.
Pozri cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

SRR

1.

Co je X a na &o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete X
Ako uzivat’ X

Mozné¢ vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ X

Obsah balenia a d’alsie informacie

Co je X a na ¢o sa pouZiva

X patri do skupiny liekov znamych ako tricyklické antidepresiva.

Tento liek sa pouziva na liecbu:

2.

depresie u dospelych (vel'ké depresivne epizddy),

neuropatickej bolesti u dospelych,

profylaxiu chronickej bolesti hlavy tenzného typu u dospelych,

profylaxiu migrény u dospelych,

no¢ného pomocovania u deti vo veku 6 rokov a starsich, len ak s vylu¢ené organické dovody,
ako su razstep chrbtice a s tym suvisiace poruchy a ked’ sa nedosiahla odpoved na vsetky
ostatné neliekoveé a lickové liecby, vratane lickov na uvolnenie svalstva a dezmopresinu. .
Tento liek moze predpisat’ len lekar, ktory ma skusenosti s liecbou pacientov, ktori trpia
pretrvavajiicim nonym pomocovanim.

Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete X

Neuzivajte X:

ak ste alergicky na amitriptylin alebo na ktortkol'vek z d’alSich zloZiek tohto lieku (uvedenych
Vv Gasti 6);

ak ste nedavno prekonali infarkt (infarkt myokardu);

ak mate problémy so srdcom, ako st poruchy srdcového rytmu, ktoré su vidiet’ na
elektrokardiograme (EKG), blokadu srdca alebo ischemicku chorobu srdca;

ak uZivate lieky zname ako inhibitory monoaminooxidazy (MAOI);

ak ste za poslednych 14 dni uzili MAOI (inhibitory monoaminooxidazy);

ak ste predchadzajuci den uzili moklobemid;

ak mate zavazné ochorenie pecene.

Ak ste lieCeny X, budete musiet’ prestat’ uzivat’ tento liek a pred zacatim liecby MAOI pockat’ 14 dni.
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Tento liek sa nesmie pouzivat’ u deti mladSich ako 6 rokov.

Upozornenia a opatrenia
Predtym, ako zacnete uzivat’ X, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

Ak dostanete vysoki davku amitriptylinu, mézu sa vyskytnat’ poruchy srdcového rytmu a znizeny
krvny tlak. M6Ze k tomu dojst’ aj pri obvyklych davkach, ak mate uz existujuce srdcové ochorenie.

Predizeny interval QT

V svislosti s X bol hlaseny problém so srdcom nazyvany ,,predizeny interval QT (ktory je
znazorneny na vaSom elektrokardiograme, EKG) a poruchy srdcového rytmu (rychly alebo
nepravidelny tlkot srdca). Povedzte svojmu lekéarovi, ak:

* mate pomall srdcovi frekvenciu;

* mate alebo ste mali problém, pri ktorom vam srdce nie je schopné pumpovat krv do tela tak,
ako by malo (stav nazyvany srdcoveé zlyhanie);

e uzivate nejaké iné lieky, ktoré mézu sposobitproblémy so srdcom; alebo

* mate problém, ktory vam sposobuje nizku hladinu draslika alebo hor¢ika, alebo vysoku
hladinu draslika v krvi;

e mate naplanovanu operaciu, pretoZe pred podanim anestetik moze byt potrebné zastavit’
liecbu amitriptylinom. V pripade aktitneho chirurgického zékroku méa byt anestéziolog
informovany o lie¢be amitriptylinom;

¢ mate zvySenu ¢innost’ §titnej zl'azy alebo uzivate lieky na §titnu Zl'azu.

SamovraZedné myslienky a zhorSenie depresie
Ak mate depresiu, mozete mat’ niekedy sebaposkodzujuce alebo samovrazedné myslienky. Tieto
myslienky mo6zu byt intenzivnejsie, ked’ za¢nete uzivat’ antidepresiva, pretoze vsetky tieto lieky zacnu
ucinkovat’ po urCitom Case, zvycajne priblizne po dvoch tyzdnoch, ale niekedy aj neskor.
Vyskyt takychto myslienok méze byt pravdepodobne;jsi:
ak ste v minulosti mali samovrazedné alebo sebapo$kodzujice myslienky;
» ak ste mlady dospely. Informécie ziskané z klinickych skiSani ukazali zvySené riziko
samovraZzedného spravania u mladych dospelych (mladSich ako 25 rokov) s psychiatrickym
ochorenim, ktori boli lie¢eni antidepresivami.

Ak mate kedykol'vek sebaposkodzujice alebo samovrazedné myslienky, ihned’ sa obrat'te na svojho
lekara alebo chod’te do nemocnice.

Mozno vam pomoze, ak poviete pribuznému alebo blizkemu priatel'ovi, Ze mate depresiu a poZiadajte
ich, aby si precitali tito pisomnt informaciu. MoZete ich poziadat, aby vam povedali, ¢i si myslia, Ze
vaSa depresia alebo tzkost’ sa zhorSuje, alebo ¢i maju obavy v stvislosti so zmenami vo vaSom
spravani.

Epizddy manie

Niektori pacienti s manicko-depresivnou chorobou mézu prejst’ do manickej fazy. Toto je
charakterizované pocetnymi a rychlo sa meniacimi ndpadmi, prehnane veselou naladou a nadmernou
fyzickou aktivitou. V takychto pripadoch je dbleZité sa obratit’ na lekara, ktory vam pravdepodobne
zmeni liek.

Povedzte svojmu lekarovi, ak mate alebo ste v minulosti mali nejaké zdravotné problémy, najméa ak
mate:

* glaukém s uzkym uhlom (strata zraku v dosledku nezvycajne vysokého tlaku v oku);

» epilepsiu, kice alebo zachvaty v anamnéze;

e tazkosti s mo¢enim;

e zvicSenu prostatu;

* ochorenie Stitnej zl'azy;

» bipolarnu poruchu;

e schizofréniu;

» zavazné ochorenie pecene;
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» zavazne ochorenie srdca;
e stenodzu pyloru (z0Zeny koniec Zalidka) a paralyticky ileus (nepriechodnost’ ¢riev);
¢ cukrovku, pretoZe mozno bude potrebné vam upravit’ antidiabetické lieky.

Ak pouZivate antidepresiva, ako su selektivne inhibitory spatného vychytavania serotoninu (SSRI),
lekar moze zvazit' zmenu davky vasho lieku (pozri tiez Cast’ 2 ,,Iné lieky a X* a ¢ast’ 3).

U star$ich l'udi je viac pravdepodobné, ze budu trpiet’ uréitymi vedlaj$imi u¢inkami, ako je zavrat
sposobeny nizkym krvnym tlakom, ked’ vstavate (pozri tiez ¢ast’ 4 ,,M0Zné vedl'ajSie ucinky*).

Deti a dospievajuci
Depresia, neuropatickd bolest, chronicka bolest hlavy tenzného typu a profylaxia migrény

Tento liek nedavajte na liebu tychto stavov detom a dospievajicim vo veku do 18 rokov, ked’ze sa
bezpecnost a G¢innost’ v tejto vekovej skupine nestanovovala.

Nocné pomocovanie
¢ Pred zaciatkom lieCby amitriptylinom sa ma vykonat’ EKG, aby sa vylu¢il syndrom dlhého
intervalu QT.
» Tento liek sa nema uzivat’ sic¢asne s anticholinergnym liekom (pozri tiez ¢ast’ 2 ,,Iné lieky
a X*).

* Na zaciatku liecby inych ako depresivnych porach antidepresivami sa mozu takisto vyvinut’
samovraZzedené myslienky a spravanie. Rovnaké opatrenia ako pri lie¢be pacientov
S depresiou maju byt preto dodrziavané pri lieCbe pacientov s pomocovanim.

Iné lieky a X
Niektoré lieky mozu ovplyvnit’ ucinok inych liekov a to moéze niekedy spdsobit’ zdvazné neziaduce
ucinky.

Povedzte svojmu lekarovi alebo lekarnikovi, ak teraz uZivate alebo ste v poslednom ¢ase uZivali d’alsie
lieky, ako su:

* inhibitory monoaminooxidazy (MAOI), napr. fenelzin, iproniazid, izokarboxazid, nialamid
alebo tranylcypromin (pouzivany na liecbu depresie) alebo selegilin (pouzivany na lieCbu
Parkinsonovej choroby). Tieto lieky sa nemaji uzivat’ si¢asne s X (pozri ¢ast’ 2 ,,NeuZivajte
X);

» adrenalin, efedrin, izoprenalin, noradrenalin, fenylefrin a fenylpropanolamin (tieto lie¢iva
mozu byt pritomné v liekoch proti kasl'u alebo nachladnutiu, a v niektorych anestetikach);

* lieky na liecbu vysokého krvného tlaku, napriklad blokatory kalciovych kanalov (napr.
diltiazem a verapamil), guanetidin, betanidin, klonidin, rezerpin a metyldopa;

» anticholinergikd, ako su niektoré lieky na lie¢bu Parkinsonovej choroby a zaludo¢no-¢revnych
poruch (napr. atropin, hyoscyamin);

* tioridazin (pouzivany na lie¢bu schizofrénie);

» tramadol (liek proti bolesti);

* lieky na lie¢bu plesnovych infekcii (napr. flukonazol, terbinafin, ketokonazol a itrakonazol);

e sedativa (napr. barbituraty);

» antidepresiva (napr. SSRI (fluoxetin, paroxetin, fluvoxamin) a bupropion);

» lieky na niektoré srdcové ochorenia (napr. beta blokatory a antiarytmika);

* cimetidin (pouzivany na liecbu zaludo¢nych vredov);

* metylfenidat (pouzivany na liecbu ADHD);

* ritonavir (pouzivany na liecbu HIV);

» peroralna antikoncepcia;

* rifampicin (na liecbu infekcii);

» fenytoin a karbamazepin (pouZzivany na lie¢bu epilepsie);

e Tubovnik bodkovany (Hypericum perforatum) - rastlinny pripravok pouZzivany na lieCbu
depresie;

* lieky na Stitnu Zzlazu.
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Takisto povedzte svojmu lekarovi, ak uZivate alebo ste v poslednom ¢ase uzivali lieky, ktoré mozu
mat’ vplyv na srdcovy rytmus, napr.:

* lieky na lie¢bu nepravidelného srdcového rytmu (napr. chinidin a sotalol);

» astemizol a terfenadin (pouzivané na lie¢bu alergii a sennej nadchy);

* lieky pouzivané na lie¢bu niektorych dusevnych ochoreni (napr. pimozid a sertindol);

* cisaprid (pouzivany na liecbu niektorych typov poruchy travenia);

* halofantrin (pouzivany na liecbu malarie);

* metadon (pouzivany na lie¢bu bolesti a na detoxifikaciu);

e diuretika (,,mocové tablety®, napr. furosemid).

Ak sa chystate podstapit’ operaciu a budu vdm podané celkové alebo lokalne anestetika, mali by ste
povedat’ svojmu lekarovi, ze uzivate tento liek.

Takisto by ste mali povedat’ svojmu zubarovi, ze uzivate tento liek, ak vam ma byt podané lokalne
anestetikum.

X a alkohol
Pocas liecby tymto liekom sa neodportca pit’ alkohol, pretoZze moze zvysit’ jeho sedativny ucinok.

Tehotenstvo a dojéenie
Ak ste tehotnd alebo dojcite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet, porad'te sa so
svojim lekarom predtym, ako zacnete uzivat’ tento liek.

Amitriptylin sa neodportic¢a pocas tehotenstva, pokial’ vas lekar nezvazi, Ze je to jednoznaéne
nevyhnutné, a len po starostlivom zvaZeni prinosu a rizika. Ak ste tento liek uZivali v poslednej ¢asti
tehotenstva, novorodenec mdze mat abstinencné priznaky, ako je podrazdenost’, zvysené svalové
napdtie, tras, nepravidelné dychanie, nedostato¢ny prijem tekutin, hlasny pla¢, zadrziavanie mocu

a zapcha.

Lekar vam poradi, ¢i mate zacat’ s dojcenim, pokraovat’ v dojceni alebo prestat’ dojcit, alebo prestat’
pouzivat’ tento liek, bertic do uvahy prinos dojéenia pre vase diet’a a prinos liecby pre vas.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Tento liek moze spdsobit’ ospalost’ a zavraty, hlavne na zaciatku lieCby. Ak vas liek ovplyvnil,
neved’te vozidla, nepracujte s nastrojmi a neobsluhujte stroje.

X obsahuje lakt6zu
Ak vam vas lekar povedal, Ze neznaSate niektoré cukry, kontaktujte svojho lekara pred uZitim tohto
lieku.

3. AKko uzivat’ X

VZdy uzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekér. Ak si nie ste nie¢im isty, overte si to
u svojho lekara.

Nie so vsetkymi farmaceutickymi formami/silami sa da dosiahnut’ kazda davkovacia schéma. Na
zaCiatok liecby a pre kazdé nasledné zvySovanie davky sa mé vybrat’ zodpovedajuca liekova forma
asila.

Depresia
Dospeli
Odporucana pociatoéna davka je 25 mg dvakrat denne.

V zavislosti od odpovede na lick vam lekar moze davku postupne zvysit na 150 mg denne, rozdelend
na dve davky.
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Starsi pacienti (vo veku nad 65 rokov) a pacienti s kardiovaskularnym ochorenim
Odportcana pociato¢na davka je 10 mg - 25 mg denne.

V zavislosti od vaSej odpovede na liek vam lekar moze davku postupne zvysit' na celkovi dennu
davku 100 mg, rozdelenu na dve davky.
Ak uZivate davky v rozsahu 100 mg - 150 mg, lekar vas bude mozno musiet’ ¢astejsie sledovat’.

PoufZitie u deti a dospievajucich
Tento liek sa nema podavat’ detom a dospievajucim na lieCbu depresie. DalSie informacie najdete
Vv Casti 2.

Neuropatickd bolest’, chronickd bolest’ hlavy tenzného typu a profylaxia migrény
Lekar upravi lie¢bu podla vasich priznakov a vasej odpovede na liecbu.

Dospeli
Odportac¢and pociato¢na davka je 10 mg - 25 mg uZivana veder.

Odporacana denna davka je 25 mg — 75 mg.

V zavislosti od vasej odpovede na liek vam lekar moze postupne zvySovat’ davku. Ak uzivate davky
vy3Sie ako 100 mg denne, vas lekar vas bude mozno musiet’ Castejsie sledovat’. Lekar vas poudi, ¢i
mate uzivat’ davky jedenkrat denne alebo ich rozdelit’ na dve davky.

Starsi pacienti (vo veku nad 65 rokov) a pacienti s kardiovaskularnym ochorenim
Odportac¢ana pociatoéna davka je 10 mg - 25 mg uZivana vecer.

V z&vislosti od vaSej odpovede na liek vam lek&r moZe postupne zvysovat’ davku. Ak uzivate davky
vysSie ako 75 mg denne, vas lekar vas bude mozno musiet’ Castejsie sledovat’.

PoufZitie u deti a dospievajlcich
Tento liek sa nema podavat’ detom a dospievajucim na lie¢bu neuropatickej bolesti, profylaxiu
chronickej bolesti hlavy tenzného typu a profylaxiu migrény. Dal$ie informacie najdete v Gasti 2.

Nocéné pomocovanie
PoutZitie u deti a dospievajlcich
Odportac¢ané davky u deti:
* vo veku menej ako 6 rokov: pozri ¢ast’ 2 ,,NeuZivajte X*;
* vo veku 6 az 10 rokov: 10 mg — 20 mg denne. Pre tuto vekovl skupinu sa ma pouzit’
vhodnejsia liekova forma,
» vo veku 11 rokov a starsich: 25 mg — 50 mg.

Dévka sa mé zvySovat’ postupne.
Tento liek uZivajte 1 - 1% hodiny pred spanim.

Pred zaciatkom liecby vykoné lekar EKG vasho srdca na kontrolu prejavov nezvy€ajného srdcového
rytmu.

Po 3 mesiacoch vam lekar prehodnoti lie¢bu a v pripade potreby vykona nové EKG.

Neprerusujte liecbu bez stihlasu lekara.

Pacienti s osobitnymi rizikami

Pacienti s ochorenim pecene alebo l'udia znami ako ,,pomali metabolizatori* zvycajne dostavaju nizsie

davky.
Lekar vam méze odoberat’ vzorky krvi na stanovenie hladiny amitriptylinu v Krvi (pozri tiez ¢ast’ 2).
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Ako a kedy uzivat’ X
Tento liek sa moéze uzivat’ s jedlom alebo bez neho.

<[Saroten a stvisiace nazvy 50 mg filmom obalené tablety]

X su delitel'né tablety s tromi deliacimi ryhami. Deliaca ryha umoziuje rozlomit’ tabletu na 4 rovnaké
davky. Casti, ktoré momentalne nie su potrebné, mozno uchovavat’ v zasobniku $katul’ky na tablety
(pod posuvnou ¢ast'ou uzaveru) do d’alsieho podania. >

Tablety sa zapijaju vodou. NeZuvajte ich.

Dika lie¢by
Nemente davku lieku a neprerusujte liecbu bez stihlasu lekara.

Depresia
Tak ako pri inych liekoch na liecbu depresie moze trvat’ niekolko tyzdiiov, kym pocitite zlepSenie.

Pri lie¢be depresie je dizka lie¢by individualna - zvy&ajne je to najmenej 6 mesiacov. O dizke lie¢by
rozhodne lekar.

Pokracujte v uzivani tohto licku, dokym vam to odporuci lekar.
Zakladné ochorenie mdze pretrvavat’ dlho. Ak liecbu ukoncéite prili§ skoro, priznaky sa mozu vratit’.

Neuropaticka bolest’, chronickd bolest’ hlavy tenzného typu a profylaxia migrény
Predtym ako pocitite zlepSenie bolesti, méze uplyntt’ niekolko tyzdiov.

Porozprévajte sa s lekarom o dizke lie¢by a pokradujte v uzivani tohto lieku, dokym vam to odporudi
lekar.

Nocné pomocovanie
Lekar posudi, ¢i ma lie¢ba pokraovat’ po 3 mesiacoch.

Ak uZijete viac X, ako méte

Thned’ sa obrat'te na lekara alebo pohotovostnu sluzbu najbliZzSej nemocnice, a to aj v nepritomnosti
prejavov tazkosti alebo otravy. Ak pdjdete k lekdrovi alebo do nemocnice, vezmite si so sebou obal
tohto lieku.

Priznaky predavkovania zahtnaju:
* rozSirené zrenice,
« rychly alebo nepravidelny tlkot srdca,
e tazkosti S mo¢enim,
* sucho v ustach a na jazyku,
* nepriechodnost’ ¢riev,
e zachvaty,
e horucku,
*  nepokoj,
e zmaétenost’,
e halucinacie,
» nekontrolované pohyby,
* nizky krvny tlak, slaby pulz, bledost’,
e tazkosti s dychanim,
» modré sfarbenie koZze,
* zniZend srdcovu frekvenciu,

» ospalost,
e stratu vedomia,
o kému,
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e rOzne srdcové priznaky, ako je srdcova blokada, zlyhanie srdca, zniZzeny krvny tlak,
kardiogenny 3ok, metabolicka acid6za, hypokaliémia.

Ak zabudnete uzit’ X
Uzite d’al$iu davku v obvyklom ¢ase. Neuzivajte dvojnasobni davku, aby ste nahradili vynechanu
davku.

AK prestanete uZivat’ X

Lekéar rozhodne, kedy a ako ukonc¢it’ lieCbu, aby sa zabranilo pripadnym neprijemnym priznakom,
ktoré by sa mohli vyskytnat, ak by bola lieCba nahle ukonéena (napr. bolest’ hlavy, nevol'nost’,
nespavost’ a podrazdenost).

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa pouZitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara alebo
lekarnika.
4, Mozné vedlajsie ucinky
Tak ako vSetky lieky, aj tento lick moze sposobovat’ vedl'ajSie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.
OkamZite navstivte lekara, ak sa u vas vyskytne niektory z nasledujucich priznakov:
» Prihody preruSovane rozmazaného videnia, dihové videnie a bolest’ o¢i.
Predtym ako bude mozné pokraCovat’ v liecbe tymto lieckom, musite okamzite podstupit’ ocné

vySetrenie. Tento stav moze byt prejavom aktitneho glaukomu. Vel'mi zriedkavy vedl'ajsi
ucinok moéze postihnut’ az 1 z 10 000 0sob.

*  Problémy so srdcom nazyvané ,,predizeny QT interval“ (¢o je zndzornené na

elektrokardiograme, EKG). Casty vedlajsi u¢inok moze postihnit az 1 z 10 0sdb.

e Silna zapcha, opuchnuté brucho, horucka a vracanie.
Tieto priznaky mozu byt sposobené ochrnutim Casti creva. Zriedkavy vedl'ajs§i u¢inok mdze
postihnut’ az 1 z 1 000 0s6b.

»  ZoZltnutie koZe a o¢nych bielok (zltacka).
Moze byt ovplyvnena funkcia pecene. Zriedkavy vedlajsi ucinok méze postihnut’ az
1z 1 000 os6b.

*  Modriny, krvacanie, bledost alebo pretrvavajuca bolest’ hrdla a hortcka.
Tieto priznaky mézu byt prvymi prejavmi toho, Ze vasa krv alebo kostna dreit moze byt’
postihnuté.
Vplyvom pordch krvi méZe byt znizeny pocet ¢ervenych krviniek (ktoré prenasaju kyslik do
celého tela), bielych krviniek (ktoré poméahaja v boji proti infekcii) a krvnych dosticiek (ktoré
pomahaju pri zrazani krvi). Zriedkavy vedl'ajsi i¢inok méze postihnat’ az 1 z 1 000 0s6b.

» SamovraZzedné myslienky alebo spravanie. Zriedkavy vedl'ajsi i¢inok moze postihnut’ az
1z 1 000 oséb.

Vel'mi ¢asté: mozu postihnut’ viac ako 1 z 10 0s6b
e ospalost/malatnost’,
* tras rik alebo inych casti tela,
e ZAvraty,
¢ bolest hlavy,
e nepravidelny, tazky alebo rychly tlkot srdca,
e zavraty pri vstavani v dosledku nizkeho krvného tlaku (ortostaticka hypotenzia),
» sucho v ustach,
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zapcha,

nevolnost’,

nadmerné potenie,

prirastok telesnej hmotnosti,
nezretel'na alebo pomala rec,
agresivita,

upchaty nos.

Casté: mozu postihniit’ az 1 z 10 0sdb

zmétenost’,

sexudlne poruchy (zniZena sexuélna tizba, problémy s erekciou),
poruchy pozornosti,

zmeny chuti,

necitlivost’ alebo brnenie v rukach alebo nohéach,
poruchy koordinacie,

rozsirené zrenice,

srdcova blokada,

Unava,

nizka koncentracia sodika v krvi,

rozrusenie,

poruchy mocenia,

pocit smadu.

Menej ¢asté: mézu postihnat’ az 1 zo 100 0s6b

vzrusenie, zkost’, poruchy spanku, no¢né mory,

krce,

hudanie v uSiach,

zvySeny krvny tlak,

hnacka, vracanie,

kozna vyrazka, zihl'avka (urtikarialna), opuch tvare a jazyka,
tazkosti s mo¢enim,

zvy$ena tvorba materského mlieka alebo vytekanie materského mlieka bez dojcenia,
zvyseny tlak v oku,

stavy kolapsu,

zhorSenie srdcového zlyhavania,

porucha funkcie pecene (napr. cholestatické ochorenie pecene).

Zriedkavé: mozu postihnat’ az 1 z 1 000 osdb

znizena chut’ do jedla,

delirium (najmd u starSich pacientov), halucinacie (najmé u pacientov so schizofréniou),
nepravidelnosti v srdcovom rytme alebo v spdsobe ako bije vase srdce,

opuch slinnych Zliaz,

vypadavanie vlasov,

zvySena citlivost’ na slne¢né svetlo,

zvacsenie prsnikov u muzov,

horucka,

Ubytok telesnej hmotnosti,

abnormalne vysledky testov pecenovych funkcii.

Vel'mi zriedkavé: moézu postihnut’ az 1 z 10 000 0sob

ochorenie srdcového svalu,

pocit vnatorného nepokoja a nalichava potreba byt stale v pohybe,
ochorenie periférnych nervov,

akutne zvySenie vnutroo¢ného tlaku,

urcita forma portch srdcového rytmu (tzv. torsades de pointes),
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e alergicky zapal pl'icnych mechurikov a plicneho tkaniva.

Neznéme: z dostupnych Gdajov
e nechut do jedla,
» zvySenie alebo zniZenie hladin cukru v krvi,
e paranoja,
e poruchy pohybu (mimovol'né pohyby alebo zniZenie pohyblivosti),
» precitlivenostné reakcie srdcového svalu,
* hepatitida,
* névaly tepla.

U pacientov uzivajucich tento typ liekov bolo pozorované zvysené riziko zlomenin.

Hlasenie vedlajSich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich Gi¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii. Vedlajsie
U¢inky mozZete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlésenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim
vedl'ajich u¢inkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’alSich informécii o bezpecénosti tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ X

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na oznaceni obalu po EXP. Datum
exspiracie sa vzt'ahuje na posledny deit v danom mesiaci.

[Ma byt vyplnené narodne]

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne.
Tieto opatrenia pomozu chranit’ zZivotné prostredie.

6.  Obsah balenia a d’alSie informaécie

Co X obsahuje

Liecivo je amitriptylin.

[Ma byt vyplnené narodne]

Ako vyzera X a obsah balenia
[Ma byt vyplnené narodne].

Drizitel rozhodnutia o registracii a vyrobca
[Pozri Prilohu I - ma byt vyplnené narodne]

Téato pisomné informéacia bola naposledy aktualizovana v <{MM/RRRR}> <{mesiac RRRR}>.
[Ma byt vyplnené narodne]
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Pisomna informacia pre pouZivatela

Saroten a stvisiace nazvy 2 ml, 50 mg injekény roztok
amitriptyliniumchlorid

Pozorne si preditajte celi pisomni informaciu predtym, ako vam bude podany tento liek,

pretoZe obsahuje pre vas délezité informacie.

- Tuto pisomnt informdciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otdzky, obratte sa na svojho lekara alebo lekarnika.

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6Ze mu uskodit, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.
To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich G¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii.
Pozri cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je X a na &o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako vam bude podany injekény roztok Saroten
Ako vadm bude podany X

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ X

Obsah balenia a d’alsie informéacie

S A

1. Co je X a na ¢o sa pouZiva
X patri do skupiny liekov znamych ako tricyklické antidepresiva.

X sa pouziva na lie¢bu depresie u dospelych (vel'ké depresivne epizody) v prostredi nemocnice.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako vam bude podany X

X vam nebude podany:

- ak ste alergicky na amitriptylin alebo na ktorukol'vek z d’alsich zloziek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6);

- ak ste nedavno prekonali infarkt (infarkt myokardu);

- ak mate problémy so srdcom, ako su poruchy srdcového rytmu, ktoré si vidiet’ na
elektrokardiograme (EKG), blokadu srdca alebo ischemick( chorobu srdca;

- ak uZivate lieky zname ako inhibitory monoaminooxidazy (MAOI);

- ak ste za poslednych 14 dni uzili MAOI (inhibitory monoaminooxidazy);

- ak ste predchadzajuci deni uzili moklobemid;

- ak mate zavazné ochorenie pecene.

Ak ste lieCeny X, budete musiet’ prestat’ uzivat’ tento lick a pred zacatim lie€by MAOI pockat’ 14 dni.

Upozornenia a opatrenia
Predtym, ako vdm bude podany X, obrat'te sa na svojho lekara.

Ak dostanete vysokd davku amitriptylinu, mézu sa vyskytnat’ poruchy srdcového rytmu a znizeny
krvny tlak. M6Ze k tomu dojst’ aj pri obvyklych davkach, ak mate uz existujuce srdcové ochorenie.
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Predizeny interval QT

V slvislosti s X bol hlaseny problém so srdcom nazyvany ,.predizeny interval QT* (ktory je

znazorneny na vaSom elektrokardiograme, EKG) a poruchy srdcového rytmu (rychly alebo

nepravidelny tlkot srdca). Povedzte svojmu lekarovi, ak:

- maéte pomalu srdcovu frekvenciu;

- maéte alebo ste mali problém, pri ktorom vam srdce nie je schopné pumpovat’ krv do tela tak,
ako by malo (stav nazyvany srdcoveé zlyhanie);

- uzivate nejaké iné lieky, ktoré mézu sposobit’problémy so srdcom; alebo

- mate problém, ktory vam spdsobuje nizku hladinu draslika alebo hor¢ika, alebo vysoki hladinu
draslika v krvi;

- mate naplanovanu operaciu, pretoze pred podanim anestetik moze byt’ potrebné zastavit’ liecbu
amitriptylinom. V pripade akutneho chirurgického zakroku ma byt anestézioldg informovany
0 liecbe amitriptylinom;

- mate zvySenu Cinnost’ §titnej Zl'azy alebo uZivate lieky na $titnu zl'azu.

Samovrazedné myslienky a zhorSenie depresie

Ak méte depresiu, moZete mat’ nickedy sebaposkodzujuce alebo samovrazedné myslienky. Tieto

myslienky mo6zu byt intenzivnejsie, ked’ za¢nete uzivat’ antidepresiva, pretoze vsetky tieto lieky zacnu

ucinkovat’ po urcitom Case, zvycajne priblizne po dvoch tyzdnoch, ale niekedy aj neskor.

Vyskyt takychto myslienok méze byt pravdepodobne;jsi:

- ak ste v minulosti mali samovraZedné alebo sebapoSkodzujice myslienky;

- ak ste mlady dospely. Informécie ziskané z klinickych skusani ukazali zvy3ené riziko
samovraZzedného spravania u mladych dospelych (mladSich ako 25 rokov) s psychiatrickym
ochorenim, ktori boli lieCeni antidepresivami.

Ak mate kedykol'vek sebaposkodzujice alebo samovrazedné myslienky, ihned’ sa obratte na svojho
lekara alebo chod’te do nemocnice.

Mozno vam pomdze, ak poviete pribuznému alebo blizkemu priatel'ovi, Ze mate depresiu a poZiadajte
ich, aby si precitali tito pisomnt informaciu. MoZete ich poziadat, aby vam povedali, ¢i si myslia, Ze
vaSa depresia alebo uzkost’ sa zhorsuje, alebo ¢i majti obavy v suvislosti so zmenami vo vaSom
spravani.

Epiz6dy manie

Niektori pacienti s manicko-depresivnou chorobou mézu prejst’ do manickej fazy. Toto je
charakterizované pocetnymi a rychlo sa meniacimi napadmi, prehnane veselou ndladou a nadmernou
fyzickou aktivitou. V takychto pripadoch je ddlezité sa obratit’ na lekara, ktory vam pravdepodobne
zmeni liek.

Povedzte svojmu lekarovi, ak mate alebo ste v minulosti mali nejaké zdravotné problémy, najméa ak
mate:

- glaukém s tzkym uhlom (strata zraku v dosledku nezvyc&ajne vysokého tlaku v oku);
- epilepsiu, kiée alebo zachvaty v anamnéze;

- tazkosti s mocenim,;

- zvacSenu prostatu;

- ochorenie $titnej zl'azy;

- bipolarnu poruchu;

- schizofréniu;

- zavazné ochorenie pecene;

- z&vazné ochorenie srdca;

- stendzu pyloru (zuZeny koniec Zaludka) a paralyticky ileus (nepriechodnost’ ¢riev);

- cukrovku, pretoZze mozno bude potrebné vam upravit’ antidiabetické lieky.

Ak pouzivate antidepresiva, ako si selektivne inhibitory spatného vychytavania sérotoninu (SSRI),
lekar moze zvazit' zmenu davky vasho lieku (pozri tiez Cast’ 2 ,,Iné lieky a X* a ¢ast’ 3).
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U starSich l'udi je viac pravdepodobné, Ze budu trpiet’ uréitymi vedl’aj$§imi u¢inkami, ako je zavrat
spésobeny nizkym krvnym tlakom, ked’ vstavate (pozri tiez ¢ast’ 4 ,,Mozné vedlajsie ucinky*).

Deti a dospievajuci
Tento liek nedavajte na lie¢bu tychto stavov detom a dospievajucim vo veku do 18 rokov, ked’ze sa
bezpeénost’ a i¢innost’ v tejto vekovej skupine nestanovovala.

Iné lieky a injekény roztok Saroten
Niektoré licky mozu ovplyvnit’ uc¢inok inych liekov a to méze niekedy sposobit’ zavazné neziaduce
ucinky.

Povedzte svojmu lekarovi alebo lekarnikovi, ak teraz uZivate alebo ste v poslednom ¢ase uZivali d’alsie

lieky, ako su:

- inhibitory monoaminooxidazy (MAOI), napr. fenelzin, iproniazid, izokarboxazid, nialamid
alebo tranylcypromin (pouzivany na liecbu depresie) alebo selegilin (pouzivany na lieCbu
Parkinsonovej choroby). Tieto lieky sa nemaji uzivat’ si¢asne so Saroten Retard (pozri ¢ast’ 2
»NeuZivajte X*);

- adrenalin, efedrin, izoprenalin, noradrenalin, fenylefrin a fenylpropanolamin (tieto lie¢iva mézu
byt pritomné v liekoch proti kasl'u alebo nachladnutiu, a v niektorych anestetikéch);

- lieky na lie¢bu vysokého krvného tlaku, napriklad blokatory kalciovych kanalov (napr.
diltiazem a verapamil), guanetidin, betanidin, klonidin, rezerpin a metyldopa;

- anticholinergikd, ako st ur¢ité lieky na lie¢bu Parkinsonovej choroby a zalido¢no-¢revnych
poruch (napr. atropin, hyoscyamin);

- tioridazin (pouZivany na liecbu schizofrénie);

- tramadol (liek proti bolesti);

- lieky na lie¢bu plestiovych infekcii (napr. flukonazol, terbinafin, ketokonazol a itrakonazol);

- sedativa (napr. barbituraty);

- antidepresiva (napr. SSRI fluoxetin, paroxetin, fluvoxamin, a bupropién);

- lieky na niektoré srdcové ochorenia (napr. beta blokatory a antiarytmika);

- cimetidin (pouzivany na liecbu zaludo¢nych vredov);

- metylfenidat (pouzivany na liecbu ADHD);

- ritonavir (pouzivany na liecbu HIV);

- peroralna antikoncepcia;

- rifampicin (na liecbu infekcifi);

- fenytoin a karbamazepin (pouZivany na lie¢bu epilepsie);

- Pubovnik bodkovany (Hypericum perforatum) - rastlinny pripravok pouZzivany na lieCbu
depresie,

- lieky na Stitnu zl'azu.

Takisto povedzte svojmu lekarovi, ak uzivate alebo ste v poslednom ¢ase uzivali lieky, ktoré mozu
mat’ vplyv na srdcovy rytmus, napr.:

- lieky na lie¢bu nepravidelného srdcového rytmu (napr. chinidin a sotalol);

- astemizol a terfenadin (pouzivané na liecbu alergii a sennej nadchy);

- lieky pouzivané na liecbu niektorych dusevnych ochoreni (napr. pimozid a sertindol);

- cisaprid (pouZzivany na liecbu niektorych typov poruchy travenia);

- halofantrin (pouzivany na lie¢bu malarie);

- metadon (pouzivany na lie¢bu bolesti a na detoxifikaciu);

- diuretika (,,moCov¢ tablety*, napr. furosemid).

Ak sa chystate podstupit’ operaciu a budd vam podané celkove alebo lokalne anestetika, mali by ste
povedat’ svojmu lekarovi, ze uzivate tento liek.

Takisto by ste mali povedat’ svojmu zubarovi, ze uzivate tento liek, ak vdm ma byt’ podané lokalne
anestetikum.

X a alkohol
Pocas liecby X sa neodportca pit’ alkohol, pretoze moze zvysit’ jeho sedativny ucinok.
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Tehotenstvo, dojéenie a plodnost’
Ak ste tehotna alebo dojcite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa so
svojim lekarom alebo lek&rnikom predtym, ako za¢nete uzivat’ tento liek.

Amitriptylin sa neodporti¢a pocas tehotenstva, pokial’ vas lekar nezvaZi, Ze je to jednoznacne
nevyhnutné, a len po starostlivom zvazeni prinosu a rizika. Ak ste tento liek uZivali v poslednej Casti
tehotenstva, novorodenec mbZe mat abstinen¢né priznaky, ako je podrazdenost’, zvySené svalové
napitie, tras, nepravidelné dychanie, nedostatoény prijem tekutin, hlasny pla¢, zadrziavanie mocu

a zapcha.

Lekar vam poradi, ¢i mate zacat’ s dojcenim, pokrac¢ovat’ v dojceni alebo prestat’ dojéit’, alebo prestat’
pouzivat’ tento liek, bertic do tivahy prinos dojcenia pre vase diet’a a prinos liecby pre vas.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Tento lick moZze spOsobit’ ospalost’ a zavraty, hlavne na zaciatku lieCby. Ak vas liek ovplyvnil,
neved’te vozidla, nepracujte s nastrojmi a neobsluhujte stroje.

X obsahuje sodik
Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v davke, t. j. v podstate zanedbateI'né mnozstvo
sodika.

3. Ako vam bude podany injekény roztok Saroten
Injekény roztok Saroten vam poda lekar.

X moze byt pridany do infizie alebo podany vo forme injekcie do vel'kého svalu. Injekény roztok
pripraveny pouZitim 0,9 % roztoku chloridu sodného sa musi pouzit’ okamzite.

Vzhl'adom na nebezpecenstvo zna¢ného poranenia tkaniva je potrebné sa vyhnut’ nespravnemu
podaniu injekcie (subkutanna, paravendzna alebo intraarterialna injekcia).

O déavkovani a dizke lie¢by rozhodne lekéar na zaklade zavaznosti vasho ochorenia a va3ej klinickej
odpovede. Injekény roztok sa ma predovsetkym pouZit’ na akatnu lie¢bu. Na d’alsiu lie¢bu po 1 —

2 tyzditoch sa maju pouzit’ peroralne pripravky. O celkovej dizke lie¢by rozhodne individualne
oSetrujaci lekar.

Po zniZeni depresivnych priznakov sa ma v lie¢be amitriptylinom pokracovat’ najviac 6 mesiacov.

Ak mate pocit, ze u¢inok X je prilis silny alebo slaby, obratte sa na lekara.

rozsah davky.
Na zaciatku liecby sa ma davka postupne zvySovat’ a pri ukoncovani lieCby sa musi postupne
znizovat’.

Odporucana davka:

Injekény roztok Saroten sa pouziva u hospitalizovanych pacientov, najméa na po¢iato¢nu lie¢bu
depresivnych poruch. X sa zvy¢ajne pridava do infizneho roztoku. Denna davka je obvykle 1 az 3

2 ml ampulky (¢o zodpoveda 50 - 150 mg amitriptyliniumchloridu denne). Ak je potrebné zvysit
davku, ma sa zvysit’ postupne v priebehu 3 az 7 dni. Priblizne po 1 aZ 2 tyzdhoch moZno zacat’

s postupnym znizovanim davky a s prechodom na perorélne pripravky v ramci d’alsej liecby.

Ak nie je predpisané inak, dospelym pacientom bude podavana jedna 2 ml ampulka Sarotenu (50 mg
amitriptyliniumchloridu) 2 — 3 hodiny vo forme infuzie v 250 az 500 ml 0,9 % roztoku chloridu
sodneho s kontrolou krvného tlaku a EKG.

X moze byt takisto podany vo forme injekcie do vel'kého svalu (i.m. injekcia). Ak nie je predpisané
inak, dospelym bude podana polovica ampulky az 2 ampulky (1 az 4 ml injekéného roztoku, ¢o
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zodpoveda 25 aZz 100 mg amitriptyliniumchloridu denne) v niekol’kych samostatnych injekciach
obsahujdcich najviac 25 mg amitriptyliniumchloridu.

Starsi pacienti (vo veku nad 65 rokov) a pacienti s kardiovaskularnym ochorenim

Starsi pacienti ¢asto vyzaduju podstatne nizsiu davku a Casto vykazuji uspokojivi tspesnost’ lieCby
pri polovi¢nej dennej davke. Davky vyssie ako 100 mg sa maju pouZivat’ s opatrnost'ou a lekar sa
mdbze rozhodnlt’ vas pozornejsie sledovat’.

Pacienti s osobitnymi rizikami

U oslabenych pacientov s mozgovou alebo srdcovou poruchou, ako aj u pacientov so slabym krvnym
obehom, s problémami s dychanim, poruchou funkcie pecene alebo pokrocilou poruchou funkcie
obli¢iek sa odportca znizit’ davku.

Pacienti zndmi ako ,,pomali metabolizatori“ dostavaju zvycajne nizSie davky. Lekar vdm moze
odoberat’ vzorky krvi na stanovenie hladiny tohto lieku v krvi (pozri tiez Cast’ 2).

Pouzitie u deti a dospievajucich
X sa nema podavat’ detom ani dospievajiicim

Ak vam podali viac X, ako mali
Thned’ sa obrat'te na lekara, a to aj v nepritomnosti prejavov tazkosti alebo otravy.

Priznaky predavkovania zahtnaju:

- rozSirené zrenice,

- rychly alebo nepravidelny tlkot srdca,

- tazkosti s mocenim,

- sucho v Ustach a na jazyku,

- nepriechodnost’ Criev,

- zachvaty,

- hortcku,

- nepokoj,

- zmétenost’,

- halucinécie,

- nekontrolované pohyby,

- nizky krvny tlak, slaby pulz, bledost’,

- tazkosti s dychanim,

- modré sfarbenie koze,

- zniZenu srdcovu frekvenciu,

- ospalost’,

- stratu vedomia,

- kému,

- rozne srdcové priznaky, ako je srdcova blokada, zlyhanie srdca, zniZeny krvny tlak,
kardiogénny Sok, metabolicka acid6za, hypokaliémia.

Ak sa vynecha davka X
Objednajte sa na novu injekciu u lekara.

Ukonéenie liecby X

Lekar rozhodne, kedy a ako ukoncit’ lie¢bu, aby sa zabranilo pripadnym neprijemnym priznakom,
ktoré by sa mohli vyskytnut’, ak by bola liecba nédhle ukoncena (napr. bolest” hlavy, nevolnost’,
nespavost’ a podrazdenost).

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara, lekarnika
alebo zdravotnej sestry.
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4.

Mozné vedPajsie ucinky

Tak ako vsetky lieky, aj tento liek moze spdsobovat’ vedl'ajsie u€inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Okam?Zite navstivte lekara, ak sa u vas vyskytne niektory z nasledujdcich priznakov:

Prihody preruSovane rozmazaného videnia, dahové videnie a bolest” o¢i.

Predtym ako bude mozné pokracovat v lieCbe tymto lickom, musite okamzite podstupit’ o¢né
vySetrenie. Tento stav mozZe byt’ prejavom akatneho glaukému. Vel'mi zriedkavy vedl'ajsi
u¢inok moze postihnat’ az 1 z 10 000 0s6b.

Problémy so srdcom nazyvané ,,predizeny QT interval* (¢o je znazornené na

elektrokardiograme, EKG). Casty vedrajsi u¢inok méze postihnit az 1 z 10 0sdb.

Silna zapcha, opuchnuté brucho, horucka a vracanie.
Tieto priznaky mozu byt’ spdsobené ochrnutim Casti ¢reva. Zriedkavy vedl'ajsi u¢inok moze
postihnat’ az 1 z 1 000 0sdb.

ZoZltnutie koZe a o¢nych bielok (ZItacka).
Moze byt ovplyvnend funkcia pecene. Zriedkavy vedlajsi a¢inok mdze postihnat’ az
1z 1 000 oséb.

Modriny, krvacanie, bledost” alebo pretrvavajtca bolest’ hrdla a horucka.

Tieto priznaky mozu byt prvymi prejavmi toho, ze vasa krv alebo kostna drent moze byt
postihnuté.

Vplyvom porich krvi méZe byt znizeny pocet ¢ervenych krviniek (ktoré prenasajt kyslik do
celého tela), bielych krviniek (ktoré poméahaju v boji proti infekcii) a krvnych dosti¢iek (ktoré
pomahaju pri zrazani krvi). Zriedkavy vedl'ajsi t¢inok méze postihnut’ az 1 z 1 000 0s6b.

Samovrazedné myslienky alebo spravanie. Zriedkavy vedl'ajsi u¢inok méze postihnit’ az
1z 1 000 osbb.

Nizsie uvedené neziaduce G¢inky boli hlasené v tychto frekvenciach:

Vel'mi ¢asté: mozu postihnut’ viac ako 1 z 10 0s6b

Casté:

ospalost’/malatnost’,

tras ruk alebo inych Gasti tela,

zavraty,

bolest” hlavy,

nepravidelny, tazky alebo rychly tlkot srdca,
zavraty pri vstavani v dosledku nizkeho krvného tlaku (ortostaticka hypotenzia),
sucho v Ustach,

zapcha,

nevolnost,

nadmerné potenie,

prirastok telesnej hmotnosti

nezretel'na alebo pomala rec,

agresivita,

upchaty nos.

mozu postihnut’ az 1 z 10 0s0b
zmatenost’,
sexudalne poruchy (znizena sexualna tlzba, problémy s erekciou),
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poruchy pozornosti,

zmeny chuti,

necitlivost’ alebo brnenie v rukach alebo nohéach,
poruchy koordinécie,

rozSirené zrenice,

srdcova blokada,

Unava,

nizka koncentrécia sodika v krvi,
rozrusenie,

poruchy mocenia,

pocit smadu.

Menej ¢asté: mdzu postihnit az 1 zo 100 0sob

vzrusenie, uzkost’, poruchy spanku, nocné mory,

krce,

hudanie v uSiach,

zvyseny krvny tlak,

hnacka, vracanie,

kozna vyrazka, zihl'avka (urtikariadlna), opuch tvare a jazyka,
tazkosti s mo¢enim,

zvySena tvorba materského mlieka alebo vytekanie materského mlieka bez dojcenia,
zvyseny tlak v oku,

stavy kolapsu,

zhorSenie srdcového zlyhavania,

porucha funkcie pecene (napr. cholestatické ochorenie peéene).

Zriedkavé: mozu postihnit’ az 1 z 1 000 0s6b

znizena chut’ do jedla,

delirium (najmé u starSich pacientov), halucinécie (najméa u pacientov so schizofréniou),
nepravidelnosti v srdcovom rytme alebo v spdsobe ako bije vase srdce,

opuch slinnych Zliaz,

vypadavanie vlasov,

zvysena citlivost’ na slnecné svetlo,

zvac¢Senie prsnikov u muzov,

horucka,

Ubytok telesnej hmotnosti,

abnormalne vysledky testov peceniovych funkcii.

Vel'mi zriedkavé: mozu postihnut’ az 1 z 10 000 osdb

ochorenie srdcoveho svalu,

pocit vnatorného nepokoja a nalichava potreba byt stale v pohybe,
ochorenie periférnych nervov,

akutne zvySenie vnutroo¢ného tlaku,

urcita forma portch srdcového rytmu (tzv. torsades de pointes),
alergicky zapal pl'icnych mechtrikov a plicneho tkaniva.

Neznéme: z dostupnych Gdajov

nechut’ do jedla,

zvysenie alebo zniZenie hladin cukru v krvi,

paranoja,

poruchy pohybu (mimovol'né pohyby alebo zniZenie pohyblivosti),
precitlivenostné reakcie srdcového svalu,

hepatitida,

navaly tepla.
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U pacientov uZivajucich tento typ liekov bolo pozorované zvysené riziko zlomenin.

Hlasenie vedlajSich uc¢inkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedl'ajSich u¢inkov, ktoré nie si uvedené v tejto pisomnej informacii. Vedlajsie
u¢inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. HI&senim
vedlajsich uc¢inkov mézete prispiet’ k ziskaniu d’al$ich informacii o bezpecnosti tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ injekény roztok Saroten

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na kartone a ampulke. Datum
exspiracie sa vztahuje na posledny den v danom mesiaci.

[Ma byt vyplnené narodne]

6. Obsah balenia a d’alsie informécie
Co X obsahuje

Liecivo je amitriptyliniumchlorid.
[Ma byt vyplnené narodne]

Ako vyzera X a obsah balenia
[Ma byt vyplnené narodne]

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca
[Pozri Prilohu | - Ma byt vyplnené narodne]

Tato pisomné informacia bola naposledy aktualizovana v <{MM/RRRR}> <{mesiac RRRR}>.
[Ma byt vyplnené narodne]
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