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ZALU APRAKSTS
1. ZALU NOSAUKUMS

AMITRIPTYLINE-GRINDEKS 10 mg apvalkotas tabletes
AMITRIPTYLINE-GRINDEKS 25 mg apvalkotas tabletes

2.  KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

1 apvalkota tablete satur 10 mg amitriptilina hidrohlorida (Amitriptylini hydrochloridum).
1 apvalkota tablete satur 25 mg amitriptilina hidrohlorida (Amitriptylini hydrochloridum).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakSpunkta 6.1.
3. ZALU FORMA

Apvalkotas tabletes.
10 mg apvalkotas tabletes: ar gaisi zilu apvalku parklatas apalas tabletes ar abpusgji
izliektam virsmam. Lauzuma vieta baltas vai baltas ar dzeltenu nokrasu.

25 mg apvalkotas tabletes: ar dzeltenu apvalku parklatas apalas tabletes ar abpusgji izliektam
virsmam. Lauzuma vieta baltas vai baltas ar dzeltenu nokrasu.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas
Zales lieto depresijas, 1pasi endogenas depresijas terapija.

4.2. Devas un lietoSanas veids

Amitriptyline-Grindeks apvalkotas tabletes lieto iekskigi. Devas izv€las atkariba no slimibas
simptomiem un pacienta vecuma, pakapeniski sasniedzot dienas devu.

Ambulatorai arstéSanai dienas deva parasti ir 75 mg, ko dala vairakas reizes devas (var arl
lietot viena reiz€ vakara). Ja nepiecieSams, devu var palielinat Iidz maksimalai, t.i., 150 mg
diena. Zalu lielako dienas devas dalu ieteicams lietot véla pécpusdiena vai vakara. Sedativa
iedarbiba tiek sasniegta atrak par antidepresivo. Optimalais terapeitiskais efekts iestajas
30 dienas.

Alternativa arstéSanas metode — vienreizg&ja deva 50 lidz 100 mg pirms naktsmiega. So devu
var pakapeniski palielinat par 25 vai 50 mg, neparsniedzot maksimalo dienas devu — 150 mg.
Arstésanu stacionara var sakt ar 100 mg diend, pakapeniski palielinot dienas devu lidz
200 mg. Retos gadijumos var biit nepiecieSamiba devu palielinat 11dz 300 mg diena.
LietoSana bérniem. Amitriptilina ietekmes izp&te nav veikta, tad€] zales depresijas arst€Sanai
drikst lietot tikai no 12 gadu vecuma.

Vecakiem cilvékiem un pusaudziem. Amitriptilina dienas deva parasti ir 10 mg 3 reizes diena
un 20 mg pirms naktsmiega.

Balstterapijas gadijuma amitriptilina dienas deva ir 50 lidz 100 mg. Atseviskos gadijumos ta
var but mazaka — 40 mg. Dienas devu parasti lieto vakara pirms gulétieSanas. Sasniedzot
optimalo terapeitisko efektu, dienas devu pakapeniski mazina lidz minimalai devai, kas
novers slimibas simptomus. Balstterapija ilgst 3 mé&nesus un ilgak.
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4.3. Kontrindikacijas

Zales nedrikst lietot, ja ir pastiprinata jutiba pret amitriptilinu un/vai jebkuru paligvielu;
miokarda infarkta akiita perioda;

aritmijas (seviski sirds blokades) gadijuma;

bérniem lidz 12 gadu vecumam;

ka ar1 vienlaikus ar MAO inhibitoriem.

Gadijumos, kad jaaizvieto MAO inhibitors ar amitriptilinu, vismaz 2 ned€las pirms
amitriptilina terapijas japartrauc MAO inhibitora lietoSana, analogiski rikojoties ari pret§ja
gadijuma. Zalu optimala deva jasasniedz pakapeniski.

Zales nelieto pacientiem ar smagu aknu slimibu vai akiitu maniakalo depresiju manijas faze.

4.4. Ipasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana

Zalu lielu devu lietoSana novajinatiem pacientiem var izraisit zalu pardozeSanu.

Amitriptilins jalieto piesardzigi, ja anamnéz€ miné&ti krampji, ka ari urina aiztures gadijumos,
jo zalém piemit atropina grupas lidzekliem Iidziga iedarbiba. Pacientiem ar slégta prieksgjas
kameras kakta glaukomu vai paaugstinatu acs ieks€jo spiedienu zales var izraisit glaukomas
lekmes. Amitriptilina lietoSanas laika jauzrauga pacienti ar sirds un asinsvadu slimibam,
jo lielas devas zales var izraistt sirds aritmijas, sinusa tahikardiju un kavét uzbudinajuma
vadisanu sirdi. Sis grupas zales var izraisit stenokardijas lekmi vai miokarda infarktu. Riipigi
janovero slimnieki ar feohromocitomu vai hipertireozi, ka ari pacienti, kuri Iidztekus lieto
tircoido hormonu preparatus. Pacientiem, kas biezi lieto alkoholu, zales var izraisit
pasnavibas vai zalu pardozeSanas tieksmi.

Sizofrénijas slimniekiem var pastiprinaties psihozes simptomi, var pastiprinaties ari
paranoida simptomatika.

Depresijas gadijuma, pasi pacientiem ar maniakalo depresiju anamnéze, slimibas gaita var
attistities manijas vai hipomanijas virziena.

Pacientiem, lietojot amitriptilinu vienlaikus ar holinoblokatoriem vai simpatomimétiskiem
lidzekliem, arT epinefrinu kombinacija ar viet€jas anestézijas Iidzekliem, jaatrodas stingra
arsta uzraudziba, nepiecieSama devu korigé€Sana. Ja iesp&ams, amitriptilina lietoSana
japartrauc pirms kirurgiskas operacijas.

Zales var gan palielinat, gan mazinat glikozes koncentraciju asins.

Piesardziba jaievéro, ordingjot amitriptilinu vecaka gadagajuma slimniekiem vai pacientiem
ar aknu darbibas traucgjumiem, ka ar1 nakts enur€zi vai porfiriju.

Amitriptilina tabletes satur laktozi. Sis zales nevajadz&tu lietot pacientiem ar retu iedzimtu
galaktozes nepanesibu, Lapp laktazes deficitu vai glikozes-galaktozes malabsorbciju.

Amitriptilina tableSu sastava ietilpst paligvielas, kuras var izraisit alergiskas reakcijas (10 mg
apvalkotajam tabletém — kumacs 4R (E 124) un 25 mg apvalkotajam tableteém — saulrieta
dzeltenais (E 110)).

Pasnaviba/pasnavibas domas vai slimibas gaitas kliniska pasliktinasanas

Depresija ir saistita ar paaugstinatu pasnavibas domu, paskaitdjuma un paSnavibas
(pa$navniecisku notikumu) risku. Sis risks pastav, ickams nav sasniegta nozimiga remisija.
Uzlabosanas var neiestaties dazu pirmo ned€lu vai pat ilgaka laika p&c arstéSanas sakSanas,
tapéc pacienti lidz nozimigas remisijas sasniegSanai riipigi jauzrauga. Vispargja klimiska
pieredze liecina, ka agrina atveseloSanas posma pasnavibas risks var palielinaties.
Pacientiem, kuriem anamngze ir pasnavnieciski notikumi vai pirms terapijas sakSanas bijusas
izteiktas paSnavibas domas, ir lielaks pasnavibas domu vai pasnavibas méginajuma risks, un
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tapeéc arstéSanas laika vini ripigi jauzrauga. Placebo kontrolétos kliniskos pétijumos tika
pétita antidepresantu lieto$ana psihisku trauc&umu arsté§anai pieaugusiem pacientiem. So
petijumu metaanalize uzradija paaugstinatu pasnavnieciskas uzvedibas risku pacientiem, kas
bija jaunaki par 25 gadiem un lietoja antidepresantus, salidzinot ar placebo lietotajiem. Zalu
lietoSanas laika, 1paSi terapijas sakuma un p&c devas mainas, pacienti (ipaSi augstas riska
grupas pacienti) ripigi jauzrauga. Pacienti un vinu apriip&taji jabridina par nepiecieSamibu
uzraudzit, vai nenotiek kliniska pasliktinasanas, nerodas pasnavnieciska uzvediba vai
pasSnavibas domas un neparastas uzvedibas parmainas. Vini ar1 jabridina, ka min&to
simptomu rasanas gadijuma nekavgjoties javersas pie arsta.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Amitriptilina un MAO inhibitoru vienlaikus lietoSana var izraisit smagas blakusparadibas
(hiperpirétisko krizi, krampjus) un pat navi.

Aprakstiti hiperpireksijas gadijumi, kombingjot amitriptilinu ar holinoblokatoriem vai
neiroleptiskiem  Iidzekliem.  Tricikliskie antidepresanti (TCA) kombinacija ar
holinoblokatoriem var izraisit ar1 paralitisko ileusu.

Amitriptilina lietoSana kopa ar simpatomimétiskajiem Ilidzekliem (piem., adrenalinu,
efedrinu, izoprenalinu, noradrenalinu, fenilefrinu un fenilpropanolaminu u.c.), ka ar7 ar
anest€zijas lidzekliem rada sirds aritmiju un hipotensiju.

Metilfenidats var kavet triciklisko antidepresantu metabolismu.

Vienlaikus amitriptilina un amiodarona, pimozida vai terfenadina lietoSana palielina sirds
ventrikularas aritmijas risku (izvairities lietot vienlaikus).

Amitriptilins var mazinat guanetidina darbibu. Amitriptilins vajina klonidina hipotensivo
efektu, turklat p&c peédgja atcelSanas pieaug hipertensijas risks.

Preparats pastiprina alkohola, barbituratu un citu CNS depresantu efektus. Pretepilepsijas
lidzeklu vienlaikus lietoSana pazemina pacienta krampju slieksni.

Tramadols kopa ar tricikliskajiem antidepresantiem palielina CNS intoksikacijas risku.
Lietojot vienlaikus amitriptilinu ar disulfiramu, pastav delirija risks.

Cimetidins kavé triciklisko antidepresantu metabolismu aknas un pastiprina
to blakusparadibas.

Rifampicina lietoSana, iesp&jams, mazina amitriptilina koncentraciju plazma un vajina ta
antidepresivo efektu.

Ritonavirs, iesp&jams, palielina antidepresanta plazmas koncentraciju.

Amitriptilina lietoSana kopa ar ethlorvinolu lielas devas var izraisit deliriju.

Amitriptilina ordinéSana vienlaikus ar elektroSoku ir bistama.

4.6. Gritnieciba un zidiSana

Amitriptilins skérso placentaro barjeru. Ir atseviski zinojumi par zalu nelabveligo ietekmi uz
CNS, limbisko sisttmu wvai attistibas trauc€jumiem jaundzimuSajiem, kuru mates
griitniecibas laika lietojusas amitriptilinu. Zalu lietoSana griitniecibas laika pielaujama tikai
pec arsta noradijuma neatlickamas vajadzibas gadijuma.

Lietojot amitriptilinu zidiSanas laika, b&rna barosana ar kriiti japartrauc. Amitriptilins izdalas
ar mates pienu. Noveérojumi liecina, ka matei, kas san€musi amitriptilinu 100 mg/diena un
zidijusi jaundzimuSo, zalu limenis asins seruma sasniedza 83-141 ng/ml, bet piena —
135-151 ng/ml. Jaundzimusa asins seruma amitriptilins nav konstatets.

4.7. letekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus
Amitriptilins var ietekm& sp&u vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus
(atgriezeniski ietekm& uzmanibas spg&jas, motorisko koordinaciju un atru izskirSanas sp&ju).
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Zalu lietosanas laika jaizvairas no darba, kas saistits ar risku un kura veikSanai nepiecieSama

veikliba un atra reakcija.

4.8. Nevelamas blakusparadibas
Turpmak minétas blakusparadibas ir klasificetas atbilstoSi MedDRA organu sist€mai un
biezuma iedalijumam: loti biezi (>1/10), biezi (>1/100, <1/10), retak (>1/1000, <1/100), reti
(>1/10 000, <1/1000), loti reti (<1/10 000), ieskaitot atseviskus gadijumus.

MedDRA organu sisttmas | Sastopamibas Blakusparadibas
klases biezums
Asins un limfatiskas Reti Kaula smadzenu funkciju nomakums,
sisteémas trauc&jumi agranulocitoze, leikopenija,
trombocitopenija, eozinofilija
Metabolisma un barosanas | Reti Anoreksija
trauc€jumi
Psihiskie trauc€jumi Biezi Apjukums, samazinata dzimumtieksme
Retak Hipomanija, manija, bailes, bezmiegs,
nemierigs miegs, nakts murgi
Reti Delirijs (gados vecakiem pacientiem),
halucinacijas (Sizofrénijas pacientiem)
Nav zinams Pasnavibas domas, pasnavnieciska

1
uzvediba~

Nervu sist€mas traucgumi

Loti biezi

Miegainiba, tremors, reibonis, galvassapes

traucgjumi

Biezi Disgeizija, koncentrésanas sp&jas
traucgjumi, parestézija, ataksija
Retak Krampji
Acu slimibas Loti biezi Akomodacijas traucg€jumi
Biezi Midriaze
Ausu un labirinta bojajumi | Retak Tinnits
Sirds funkcijas trauc€jumi | Loti biezi Palpitacija, tahikardija
Biezi AV blokade, Hisa kiiliSa kajinas blokade
Reti Aritmija
Asinsvadu sist€mas Loti biezi Ortostatiska hipotensija
traucgjumi
Retak Hipotensija
Kunga-zarnu trakta Loti biezi Sausa mute, aizciet€jums, slikta dusa
traucgjumi
Retak Caureja, vemSana, pietiikusi méle
Reti Siekalu dziedzeru tiiska, paralitiskais ileuss
Aknu un/vai zultscelu Reti Dzelte

1

Sapemti zigojumi par paSnavibas domam un paSnavnieciskas uzvedibas gadijumiem

amitriptilina lietoSanas laika vai driz p&c lietoSanas partrauksanas.
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Adas un zemadas audu Loti biezi Pastiprinata svisana
bojajumi
Retak Izsitumi, natrene, sejas tiiska
Reti Alopécija, fotosensibilizacija
Nieru un urincelu Retak Urina aizture
traucgjumi
Reproduktivas sisteémas un | Biezi Impotence
kriits slimibas
Reti Ginekomastija
Vispargji traucgjumi un Biezi Nogurums
reakcijas ievadiSanas vieta
Reti Drudzis
Izmekl&jumi Loti biezi Svara pieaugums
Biezi Izmainas EKG: pagarinats QT intervals,
QRS kompleksa paplasinasanas
Retak Paaugstinats acs iek$gjais spiediens
Reti Svara samazinasanas

Novirzes aknu testos: palielinata
sarmainas fosfatazes un transaminazu
aktivitate

Sanemti zinojumi arT par $adam blakussparadibam (sastopamibas bieZums nav zinams):
kardiovaskularie efekti: miokarda infarkts, insults, hipertensija, sinkope;

CNS un neiromuskularie efekti: koma, dezorientacija, kustibu koordinacijas trauc&umi,
periferiska neiropatija, sastingums, ekstrapiramidalie simptomi, tostarp neapzinatas kustibas,
diskingzija, dizartrija, uzbudinajums, muskulu vajums, nepictickamas antidiurétiska
hormona sekrécijas sindroms, izmainiti EEG parametri;

antiholinergiskie efekti: urinvada paplasinasanas;

hematologiskas reakcijas: purpura;

gastrointestinali traucéjumi: grémas, slikta disa, nepatikama sajiita epigastrija, stomatits;
endokrini efekti: seklinieku pietuikums un galaktoreja sievietém, glikozes Iimena pieaugums
vai samazinasanas;

citi: bieza uringSana.

Medikamenta atcelSanas simptomi. Pacientiem, kas ilgstos$i un lielas devas lietojusi
amitriptilinu, jaizvairas no pé&kspas terapijas partraukSanas, jo var iestaties nelabums,
galvassapes, diskomforta sajiita. Amitriptilina devas jamazina pakapeniski 2 ned€lu laika un
arT tad iespgjams islaicigs uzbudinajums, nemierigs miegs, murgi un miega traucgjumi.
Retos gadijumos 2—7 dienas péc zalu lietoSanas partraukSanas var rasties manija vai
hipomanija.

Prepardtu grupas efekts

Epidemiologiski pé&tijumi, kas parsvara veikti pacientiem 50 gadu vecuma un vecakiem,
liecina par paaugstinatu kaulu lozumu risku, ja tiek lietoti SSAI un TCA. Darbibas
mehanisms, kas paaugstina So risku, nav zinams.

Citi efekti, kam neatrada célonsakaribu: lupus 11dzigs sindroms (migréjoss artrits, pozitivs
ANA un reimatoidais faktors).
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4.9. Pardozesana

Lielas zalu devas izraisa islaicigu apjukumu, koncentréSanas sp€jas trauc€jumus vai
parejosas vizualas halucinacijas.

Pardozgsanas gadijuma novero miegainibu, hipotermiju, tahikardiju un citus sirds ritma
trauc€jumus, piemeram, vaditajsistemas mezglu blokadi, vaditspgjas traucgjumus, sirds
mazspeju, paplasinatas acu zilites, acs abola kustibu traucgjumus, krampjus, smagu
hipotensiju, stuporu, komu un poliradikuloneiropatiju. Citi simptomi — uzbudinajums,
hiperaktivi refleksi, muskulu rigiditate, vemsana, hiperpireksija vai simptomi, kas ir lidzigi
amitriptilina blakusefektiem.

Aprakstiti dzivibai bistami aritmijas gadijumi 56 stundas p&c pardozgSanas.

Cietusais nekav€joties janogada slimnica, kur sak simptomatisko un balstterapiju. Veic
kunga skalosanu, ievada medicinisko ogli pa 20-30 g ik 46 stundas pirmo 2448 stundu
laika péc saindésanas. Sirdsdarbibas traucgjumu gadijuma nepiecieSsams EKG pieraksts un
sirdsdarbibas monitor€Sana. JanodroSina pietickams skabekla daudzums telpa un jauztur
normals Skidruma ITmenis organisma, jakontrol€ kermena temperatiira.

Lai noverstu triciklisko antidepresantu izraisitas saindeéSanas simptomus, intravenozi ievada
1-3 mg fizostigmina salicilata $kiduma veida. Dzivibai bistamu komplikaciju gadijuma
(aritmijas, krampji, koma) fizostigminu ievada atkartoti, jo organisma tas atri sadalas. Janem
vera, ka fizostigmins ir toksisks. Cirkulara Soka un metaboliskas acidozes gadijuma jasak
standartterapija. Sirds aritmijas var noverst ar neostigminu, piridostigminu vai propranololu.
Sirds mazspgjas gadijuma var ievadit sirds glikozidus. Sirdsdarbiba jakontrolé vismaz
5 dienas.

Krampju gadijuma ordin€ pretkrampju Iidzeklus. leteicams inhalét narkozes Ilidzeklus,
ievadit diazepamu vai paraldehidu.

Dialize nav efektiva, jo amitriptilina koncentracija asins plazma ir zema.

Ta ka So zalu pardozeSana biezi ir apzinata, tad loti iesp&jams, ka pacients méginas izdarit
pasnavibu, izmantojot citus Iidzek]us.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1. Farmakodinamiskas ipasibas
Farmakoterapeitiska grupa: Antidepresants
ATK kods: NO6A A09

Amitriptilins ir triciklisko antidepresantu grupas psihotropiska viela ar sedativu darbibu.
Zales neietekmé fermenta monoaminoksidazes (MAQ) aktivitati un tiesi nestimulé centralo
nervu sisttmu (CNS). Tas kavé noradrenalina un serotonina atpakalsaistiSanu CNS
adrenergiskas un serotoninergiskas sinapses.

Zalem piemit izteiktas holinolitiskas Tpasibas.

Amitriptilinu galvenokart lieto endogéno depresiju terapijai. Zales ir 1pasi efektivas
trauksmainu depresivu stavoklu gadijumos. Tas uzlabo garastavokli un noverS nemieru
depresijas slimniekiem, mazina depresijas izpausmes, nepastiprina murgus, halucinacijas un
citus simptomus, kas raksturigi antidepresantiem ar stimulg&josu darbibu.

Darbibas mehanisms depresijas gadijuma nav pilniba noskaidrots.

5.2. Farmakokinetiskas ipasibas

Amitriptilins labi absorbgjas gastrointestinala trakta, maksimalo koncentraciju asinis pec
peroralas lietoSanas sasniedz dazu stundu laika. Amitriptilins, mazinot gastrointestinala
trakta motilitati, kave ar1 paSu zalu absorbciju, jo 1pasi, pardozesanas gadijuma.
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Zaleém raksturigs presisteémiskais metabolisms, aknas tas demetilgjas lidz primaram aktivam
metabolitam - nortriptilinam. Citi amitriptilina biotransformacijas veidi ir hidroksiléSanas un
N-oksidacija. Ar nortriptilinu notiek lidzigas parvértibas. Amitriptilins un nortriptilins labi
izplatas organisma un liela mera saistas ar plazmas un audu olbaltumvielam. Amitriptilins
izdalas ar urinu galvenokart metabolitu veida, gan briva, gan konjugéta forma. Eliminacijas
pusperiods ir 9-25 stundas, kas ievérojami pagarinas pardozesanas gadijuma.

Amitriptilina un nortriptilina koncentracija plazma atseviskiem individiem ir mainiga,
korelacija starp devu un terapeitisko darbibu nepastav.

5.3. Prekliniskie dati par drosibu

Prekliniskajos pétijumos iegiitie dati par devu toksicitati, genotoksicitati, iesp&jamu
kancerogenitati un toksisku ietekmi uz reproduktivo funkciju (reprodukcijas sp&ju) neliecina
par 1pasu risku cilvékam.

Toksiskie efekti eksperimenta dzivniekiem noveéroti gadijumos, kad zalu devas un iedarbibas
ilgums parsniedzis maksimali pielaujamo lielumu cilvékam.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Paligvielas — 10 mg apvalkotajam tabletém. Laktozes monohidrats, kukuriizas ciete,
povidons, silicija dioksids, magnija stearats.

Apvalks: Opadry II Blue 85 F 20753 (kumacs 4R (E 124), hinolina dzeltenais (E 104),
polivinilspirts, talks, makrogols 4000, titana dioksids (E 171), indigokarmins (E 132 )),
karnaubas vasks.

Paligvielas — 25 mg apvalkotajam tabletem. Laktozes monohidrats, kukuriizas ciete,
povidons, silicija dioksids, magnija stearats.

Apvalks: Opadry Il Yellow 85 F 22450 (titana dioksids (E 171), talks, hinolma dzeltenais
(E 104), saulrieta dzeltenais (E 110), polivinilspirts, indigokarmins (E 132), makrogols 4000),
karnaubas vasks.

6.2. Nesaderiba
Nav piemérojama.

6.3. Uzglabasanas laiks
4 gadi.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi
Uzglabat temperatiira lidz 25 °C. Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas
un mitruma.

RecepSu zales.

6.5. Iepakojuma veids un saturs
10 apvalkotas tabletes blisterT, kas gatavots no PVC/Al folijas; 5 blisteri (50 tableSu) pacina.

6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai un noradijumi par sagatavoSanu
lietoSanai
Nav 1pasu prasibu.
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7.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

AS GRINDEKS. Krustpils iela 53, Riga, LV-1057, Latvija
Talrunis: 67083205

Fakss: 67083505

e-pasts: grindeks@grindeks.lv

8. REGISTRACIJAS NUMURI

10 mg apvalkotas tabletes: LV 99-0474
25 mg apvalkotas tabletes: LV 99-0092

9. REGISTRACIJAS /PARREGISTRACIJAS DATUMS

10 mg apvalkotas tabletes: 16.06.1999/ 20.04.2004
25 mg apvalkotas tabletes: 20.01.1999/ 20.04.2004

10. TEKSTA PEDEJAS PARSKATISANAS DATUMS

09/2010

AS GRINDEKS

Vecakais zalu registracijas

specialists B. Grieténa
31.05.2010.



