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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
Las Malvinas son argentinas

Disposicion
NUmero: DI-2022-5596-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Jueves 14 de Julio de 2022

Referencia: EX-2021-11737857-APN-DGA#ANMAT

VISTO e EX-2021-11737857-APN-DGA#ANMAT del Registro de la Administracion Nacional de
Medicamentos, Alimentosy Tecnologia Medica; y

CONSIDERANDCO:

Que por las presentes actuaciones la firma LABORATORIOS BAGO SA., solicita la aprobacion de nuevos
proyectos de rétulos, prospecto e informacion para el paciente para la Especialidad Medicinal denominada
TRYPTANOL 25 — TRYPTANOL 75 / AMITRIPTILINA CLORHIDRATO, Forma farmacéutica y
concentracion. COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, AMITRIPTILINA CLORHIDRATO 25 mg — 75 mg;
aprobado por Certificado N° 26.300.

Que los proyectos presentados se adecuan a la normativa aplicable Ley 16.463, Decreto N° 150/92 y
Disposiciones N° 5904/96 y 2349/97, Circular N° 004/13.

Que laDireccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos, hatomado la intervencion de su competencia.

Que se actta en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1.490/92 y sus modificatorios.

Por ello;
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL
DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOSY TECNOLOGIA MEDICA

DISPONE:



ARTICULO 1°.- Autorizase alafirma LABORATORIOS BAGO SA., propietaria de la Especialidad Medicinal
denominada TRYPTANOL 25 - TRYPTANOL 75/ AMITRIPTILINA CLORHIDRATO, Forma farmacéuticay
concentracion: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, AMITRIPTILINA CLORHIDRATO 25 mg — 75 mg; los
nuevos proyectos de roétulos obrantes en los documentos: RoOtulo 25 mg: IF-2022-63422022-APN-
DERM#ANMAT — Roétulo 75 mg: 1F-2022-63422332-APN-DERM#ANMAT; e nuevo proyecto de prospecto
obrante en los documentos: |F-2021-63421488-APN-DERM#ANMAT; y los nuevos proyectos de informacion
parael paciente obrantes en los documentos: 1F-2021-63422710-APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 2°.- Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado N° 26.300, cuando €l mismo se
presente acompafiado de la presente disposicion.

ARTICULO 3°.- Registrese; por mesa de entradas notifiquese a interesado, haciéndole entrega de la presente
disposicion conjuntamente, con los proyectos de rétulos, prospectos e informacion para € paciente, girese a la
Direcciéon de Gestion de Informacion Técnica a los fines de adjuntar al leggjo correspondiente. Cumplido,
archivese.
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PROYECTO DE PROSPECTO

Tryptanol 25-75
Amitriptilina Clorhidrato 25 - 75 mg

Comprimidos Recubiertos

Industria Argentina
EXPENDIO BAJO RECETA ARCHIVADA Psi. IV

FORMULA

Tryptanol 25: cada Comprimido Recubierto contiene: Amitriptilina Clorhidrato 25 mg.
Excipientes: Fosfato Dibdsico de Calcio Anhidro, Almidén de Maiz Pregelatinizado,
Anhidrido Silicico Coloidal, Lactosa, Acido Estedrico, Estearato de Magnesio, Celulosa
Microcristalina, Opadry IT YS 30-18056 White (*1), Amarillo 10 Oxido Férrico y Opadry II
YS 19-19054 Clear (*2).

(*1) Opadry I YS 30-18056 White contiene: Lactosa, Hipromelosa; Diéxido de Titanio,
Triacetina.

(*2) Opadry I YS 19-19054 Clear contiene: Hipromelosa; Maltodextrina, Triacetina.
Tryptanol 75: cada Comprimido Recubierto contiene: Amitriptilina Clorhidrato 75 mg.
Excipientes: Fosfato Dibdsico de Calcio Anhidro, Almidén de Maiz Pregelatinizado,
Anhidrido Silicico Coloidal, Lactosa, Acido Estedrico, Estearato de Magnesio, Celulosa
Microcristalina, Opadry 85F28751 White (*), Amarillo Ocaso F.C.F.

(*) Opadry 85F28751 White contiene: Alcohol Polivinilico, Diéxido de Titanio,
Polietilenglicol, Talco.

Este Medicamento es Libre de Gluten.

ACCION TERAPEUTICA
Antidepresivo. Inhibidor no selectivo de la recaptacion de monoaminas (antidepresivo
triciclico). Codigo ATC: NO6AAO9.

INDICACIONES

Tryptanol 25 - 75 esté indicado para:

* el tratamiento del trastorno depresivo mayor en adultos

* el tratamiento del dolor neuropdtico en adultos

« el tratamiento profilactico de la cefalea crénica tipo tensional en los adultos

e el tratamiento profildctico de la migrafia en adultos

* el tratamiento de la enuresis nocturna en los niflos de edad igual o superior a 6 afios cuando
se haya descartado patologia orgdnica, incluido espina bifida y alteraciones relacionadas, y no
se se haya logrado una respuesta con ninguno de los demas tratamientos farmacoldgicos y no
farmacoldgicos, incluidos antiespasmddicos y productos relacionados con la vasopresina. Este
medicam 6lo debe prescribirlo un profesional sanitario con experiencia en el tratamiento
de la enuresj

CARACT

sistente.
Accién fagmarpitgica

CAS FARMA COLOGICAS / PROPIEDADES
HRYCIUK Nadina Mariana
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La Amitriptilina es un antidepresivo triciclico y un analgésico. Tiene marcadas propiedades
anticolinérgicas y sedantes. Evita la recaptacion y, por lo tanto, la inactivaciéon de la
noradrenalina y la serotonina en las terminaciones nerviosas. La prevencion de la recaptacion
de estos neurotransmisores de las monoaminas potencia su accién en el cerebro, lo que parece
asociarse a la actividad antidepresiva.

El mecanismo de accién también incluye efectos bloqueantes sobre los canales idnicos del
sodio, el potasio y del dcido N-metil-D- Aspdrico (NMDA), tanto a nivel central como
medular. Se sabe que los efectos sobre la noradrenalina, el sodio y el NMDA son mecanismos
implicados en el mantenimiento del dolor neuropatico, la prevencién de la cefalea crénica tipo
tensional y la profilaxis de la migrafia. El efecto reductor del dolor de la Amitriptilina no estd
vinculado a sus propiedades antidepresivas.

Los antidepresivos triciclicos tienen afinidad por los receptores muscarinicos e histaminicos
HI en diversos grados.

Los efectos antidepresivos y analgésicos suelen establecerse al cabo de 2-4 semanas; la accion
sedante no es retardada.

Farmacocinética

Absorcion

La administraciéon oral de comprimidos recubiertos de 25 mg genera concentraciones
plasmaticas maximas (Cmax) al cabo de unas 4 horas (tiempo en alcanzar la concentracion
plasmatica maxima: 3,89 + 1,87 horas). Tras la administracién oral de 50 mg, se observé una
Cmax media de 30,95 £ 9,61 ng/ml. La biodisponibilidad oral absoluta media es del 53 %.
Tras la administraciéon oral de 50 mg, la Amitriptilina se absorbe de forma lenta, pero
completa. Debido al frecuente paso por el tracto gastrointestinal retrasado, las concentraciones
plasmaticas méximas se alcanzan al cabo de 1 a 5 (y hasta 8) horas.

La biodisponibilidad sistémica es de aproximadamente el 50 % de la inyeccidn intravenosa.
Distribucion

El volumen de distribucién aparente estimado tras la administracion intravenosa es de 1.221 1
+2801.

La unién a proteinas plasmadticas es de alrededor del 95 %.

La Amitriptilina y su principal metabolito, la nortriptilina, atraviesan la barrera placentaria.

En las madres lactantes, la Amitriptilina y la nortriptilina se excretan en pequefias cantidades
con la leche materna. El cociente de concentracion en la leche / concentracién en el plasma en
las mujeres es de aproximadamente 1:1. La exposicion diaria estimada en el lactante
(Amitriptilina + nortriptilina) es de un promedio del 2 % de la correspondiente dosis de
Amitriptilina materna relacionada con el peso (en mg/kg).

Metabolismo o Biotransformacion

El metabolismo in vitro de la Amitriptilina tiene lugar principalmente mediante desmetilacion
(CYP2C19, CYP3A4) e hidroxilaciéon (CYP2D6), seguidas de conjugacién con dcido
glucurdnico. Otras isoenzimas implicadas son CYPIA2 y CYP2C9. El metabolismo estd
sujeto a polimorfismo genético. El principal metabolito activo es la amina secundaria
nortriptilina.

La nortriptilina es un inhibidor mas potente de la captacion de noradrenalina que de la de
serotonina, mientras que la Amitriptilina inhibe por igual la captacién de noradrenalina y
serotonina. Otros metabolitos como la cis- y trans-10-hidroxiamitriptilina y la cis- y trans-10-
hidroxinortriptilina tienen el mismo perfil que la nortriptilina, pero considerablemente mas
débil. La desmetilnortriptilina y el N-6xido de Amitriptilina solo se encuentran en el plasma
en cantidades infimas; el dltimo es practicamente inactivo. Todos los metabolitos son menos
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anticolinérgicos que la Amitriptilina y la nortriptilina. En el plasma, domina la cantidad total
de 10-hidroxinortriptilina, pero la mayoria de los metabolitos son conjugados.

Eliminacion

La vida media de eliminacién de la Amitriptilina tras su administracion oral es de
aproximadamente 25 horas (24,65 + 6,31 horas). El clearance sistémico medio es de 39,24 +
10,18 I/h.

La excrecion tiene lugar principalmente a través de la orina. La eliminaciéon renal de
Amitriptilina inalterada es insignificante (alrededor del 2 %).

En la mayoria de los pacientes, las concentraciones plasmaticas de Amitriptilina +
nortriptilina alcanzan el estado estacionario en un plazo de una semana, en el que la
concentracion plasmdtica consta de aproximadamente partes iguales de Amitriptilina y
nortriptilina a lo largo de todo el dia tras el tratamiento con comprimidos convencionales 3
veces al dia.

Pacientes de edad avanzada

Se han demostrado vidas medias mads prolongadas y valores reducidos de clearance oral
debido a una velocidad de metabolismo mads baja en los pacientes de edad avanzada.
Insuficiencia hepdtica

La insuficiencia hepatica puede reducir la extraccion hepdtica y dar lugar a concentraciones
plasméticas mads altas, por lo que se debe tener precaucion al pautar las dosis para estos
pacientes.

Insuficiencia renal

La insuficiencia renal no influye sobre la cinética.

Polimorfismo

El metabolismo esté sujeto a polimorfismo genético (CYP2D6 y CYP2C19).

Datos preclinicos sobre seguridad

La Amitriptilina inhibié los canales idnicos, que son los responsables de la repolarizacion
cardiaca (canales hERQG), en el intervalo micromolar alto de las concentraciones plasmaticas
terapéuticas. Por lo tanto, la Amitriptilina puede aumentar el riesgo de arritmias cardiacas.

El potencial genotoxico de la Amitriptilina se ha investigado en varios estudios in vitro e in
vivo. Aunque estas investigaciones mostraron resultados parcialmente contradictorios, en
particular no se puede excluir un potencial para inducir aberraciones cromosémicas. No se
han realizado estudios de carcinogenicidad a largo plazo.

En los estudios de reproduccidn, no se observaron efectos teratégenos en ratones, ratas ni
conejos cuando se administré Amitriptilina por via oral en dosis de 2 - 40 mg/kg/dia (hasta 13
veces la dosis maxima de Amitriptilina recomendada en los seres humanos de 150 mg/dia o
de 3 mg/kg/dia en un paciente de 50 kg). No obstante, los datos bibliogréficos sugieren un
riesgo de malformaciones y de retrasos en la osificacion en ratones, hdmster, ratas y conejos
con dosis 9 - 33 veces la dosis mdxima recomendada. Hubo una posible asociacién con un
efecto sobre la fertilidad en ratas, en concreto, una tasa de gestaciéon mds baja. Se desconoce
el motivo de este efecto sobre la fertilidad.

POSOLOGIA / DOSIFICACION - MODO DE ADMINISTRACION

La dosis se adaptara segtn criterio médico al cuadro clinico del paciente. Como posologia de
orientacion se aconseja:

Trastorno depresivo mayor

Adultos

Inicialmente, 25 mg 2 veces al dia (50 mg al dia). Si es necesario, la dosis se puede aumentar
en 25 mg en dias alternos, hasta un méximo de 150 mg al dia divididos en dos tomas.
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La dosis de mantenimiento es la misma que la dosis eficaz mds baja.

Pacientes de edad avanzada mayores de 65 aifios y pacientes con enfermedad
cardiovascular

Inicialmente, 10 mg - 25 mg al dia.

La dosis diaria puede aumentarse hasta 100 mg - 150 mg divididos en dos tomas, en funcién
de la respuesta individual del paciente y la tolerabilidad. Las dosis superiores a 100 mg se
deben usar con precaucion. La dosis de mantenimiento es la misma que la dosis eficaz mas
baja.

Poblacion pedidtrica

No se debe utilizar Amitriptilina en nifios y adolescentes menores de 18 afios ya que no se ha
establecido la seguridad y eficacia a largo plazo.

Duracion del tratamiento

El efecto antidepresivo suele establecerse al cabo de 2 - 4 semanas. El tratamiento con
antidepresivos es sintomatico, por lo que se debe continuar durante un periodo de tiempo
apropiado, generalmente de hasta 6 meses después de la recuperacién, con el fin de evitar
recaidas.

Dolor neuropatico, tratamiento profilactico de la cefalea croémica tipo tensional y
tratamiento profilactico de la migrana

La dosis debe ajustarse de forma individualizada en cada paciente, hasta aquella que
proporcione una adecuada analgesia y, de haber reacciones adversas al medicamento, sean
minimas y tolerables. En general, se debe utilizar la dosis eficaz mas baja durante el periodo
de tiempo mads corto necesario para tratar los sintomas.

Adultos

Las dosis recomendadas son de 25 mg - 75 mg al dia por la noche. Dosis superiores a 100 mg
se deben utilizar con precaucion.

La dosis inicial debe ser de 10 mg-25 mg por la noche. Las dosis pueden aumentarse en 10
mg o 25 mg cada 3 - 7 dias, segun se toleren.

La dosis se puede tomar una vez al dia o dividirse en dos tomas. No se recomienda una dosis
unica superior a 75 mg.

El efecto analgésico suele observarse al cabo de 2 - 4 semanas de dosificacion.

Pacientes de edad avanzada mayores de 65 aifios y pacientes con enfermedad
cardiovascular

Se recomienda una dosis inicial de 10 mg - 25 mg por la noche.

Las dosis superiores a 75 mg se deben usar con precaucion.

En general, se recomienda iniciar el tratamiento en el intervalo posolégico mdas bajo
recomendado para los adultos. La dosis se puede aumentar en funcién de la respuesta
individual del paciente y la tolerabilidad.

Poblacion pedidtrica

No se debe utilizar Amitriptilina en nifios y adolescentes menores de 18 afios ya que no se ha
establecido la seguridad y eficacia a largo plazo.

Duracion del tratamiento

Dolor neuropdtico

El tratamiento es sintomatico, por lo que se debe continuar durante un periodo de tiempo
apropiado. En muchos pacientes, la terapia puede ser necesaria durante varios afios. Se
recomienda realizar reevaluaciones periddicas para confirmar que sigue siendo apropiado para
el paciente continuar con el tratamiento.

Tratamiento profildctico de la cefalea cronica tipo tensional y tratamiento profildctico de la
migrafia en adultos.
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El tratamiento se debe continuar durante un periodo de tiempo apropiado. Se recomienda
realizar reevaluaciones periddicas para confirmar que sigue siendo apropiado para el paciente
continuar con el tratamiento.

Enuresis nocturna

Poblacion pedidtrica

Dosis recomendadas:

e nifios de 6 a 10 afios: 10 mg - 20 mg al dia. Para este grupo etario convendria utilizar una
forma farmacéutica mds apropiada.

* nifios de edad igual o superior a 11 afios: 25 mg — 50 mg al dia

La dosis se debe aumentar gradualmente.

Las dosis se administrardn de 1 hora a 1 hora y media antes de acostarse.

Se debe realizar un ECG antes del inicio de la terapia con Amitriptilina para descartar un
sindrome del QT largo.

La duraciéon maxima del ciclo de tratamiento no debe superar los 3 meses.

Si son necesarios ciclos repetidos de Amitriptilina, se debe realizar una revision médica cada
3 meses.

Cuando se interrumpa el tratamiento, la Amitriptilina se debe retirar gradualmente.
Poblaciones especiales

Insuficiencia renal

Este medicamento se puede administrar en sus dosis habituales a los pacientes con
insuficiencia renal.

Insuficiencia hepdtica

Es aconsejable una dosificacion cuidadosa y, si es posible, una determinacion de los niveles
séricos.

Inhibidores de la enzima de CYP2D6 del citocromo P450

Dependiendo de la respuesta individual del paciente, se debe considerar una dosis mas baja de
Amitriptilina si se afiade un inhibidor potente de CYP2D6 (por ejemplo, buproprion,
quinidina, fluoxetina, paroxetina) al tratamiento con Amitriptilina.

Metabolizadores lentos conocidos de CYP2D6 o CYP2C19

Estos pacientes pueden tener concentraciones plasmdticas mas altas de Amitriptilina y de su
metabolito activo nortriptilina. Considerar una reduccién del 50 % de la dosis de inicio
recomendada.

Modo de administracion

Tryptanol 25 - 75 se administra por via oral.

Los comprimidos se deben ingerir con suficiente cantidad de liquido.

Suspension del tratamiento

Cuando se interrumpa el tratamiento, el farmaco se debe retirar gradualmente a lo largo de
varias semanas.

CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes.

Infarto de miocardio reciente. Cualquier grado de bloqueo cardiaco o trastornos del ritmo
cardiaco e insuficiencia arterial coronaria.

El tratamiento concomitante con IMAO (inhibidores de la monoamino oxidasa) esta
contraindicado.

La administraciéon simultdnea de Amitriptilina e IMAO puede causar un sindrome
serotoninérgico (una combinacién de sintomas, entre los que pueden encontrarse agitacion,
confusion, temblor, mioclonias e hipertermia).
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El tratamiento con Amitriptilina puede instaurarse 14 dias después de la suspensiéon de los
IMAO no selectivos irreversibles y como minimo un dia después de la suspension del IMAO
reversible moclobemida. El tratamiento con IMAO puede introducirse 14 dias después de la
suspension de la Amitriptilina.

Hepatopatia grave.

Nifios menores de 6 afos.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Es probable que con dosis altas se produzcan arritmias cardiacas e hipotension grave.
También pueden producirse en pacientes con cardiopatia pre-existente tratados con dosis
normales.

Prolongacion del intervalo QT

Se han notificado casos de prolongacién del intervalo QT y arritmias durante el periodo
poscomercializacion. Se aconseja tener precaucion con los pacientes con bradicardia
significativa, con insuficiencia cardiaca descompensada o en tratamiento concurrente con
farmacos que prolongan el QT. Se sabe que las alteraciones electroliticas (hipopotasemia,
hiperpotasemia, hipomagnesemia) son situaciones que aumentan el riesgo proarritmico.

La administracién de anestésicos durante la terapia con antidepresivos tri / tetraciclicos puede
aumentar el riesgo de arritmias e hipotensién. Si es posible, suspender este medicamento
varios dias antes de la intervencién quirtrgica; en caso de intervencion quirtrgica urgente
inevitable, se debe informar al anestesista de que el paciente esta recibiendo este tratamiento.
Suicidio / pensamientos de suicidio

La depresion se asocia a un riesgo aumentado de pensamientos de suicidio, dafio autoinfligido
y suicidio (episodios relacionados con el suicidio). Este riesgo persiste hasta que se produce
una remisién significativa. Dado que es posible que no se produzca una mejoria durante las
primeras semanas o mas de tratamiento, se debe vigilar estrechamente a los pacientes hasta
que aparezca dicha mejorfa. La experiencia clinica general indica que el riesgo de suicidio
puede aumentar en las etapas tempranas de la recuperacion.

Se sabe que los pacientes con antecedentes de episodios relacionados con el suicidio o
aquellos que presentan un grado significativo de ideacién suicida antes del inicio del
tratamiento tienen un mayor riesgo de pensamientos o intentos de suicidio y se deben vigilar
con cuidado durante el tratamiento. Un metaandlisis de ensayos clinicos controlados con
placebo sobre farmacos antidepresivos en pacientes adultos con trastornos psiquidtricos
mostré un riesgo aumentado de conductas suicidas con los antidepresivos, en comparacion
con el placebo, en los pacientes menores de 25 afios.

La terapia farmacoldgica se debe acompanar de una estrecha supervision de los pacientes vy,
en particular, de los de alto riesgo, especialmente en las fases tempranas del tratamiento y tras
los cambios de dosis. Se debe alertar a los pacientes (y a sus cuidadores) de la necesidad de
vigilar cualquier indicio de empeoramiento clinico, conductas o pensamientos suicidas y
cambios comportamentales inusuales y de buscar ayuda médica de inmediato si aparecen
estos sintomas.

Generales

Es necesario tener especial cuidado si se administra Amitriptilina a pacientes hipertiroideos o
tratados con medicacién para la tiroides, ya que pueden producirse arritmias cardiacas.

Los pacientes de edad avanzada son especialmente propensos a la hipotension ortostatica.
Este medicamento se debe usar con precaucion en los pacientes con trastornos convulsivos,
retencion urinaria, hipertrofia prostatica, hipertiroidismo, sintomatologia paranoide y
hepatopatia o enfermedad cardiovascular avanzada, estenosis pildrica e ileo paralitico.
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En los pacientes con el raro rasgo de cdmara anterior estrecha o dngulo cameral estrecho,
pueden producirse ataques de glaucoma agudo debido a dilatacién de la pupila.

En los pacientes con trastorno maniaco-depresivo, puede producirse un cambio hacia la fase
maniaca; la Amitriptilina se debe suspender si el paciente entra en fase maniaca.

Tal como se ha descripto con otros psicotrépicos, la Amitriptilina puede modificar las
respuestas a la insulina y la glucosa, haciendo necesario un ajuste del tratamiento
hipoglucemiante en los pacientes con diabetes; ademds, la enfermedad depresiva puede
afectar por si misma al balance de glucosa de los pacientes.

Se ha notificado hiperpirexia con los antidepresivos triciclicos cuando estos se administran
con medicamentos con propiedades anticolinérgicas o neurolépticas, especialmente en
condiciones climatoldgicas calidas.

Tras la administracion prolongada, la interrupcién brusca del tratamiento puede producir
sintomas de abstinencia como cefalea, malestar general, insomnio e irritabilidad.

La Amitriptilina se debe usar con precaucién en los pacientes tratados con inhibidores
selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS).

Enuresis nocturna

Se debe realizar un ECG antes del inicio de la terapia con Amitriptilina para descartar un
sindrome del QT largo.

Para la enuresis, no se debe combinar Amitriptilina con un fairmaco anticolinérgico.

Durante las fases tempranas del tratamiento con antidepresivos para trastornos distintos de la
depresion también pueden producirse pensamientos y conductas suicidas; por lo tanto, al
tratar a los pacientes con enuresis, se deben observar las mismas precauciones que al tratar a
los pacientes con depresion.

Poblacion pediatrica

No se dispone de datos de seguridad a largo plazo en nifios y adolescentes con respecto a
crecimiento, maduracién y desarrollo cognitivo y de comportamiento

Interacciones medicamentosas y otras formas de interaccion

Potencial de la Amitriptilina para afectar a otros medicamentos

Combinaciones contraindicadas

- IMAO (tanto no selectivos como selectivos A [moclobemida) y B [selegilina]): riesgo de
“sindrome serotoninérgico”.

Combinaciones no recomendadas

- Agentes simpaticomiméticos: la Amitriptilina puede potenciar los efectos cardiovasculares
de la adrenalina, la efedrina, la isoprenalina, la noradrenalina, la fenilefrina y la
fenilpropanolamina (por ejemplo, como parte de la composicion de anestésicos locales y
generales y descongestionantes nasales).

- Bloqueantes neuronales adrenérgicos: los antidepresivos triciclicos pueden contrarrestar los
efectos antihipertensivos de los antihipertensivos de accion central como la guanetidina, la
betanidina, reserpina, clonidina y metildopa. Es aconsejable revisar toda la terapia
antihipertensiva durante el tratamiento con antidepresivos triciclicos.

- Agentes anticolinérgicos: los antidepresivos triciclicos pueden potenciar los efectos de estos
farmacos sobre el ojo, el sistema nervioso central, el intestino y la vejiga; se debe evitar su
uso concomitante debido a un riesgo aumentado de ileo paralitico, hiperpirexia, etc.
-Farmacos que prolongan el intervalo QT: incluyendo antiarritimicos como la quinidina, los
antihistaminicos astemizol y terfenadina, algunos antipsicoticos (particularmente la pimozida
y el sertindol), cisaprida, halofantrina y sotalol, pueden aumentar la probabilidad de arritmias
ventriculares cuando se toman con antidepresivos triciclicos.
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Tomar precaucion cuando se usen Amitriptilina y metadona concomitantemente debido a la
posibilidad de efectos aditivos sobre el intervalo QT y el riesgo aumentado de efectos
cardiovasculares graves.

También se aconseja precauciéon en la administracién concomitante de Amitriptilina y
diuréticos inductores de hipopotasemia (por ejemplo, furosemida).

- Tioridazina: se debe evitar la administracion concomitante de Amitriptilina y tioridazina
(sustrato de CYP2D6) debido a la inhibicién del metabolismo de la tioridazina y el
consiguiente riesgo aumentado de efectos adversos cardiacos.

- Tramadol: el uso concomitante de tramadol (un sustrato de CYP2D6) y antidepresivos
triciclicos (ATC), como la Amitriptilina, aumenta el riesgo de convulsiones y sindrome
serotoninérgico. Ademds, esta combinacién puede inhibir el metabolismo del tramadol a su
metabolito activo, con el consiguiente aumento de las concentraciones de tramadol y la
posibilidad de causar toxicidad por opidceos.

- Antiftingicos: como el fluconazol y la terbinafina aumentan las concentraciones séricas de
los antidepresivos triciclicos y la toxicidad derivada de ellos. Se han producido sincopes y
Torsaide de pointes.

Combinaciones que requieren precauciones de empleo

- Depresores del Sistema Nervioso Central (SNC): la Amitriptilina puede potenciar los efectos
sedantes del alcohol, los barbittricos y otros depresores del SNC.

Potencial de otros medicamentos para afectar a la Amitriptilina

Los antidepresivos triciclicos, incluida la Amitriptilina, se metabolizan fundamentalmente a
través de las isoenzimas hepdticas del citocromo P450 CYP2D6 y CYP2C19, que son
polimérficas en la poblacién. Otras isoenzimas implicadas en el metabolismo de la
Amitriptilina son CYP3A4, CYP1A2 y CYP2C9.

Inhibidores de CYP2D6: diversos farmacos como los neurolépticos, los inhibidores de la
recaptacion de serotonina, los betabloqueantes y los antiarritmicos, pueden inhibir a la
isoenzima CYP2D6. Algunos ejemplos de inhibidores potentes de CYP2D6 son el bupropion,
la fluoxetina, la paroxetina y la quinidina. Estos firmacos pueden producir una sustancial
disminucién del metabolismo de los ATC y un marcado aumento de sus concentraciones
plasmaticas. Siempre que se administre un ATC concomitantemente con otro firmaco que es
un inhibidor conocido de CYP2D6, se debe considerar la monitorizacion de las
concentraciones plasmaticas del ATC. Puede ser necesario ajustar la dosis de Amitriptilina.
Otros inhibidores del citocromo P450: la cimetidina, el metilfenidato y los antagonistas de los
canales del calcio (por ejemplo, dialtiazem y verapamilo) pueden aumentar las
concentraciones plasmaéticas de los antidepresivos triciclicos y la toxicidad derivada de ellos.
Se ha observado que los antifingicos como el fluconazol (inhibidor de CYP2C9) y la
terbinafina (inhibidor de CYP2D6) aumentan las concentraciones séricas de Amitriptilina y
nortriptilina.

Isoenzimas CYP3A4 y CYPIA2: metabolizan la Amitriptilina en menor grado. No obstante, se
ha constatado que la fluvoxamina (inhibidor potente de CYP1A2) aumenta las
concentraciones plasmaticas de Amitriptilina y esta combinacién debe evitarse. Es previsible
que el uso concomitante de Amitriptilina con inhibidores potentes de CYP3A4, como
ketoconazol, itraconazol y ritonavir, dé lugar a interacciones clinicamente relevantes.
Neurolépticos: los antidepresivos triciclicos y los neurolépticos producen una inhibicidn
mutua de sus respectivos metabolismos, lo que puede generar un umbral convulsivo mds bajo
y convulsiones. Puede ser necesario ajustar la dosis de estos farmacos.

Inductores del citocromo P450: los anticonceptivos orales, la rifampicina, la fenitoina, los
barbitiricos, la carbamazepina y la hierba de San Juan (Hypericum perforatum) pueden
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aumentar el metabolismo de los antidepresivos triciclicos, con la consiguiente reduccién de
sus concentraciones plasmaéticas y de la respuesta antidepresiva.

Etanol: en presencia de etanol, aumentaron las concentraciones plasmadticas libres de
Amitriptilina y las concentraciones de nortriptilina.

Valproato de sodio y valpromida: pueden aumentar la concentraciéon plasmética de
Amitriptilina. Por lo tanto, se recomienda realizar un seguimiento clinico.

Fertilidad, embarazo y lactancia

Fertilidad

La Amitriptilina redujo la tasa de gestacion en ratas.

No se dispone de datos sobre los efectos de la Amitriptilina en la fertilidad humana.
Embarazo

Solo se dispone de datos clinicos limitados sobre embarazos expuestos a la Amitriptilina.

Los estudios realizados en animales han mostrado toxicidad para la reproduccion.

La Amitriptilina no se recomienda durante el embarazo a menos que sea claramente necesario
y solo tras una cuidadosa consideracion del riesgo/beneficio.

Durante el uso crénico y tras la administracion en las udltimas semanas del embarazo, se
pueden producir sintomas de abstinencia neonatal, entre los que pueden encontrarse
irritabilidad, hipertonia, temblor, respiracion irregular, mala succién y llanto fuerte Yy,
posiblemente, sintomas anticolinérgicos (retencion urinaria, estrefiimiento).

Lactancia

La Amitriptilina y sus metabolitos se excretan en la leche materna (en una cantidad
correspondiente al 0,6 % - 1 % de la dosis materna). No se puede excluir el riesgo en el
lactante. Se debe decidir si es necesario interrumpir la lactancia o interrumpir el tratamiento
tras considerar el beneficio de la lactancia para el nifio y el beneficio del tratamiento para la
madre.

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinarias

La Amitriptilina es un fairmaco sedante.

Cabe esperar que los pacientes tratados con medicacién psicotropica tengan un cierto
deterioro de la atencién general y la concentracién y se les debe advertir sobre su capacidad
para conducir o manejar maquinaria. La ingestion concomitante de alcohol puede potenciar
estos efectos adversos.

Pacientes con intolerancia a la lactosa

Por contener lactosa no debe ser administrado a los pacientes con intolerancia hereditaria a la
galactosa, insuficiencia de lactosa Lapp (insuficiencia observada en ciertas poblaciones de
Laponia) o malabsorcion de glucosa o galactosa.

REACCIONES ADVERSAS

La Amitriptilina puede inducir efectos adversos similares a los de otros antidepresivos
triciclicos. Algunos de los efectos adversos mencionados a continuacién como ser cefalea,
temblor, alteraciones de la atencidn, estrefiimiento y disminucién de la libido también pueden
ser sintomas de depresion y suelen mitigarse al mejorar el estado depresivo.

En la lista incluida a continuacidn se utiliza la siguiente convencion:

Clasificacion de 6rganos del sistema MedDRA / término preferido;

Muy frecuentes (> 1/10);

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

Poco frecuentes (> 1/1000, < 1/100);

Raras (> 1/10000, < 1/1000);

Muy raras (< 1/10000);
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Frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles)

Clasificacion de érganos Frecuencia Término preferido

del sistema MedDRA

Trastornos de la sangre y del Raras Depresion de la médula 6sea,

sistema linfatico agranulocitosis, leucopenia, eosinofilia,
trombocitopenia.

Trastornos del metabolismo Raras Disminucion del apetito.

y de la nutricién

Trastornos del metabolismo
y de la nutricion.

No conocida

Anorexia, aumento o disminucion de los
niveles de azdcar.

Trastornos psiquiatricos

Muy frecuentes

Agresion.

Frecuentes

Estado de confusion, disminucion de la
libido, agitacién.

Poco frecuentes

Hipomania, mania, ansiedad, insomnio,
pesadilla.

Raras

Delirio (en pacientes de edad avanzada),
alucinacion,
pensamientos o conductas suicidas.*

No conocida

Paranoia.

Trastornos del sistema
nervioso

Muy frecuentes

Somnolencia, temblor, mareo, cefalea,
letargia, trastorno del habla (disartria).

Frecuentes

Alteraciones de la atencidn, disgeusia,
parestesias, ataxia.

Poco frecuentes

Convulsion.

Muy raras

Acatisia, polineuropatia.

No conocida

Alteraciones extrapiramidales.

Trastornos oculares

Muy frecuentes

Alteraciones de la acomodacion.

Frecuentes Midriasis.
Muy raras Glaucoma agudo.
No conocida Ojo seco.
Trastornos del oido y del Poco frecuentes Tinnitus.

laberinto

Trastornos cardiacos

Muy frecuentes

Palpitaciones, taquicardia.

Frecuentes

Bloqueo auriculoventricular, bloqueo de
rama.

Poco frecuentes

Empeoramiento de la insuficiencia
cardiaca.

Raras

Arritmia.

Muy raras

Miocardiopatias, Torsade de pointes.

No conocidas

Miocarditis por hipersensibilidad.

Trastornos vasculares

Muy frecuentes

Hipotension ortostatica.

Poco frecuentes

Hipertension.
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No conocida

Hipertermia.

Trastornos respiratorios,
toracicos y mediastinicos

Muy frecuentes

Congestion nasal.

Muy raras

Inflamacidn alérgica del alveolo pulmonar y
del tejido pulmonar, respectivamente
(alveolitis, sindrome Loffler).

Trastornos gastrointestinales

LMuy frecuentes

Sequedad de boca, estrefiimiento, nduseas.

Poco frecuentes

Diarrea, vomitos, edema lingual.

Raras

/Agrandamiento de las glandulas salivales,
ileo paralitico.

Trastornos hepatobiliares

[Raras

Ictericia.

Poco frecuentes

Insuficiencia hepatica (por ejemplo,
enfermedad hepatica colestasica).

No conocida

Hepatitis.

Trastornos de la piel y del
tejido subcutaneo

Muy frecuentes

Hiperhidrosis.

Poco frecuentes

Exantema, urticaria, edema facial.

Raras /Alopecia, reaccion de fotosensibilidad.
Trastornos renales y Frecuentes Trastornos urinarios.
urinarios

Frecuentes Retencion urinaria.

Trastornos del aparato Frecuentes Disfuncion eréctil.
reproductor y de la mama

Raras Ginecomastia.
Trastornos generales Frecuentes Fatiga, sensacion de sed.

Raras

Pirexia

Exploraciones
Complementarias

Muy frecuentes

Aumento de peso

Frecuentes

Anomalias en el electrocardiograma,
prolongacién del intervalo QT
electrocardiografico, prolongacion del
complejo QRS en el electrocardiograma,
hiponatremia.

Poco frecuentes

Aumento de la presion intraocular.

Raras

Pérdida de peso.
Anomalias de las pruebas de funcién
hepdtica, aumento de la fosfatasa alcalina

sanguinea, aumento de las transaminasas.

*Durante el tratamiento con Amitriptilina o justo después de su finalizacién, se notificaron
casos de pensamientos o conductas suicidas.
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Los estudios epidemioldgicos, realizados principalmente en pacientes de edad igual o superior
a 50 afios, muestran un aumento del riesgo de fracturas dseas en los pacientes tratados con
ISRS y ATC. Se desconoce el mecanismo causante de este riesgo.

SOBREDOSIFICACION

Sintomas

Sintomas anticolinérgicos: midriasis, taquicardia, retencion urinaria, sequedad de las
mucosas, reducciéon de la motilidad intestinal. Convulsiones. Fiebre. Aparicién subita de
depresion del SNC. Disminuciéon de la conciencia con progresion a coma. Depresion
respiratoria.

Sintomas cardiacos: arritmias (taquiarritmias ventriculares, Torsades de pointes, fibrilacion
ventricular). EI ECG muestra, de forma caracteristica, prolongacién del intervalo PR,
ensanchamiento del complejo QRS, prolongacion del QT, aplanamiento o inversién de la
onda T, depresion del segmento ST y grados variables de bloqueo cardiaco con progresion a
asistolia. El ensanchamiento del complejo QRS suele correlacionarse bien con la gravedad de
la toxicidad tras las sobredosis agudas. Insuficiencia cardiaca, hipotension, shock
cardiogénico.

Sintomas metabdlicos: acidosis metabdlica, hipopotasemia, hiponatremia.

La ingestion de 750 mg o mds por un adulto puede generar toxicidad grave. La ingestion
simultanea de alcohol y otros psicotrépicos potenciard los efectos de la sobredosis. Existe una
considerable variabilidad individual en la respuesta a la sobredosis. Los nifios son
especialmente propensos a cardiotoxicidad, convulsiones e hiponatremia.

Durante el despertar, se pueden producir de nuevo confusion, agitacién y alucinaciones y
ataxia.

Tratamiento

1. Ingreso hospitalario (unidad de cuidados intensivos si es necesario). El tratamiento es
sintomatico y de apoyo.

2. Evaluar y tratar las vias aéreas, la respiracion y circulacién segin proceda. Asegurar un
acceso venoso. Monitorizacion estrecha incluso en casos aparentemente no complicados.

3. Explorar en busca de caracteristicas clinicas. Evaluar la funcién renal (urea) y los
electrolitos: ver si el potasio estd bajo y vigilar la diuresis. Comprobar en la gasometria
arterial si existe acidosis. Realizar un electrocardiograma: ver si existe un QRS > 0,16
segundos.

4. No administrar flumazenil para revertir la toxicidad por benzodiazepinas en sobredosis
combinadas.

5. Considerar un lavado gastrico solo si ha transcurrido un maximo de una hora tras una
sobredosis potencialmente mortal.

6. Administrar 50 g de carbén si ha transcurrido un maximo de una hora tras la ingestion.

7. La permeabilidad de la via aérea se mantiene mediante intubacién cuando sea necesario. Se
aconseja tratamiento con asistencia respiratoria mecdnica para prevenir un posible paro
respiratoria. Monitorizacion electrocardiografica continua del ritmo cardiaco durante 3 - 5
dias. Se debe decidir caso por caso el tratamiento de:

- Ensanchamiento del intervalo QRS, la insuficiencia cardiaca y las arritmias ventriculares

- Insuficiencia circulatoria

- Hipotension

- Hipertermia

- Convulsiones

- Acidosis metabodlica
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8. La intranquilidad y las convulsiones se pueden tratar con diazepam.
9. Los pacientes que presentan signos de toxicidad deben monitorizarse durante un minimo de
12 horas.
10.Monitorizar rabdomidlisis si el paciente ha estado inconsciente durante un tiempo
considerable.
11. Dado que la sobredosis a menudo es intencionada, los pacientes pueden intentar suicidarse
por otros medios durante la fase de recuperaciéon. Han tenido lugar muertes por sobredosis
intencionada o accidental con este tipo de medicamentos.
Poblacion pedidtrica
Los principios de manejo de sobredosificacion en adultos o nifios son similares. Se
recomienda enfaticamente, que el médico se contacte con el centro de control de
Intoxicaciones para el tratamiento pediatrico especifico.
Ante la eventualidad de una sobredosificacion concurrir al Hospital mds cercano o
comunicarse con un Centro de Toxicologia, en especial:

° Hospital de Niiios Ricardo Gutiérrez, Tel.: (011) 4962-6666/2247,

° Hospital Pedro de Elizalde (ex Casa Cuna), Tel.: (011) 4300-2115,

e  Hospital Nacional Prof. Dr. Alejandro Posadas, Tel.: (011) 4654-6648/4658-7777.

PRESENTACIONES

Tryptanol 25: envases conteniendo 10, 20, 25, 30, 60 y 100 Comprimidos Recubiertos
redondos, grabados con la sigla TYP en una de sus caras y el logo Bagé en la otra, ranurados,
color amarillo.

Tryptanol 75: envases conteniendo 20, 25, 30 y 50 Comprimidos Recubiertos redondos,
grabados con la sigla TYP en una de sus caras y el logo Bagé en la otra, birranurados, color
naranja.

Conservar el producto a temperatura ambiente no mayor de 25 °C. Mantener en su
envase original.

AL IGUAL QUE TODO MEDICAMENTO, TRYPTANOL 25 - 75 DEBE SER
MANTENIDO FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion y vigilancia médica y no
puede repetirse sin nueva receta médica.

Para informacién adicional del producto comunicarse con Laboratorios Bagé - Informacion
de Productos, Direccion Médica: infoproducto@bago.com.ar - 011-4344-2216.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado Nro. 26.300.
Prospecto autorizado por A.N.M.A.T. Disp. Nro.

Ante cualquier inconveniente con el producto, puede llenar la ficha en la P4dgina Web de
AN.M.A.T: https://www.argentina.gob.ar/anmat/farmacovigilancia o llamar a A.N.M.A.T.
Responde 0800-333-1234.
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LABORATORIOS BAGO S.A.

Administracion: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Auténoma de Buenos
Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19.

Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA) La Plata. Pcia. de Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.
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PROYECTO DE ROTULO

Tryptanol 25
Amitriptilina Clorhidrato 25 mg

Comprimidos Recubiertos

Industria Argentina
EXPENDIO BAJO RECETA ARCHIVADA Psi. IV

FORMULA

Cada Comprimido Recubierto contiene: Amitriptilina Clorhidrato 25 mg. Excipientes: Fosfato
Dibasico de Calcio Anhidro, Almidén de Maiz Pregelatinizado, Anhidrido Silicico Coloidal,
Lactosa, Acido Estedrico, Estearato de Magnesio, Celulosa Microcristalina, Opadry I YS 30-
18056 White (*1), Amarillo 10 Oxido Férrico y Opadry I1 YS 19-19054 Clear (*2).

(*1) Opadry I YS 30-18056 White contiene: Lactosa, Hipromelosa; Di6xido de Titanio,
Triacetina.

(*2) Opadry I YS 19-19054 Clear contiene: Hipromelosa; Maltodextrina, Triacetina.

Este Medicamento es Libre de Gluten.

Contenido: 10 Comprimidos Recubiertos.
Posologia: segtin prescripcion médica.

Conservar el producto a temperatura ambiente no mayor de 25 °C. Mantener en su
envase original.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion y vigilancia médica y no
puede repetirse sin nueva receta médica.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado Nro. 26.300

ABagé

Etica al servicio de la salud

LABORATORIOS BAGO S.A.

Administracién: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF). Ciudad Auténoma de Buenos
Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19.

Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA). La Plata. Pcia. de Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.
www.bago.com.ar

Lote Nro.:

Fecha de Vencimiento:
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Nota: las presentaciones por 20, 25, 30, 60 y 100 Comprimidos Recubiertos llevaran el
mismo texto.
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PROYECTO DE ROTULO

Tryptanol 75
Amitriptilina Clorhidrato 75 mg

Comprimidos Recubiertos

Industria Argentina
EXPENDIO BAJO RECETA ARCHIVADA Psi. IV

FORMULA

Tryptanol 75: cada Comprimido Recubierto contiene: Amitriptilina Clorhidrato 75 mg.
Excipientes: Fosfato Dibdsico de Calcio Anhidro, Almidén de Maiz Pregelatinizado,
Anhidrido Silicico Coloidal, Lactosa, Acido Estedrico, Estearato de Magnesio, Celulosa
Microcristalina, Opadry 85F28751 White (*), Amarillo Ocaso F.C.F.

(*) Opadry 85F28751 White contiene: Alcohol Polivinilico, Diéxido de Titanio,
Polietilenglicol, Talco.

Este Medicamento es Libre de Gluten.

Contenido: 20 Comprimidos Recubiertos.
Posologia: segtin prescripcion médica.

Conservar el producto a temperatura ambiente no mayor de 25 °C. Mantener en su
envase original.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion y vigilancia médica y no
puede repetirse sin nueva receta médica.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado Nro. 26.300

ABagé

Etica al servicio de la salud

LABORATORIOS BAGO S.A.

Administracién: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF). Ciudad Autéonoma de Buenos
Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19.

Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA). La Plata. Pcia. de Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.

www.bago.com.ar
Lote Nro.:
Fecha de Vencimiento:
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Nota: Los envases conteniendo 25, 30 y 50 Comprimidos Recubiertos, llevardn el mismo
texto.
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INFORMACION PARA EL PACIENTE

Tryptanol 25-75
Amitriptilina Clorhidrato 25 - 75 mg
Comprimidos Recubiertos

Industria Argentina
EXPENDIO BAJO RECETA ARCHIVADA PSI1V

Este Medicamento es Libre de Gluten.

Lea toda la informacion para el paciente detenidamente antes de empezar a usar este
medicamento, porque contiene informacion importante para usted.

e Conserve esta informacion para el paciente, ya que puede tener que volver a leerla.

e Si tiene alguna duda, consulte a su médico.

e Este medicamento se le ha recetado solamente a usted y no debe darselo a otras personas,
aunque tengan los mismos sintomas, ya que puede perjudicarlas.

e Siexperimenta efectos adversos, consulte a su médico, incluso si se trata de efectos adversos
que no aparecen en esta informacion para el paciente.

Contenido de la informacion para el paciente

1. QUE ES TRYPTANOL 25-75 Y PARA QUE SE UTILIZA

2. QUE NECESITA SABER ANTES DE EMPEZAR A USAR TRYPTANOL 25-75
3.COMO USAR TRYPTANOL 25-75

4. POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

5. CONSERVACION DE TRYPTANOL 25-75

6. CONTENIDO DEL ENVASE E INFORMA CION ADICIONAL

1. QUE ES TRYPTANOL 25-75 Y PARA QUE SE UTILIZA

Tryptanol 25 - 75 contiene Amitriptilina y pertenece al grupo de medicamentos denominados
antidepresivos triciclicos.

Este medicamento se utiliza para tratar:

e Depresion en adultos (episodios de depresion mayor).

Dolor neuropatico (dolor generado en los nervios periféricos) en adultos.

Prevencion del dolor de cabeza crénico tipo tensional en adultos.

Prevencion de la migrafia en adultos.

Incontinencia urinaria en nifios de 6 o mas afos, s6lo cuando otras causas orgdnicas, como
espina bifida y trastornos relacionados, han sido excluidos y no se ha logrado una respuesta con
otros tratamientos no farmacoldgicos o farmacoldgicos, incluyendo relajantes musculares y
desmopresina. Este medicamento sélo se debe prescribir por médicos con experiencia en el
tratamiento de pacientes con escapes de orina persistentes.

2. QUE NECESITA SABER ANTES DE EMPEZAR A USAR TRYPTANOL 25-75
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No tome Tryptanol 25-75 en los siguientes casos

e Si es alérgico a la Amitriptilina o a cualquiera de los demds componentes de este
medicamento.

e Si esta utilizando concomitantemente algin farmaco de los llamados inhibidores de la
enzima monoamino oxidasa (IMAO).

e Sirecientemente sufri6 un infarto de corazén o tiene antecedentes de insuficiente circulacion
en las arterias del corazon.

e Sitiene algin grado de bloqueo de la conduccién eléctrica del corazon o alteracion del ritmo
cardiaco.

e Si padece deterioro importante de la funcidn del higado.

Este medicamento no debe usarse en nifios menores de 6 afios.

Tenga especial cuidado con Tryptanol 25-75

Informe a su médico si tiene o ha tenido en el pasado cualquier problema médico, especialmente
si tiene:

e Glaucoma de dngulo estrecho (pérdida de vision debida a una presion anormalmente alta en
el 0jo).

Epilepsia, antecedentes de convulsiones o crisis epilépticas.

Dificultad para orinar.

Aumento del tamafio de la préstata.

Enfermedad de la tiroides.

Trastorno bipolar.

Esquizofrenia.

Enfermedad grave del higado.

enfermedad grave del corazon.

Estenosis pildrica (estrechamiento de la salida del estdémago) e fleo paralitico (bloqueo de la
motilidad intestinal).

e Diabetes, ya que puede ser necesario ajustarle el tratamiento hipoglucemiante.

Si usa antidepresivos como los inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS),
es posible que su médico considere cambiarle la dosis del medicamento.

Las personas de edad avanzada tienen una mayor probabilidad de sufrir ciertos efectos adversos
como mareo cuando se ponen de pie debido a un descenso de la presion arterial.

Pueden producirse trastornos del ritmo cardiaco y descenso de la presion arterial si recibe una
dosis alta de Amitriptilina. Esto también puede ocurrir con las dosis habituales si tiene una
enfermedad cardiaca pre-existente.

Intervalo QT prolongado

Se ha notificado un problema de corazén llamado “intervalo QT prolongado” (que es la
prolongacién de la duracién de un segmento del electrocardiograma [ECG]) y trastornos del
ritmo cardiaco (latido del corazén rdpido o irregular) con Amitriptilina. Informe a su médico
si:

e tiene una frecuencia de latidos cardiacos lenta.

e tiene o ha tenido un problema en el que el corazén no puede bombear la sangre al organismo
tal como deberia (una situacion llamada insuficiencia cardiaca).

e estd tomando cualquier otra medicacién que pueda causar problemas cardiacos.

e tiene un problema que causa un nivel bajo de potasio o magnesio o un nivel alto de potasio
en la sangre.

e tiene una intervencién quirdrgica programada, ya que puede ser necesario interrumpir el
tratamiento con Amitriptilina antes de que se le administren anestésicos. En caso de
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intervencién quirdrgica urgente, se debe informar al anestesista sobre el tratamiento con
Amitriptilina.

e tiene una glandula tiroides demasiado activa o recibe medicacién para el tiroides.
Pensamientos de suicidio y empeoramiento de la depresion

Si estd deprimido es posible que a veces piense en hacerse dafio a si mismo o quitarse la vida.
Este tipo de pensamientos pueden aumentar al iniciar por primera vez los antidepresivos, ya
que todos estos medicamentos tardan en hacer efecto, habitualmente unas dos semanas, pero a
veces mas tiempo.

Puede ser més probable que Ud. tenga este tipo de pensamientos si:

e ha tenido pensamientos de quitarse la vida o hacerse dafio a s mismo con anterioridad.

e esun adulto joven. La informacién de los ensayos clinicos ha mostrado un riesgo aumentado
de conductas suicidas en los adultos jovenes (menores de 25 afios) con enfermedades
psiquidtricas que recibieron tratamiento con un antidepresivo.

e tiene pensamientos de hacerse dafio a si mismo o quitarse la vida, pdngase en contacto con
su médico o acuda a un hospital inmediatamente.

Puede resultarle util contarle a un familiar o a un amigo intimo que estd deprimido y pedirles
que lean este prospecto. Puede pedirles que le digan si creen que su depresion o ansiedad esta
empeorando o si estdn preocupados por cambios en su conducta.

Episodios de mania

Algunos pacientes con diagndstico de enfermedad maniaco-depresiva, pueden entrar en lo que
se denomina fase manfaca al utilizar Amitriptilina, que se caracteriza por ideas profusas que
cambian rdpidamente, alegria exagerada y actividad fisica excesiva. En estos casos, es
importante que se ponga en contacto con su médico, que probablemente le cambiard la
medicacion.

Nifios y adolescentes

Depresion, dolor neuropdtico, prevencion del dolor de cabeza cronico tipo tensional y
prevencion de la migraiia

No administre este medicamento a nifios y adolescentes menores de 18 afios para estos
tratamientos ya que no se han realizado estudios de seguridad y eficacia a largo plazo para este
grupo de edad.

Incontinencia urinaria nocturna

e Se debe realizar un ECG antes del inicio de la terapia con Amitriptilina para descartar un
sindrome del QT largo.

e Estos medicamentos no deben tomarse al mismo tiempo que un farmaco de los llamados
anticolinérgicos.

e Durante las fases tempranas del tratamiento con antidepresivos para trastornos distintos de
la depresion también pueden producirse pensamientos y conductas suicidas; por lo tanto, al
tratar a los pacientes con enuresis, se deben observar las mismas precauciones que al tratar a
los pacientes con depresion.

Toma de Tryptanol 25 - 75 con alimentos y bebidas

Durante el tratamiento con Tryptanol 25-75 evite las bebidas alcohodlicas. El efecto del alcohol
puede potenciar su efecto sedante.

Uso de Tryptanol 25 - 75 con otros medicamentos

Informe a su médico si estd tomando o ha tomado cualquier otro medicamento, incluso los
adquiridos sin receta médica o derivados de hierbas.

Algunos medicamentos pueden afectar al funcionamiento de otros medicamentos y esto a veces
puede causar efectos adversos graves.

IF-2022-63422710-APN-DERM#ANMAT

’ ABagé

Pégina 3de8 PEm| na 3 de 8 Etica al servicio de la salud

/?‘ El presente documento electrénico ha sido firmado digitalmente en los términos de la Ley N° 25.506, el Decreto N° 2628/2002 y el Decreto N° 283/2003.-



Informe a su médico si estd tomando o ha tomado recientemente cualquier otro medicamento,
como:

e inhibidores de la monoamino oxidasa (IMAQO) como, por ejemplo, fenelzina, iproniazida,
isocarboxazida, nialamida o tranilcipromina (utilizados para tratar la depresion) o selegilina
(utilizada para tratar la enfermedad de Parkinson). Estos medicamentos no deben tomarse al
mismo tiempo que Tryptanol 25 - 75.

e adrenalina, efedrina, isoprenalina, noradrenalina, fenilefrina y fenilpropanolamina (que
pueden estar presentes en medicamentos para la tos o los resfrios y en algunos anestésicos).

e medicamentos para tratar la presion arterial alta como, por ejemplo, los antagonistas de los
canales del calcio (diltiazem, verapamilo), la guanetidina, la betanidina, la clonidina, la
reserpina y la metildopa.

e farmacos anticolinérgicos como ciertos medicamentos para tratar la enfermedad de
Parkinson y los trastornos gastrointestinales (por ejemplo, atropina, hioscina).

e tioridazina (utilizada para tratar la esquizofrenia).

e tramadol (para aliviar el dolor).

e medicamentos para tratar las infecciones producidas por hongos (por ejemplo, fluconazol,
terbinafina, ketoconazol e itraconazol).

e sedantes (barbituricos).

e antidepresivos (por ejemplo, ISRS [fluoxetina, paroxetina, fluvoxamina] y bupropion).

e medicamentos para ciertas enfermedades del corazén (por ejemplo, betabloqueantes y
antiarritmicos).

e cimetidina (utilizada para tratar las tlceras de estdmago).

e metilfenidato (utilizado para tratar el trastorno de hiperactividad con déficit de atencion
[THDAY]).

ritonavir (utilizado para tratar el virus de inmunodeficiencia humana [VIH]).
anticonceptivos orales.

rifampicina (para tratar infecciones).

fenitoina y carbamazepina (utilizadas para tratar la epilepsia).

hierba de San Juan (Hypericum perforatum), un medicamento a base de plantas utilizado
para la depresion.

e medicamentos para la tiroides.

e dcido valproico.

También debe informar a su médico si estd tomando o ha tomado recientemente medicamentos
que puedan afectar al ritmo del corazén como ser:

e medicamentos para tratar los latidos cardiacos irregulares (por ejemplo, quinidina y sotalol).
e medicamentos utilizados para tratar algunas enfermedades mentales (por ejemplo, pimozida
y sertindol).

e halofantrina (utilizada para tratar la malaria).

e metadona (utilizada para tratar el dolor y para la desintoxicacion).

e diuréticos (farmacos que aumentan la produccion de orina como por ejemplo furosemida).
Si va a someterse a una intervencion quirdrgica y a recibir anestésicos generales o locales, debe
informar a su médico de que estd tomando este medicamento.

Asimismo, debe informar a su dentista de que toma este medicamento si va a recibir un
anestésico local.

Embarazo y lactancia

Si Usted estd embarazada o dando de mamar, antes de iniciar el tratamiento comuniquelo a su
médico.
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Conduccion de vehiculos y uso de maquinarias

Este medicamento puede causar somnolencia y mareo, especialmente al inicio del tratamiento.
No conduzca ni trabaje con herramientas o maquinaria si se nota afectado.

Informacion importante sobre los componentes de Tryptanol 25-75

Este medicamento contiene lactosa (aztcar de la leche). Si conoce que padece intolerancia a
ciertos aztcares, consulte con su médico antes de tomar Tryptanol 25-75.

3. COMO USAR TRYPTANOL 25-75

Siga exactamente las instrucciones de administracion de este medicamento indicadas por su
médico. En caso de duda, consulte de nuevo a su médico.

Para el tratamiento de la Depresion (episodios de depresion mayor)

Adultos

La dosis inicial recomendada es de 25 mg dos veces al dfa.

Dependiendo de la respuesta al medicamento, es posible que su médico aumente gradualmente
la dosis a 150 mg al dia divididos en dos tomas.

Personas de edad avanzada (mayores de 65 aiios) y pacientes con enfermedad cardiovascular
La dosis inicial recomendada es de 10-25 mg al dia

Dependiendo de su respuesta al medicamento, es posible que su médico aumente gradualmente
la dosis a una dosis diaria total de 100 mg divididos en dos tomas. Si recibe dosis de 100 mg -
150 mg, puede que su médico tenga que realizarle seguimientos més frecuentes.

Uso en niiios y adolescentes

Este medicamento no debe administrarse a nifios o adolescentes para el tratamiento de la
depresion.

Para el tratamiento del dolor neuropatico, tratamiento profilactico de la cefalea cronica
tipo tensional y tratamiento profilactico de la migraiia

Su médico ajustard la medicacion en funcion de sus sintomas y su respuesta al tratamiento.
Adultos

La dosis inicial recomendada es de 10 mg - 25 mg por la noche.

La dosis diaria recomendada es de 25 mg - 75 mg.

Dependiendo de su respuesta al medicamento, es posible que su médico aumente gradualmente
la dosis. Si se le administra una dosis superior a 100 mg diarios, puede tener que realizar visitas
de seguimiento mds frecuentes a su médico. Su médico le indicard si debe tomar la dosis una
sola vez al dia o dividirla en dos tomas.

Personas de edad avanzada (mayores de 65 aiios) y pacientes con enfermedad cardiovascular
La dosis inicial recomendada es de 10 mg -25 mg por la noche.

Dependiendo de su respuesta al medicamento, es posible que su médico aumente gradualmente
la dosis. Si recibe dosis superiores a 75 mg al dia, puede que su médico tenga que realizarle
seguimientos mas frecuentes.

Uso en nifios y adolescentes

Este medicamento no debe administrarse a nifios o adolescentes para el tratamiento del dolor
neuropdtico, la prevencién del dolor de cabeza crénico tipo tensional ni para la profilaxis de la
migrafia.

Para el tratamiento de la incontinencia urinaria nocturna

Uso en nifios y adolescentes

Dosis recomendadas para nifios:

e de 6 a 10 afios: 10 mg - 20 mg. Para este grupo de edad convendria utilizar una forma
farmacéutica méas apropiada.

e de 11 o mds afios: 25 mg — 50 mg.
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La dosis se debe aumentar gradualmente.

Tome este medicamento de 1 hora a una 1 hora y media antes de acostarse.

Antes de iniciar el tratamiento, su médico le realizard un ECG del corazén para comprobar si
hay signos de latidos cardiacos inusuales.

Su médico revaluard su tratamiento al cabo de 3 meses y, si es necesario, le realizard otro ECG.
No interrumpa el tratamiento sin consultar antes a su médico.

Pacientes con riesgos especiales

Los pacientes con enfermedades hepdticas o los que tienen lo que se conoce como un
"metabolismo deficiente del farmaco" suelen recibir dosis mds bajas.

Su médico le puede extraer muestras de sangre para determinar el nivel de Amitriptilina en la
misma.

Modo de administracion

Este medicamento puede tomarse acompafiado o no de alimentos.

Los comprimidos deben tomarse con cantidad suficiente de liquido.

Duracion del tratamiento

No cambie la dosis del medicamento ni interrumpa el tratamiento, sin consultar antes a su
médico.

Depresion

Al igual que con otros medicamentos para el tratamiento de la depresion, es posible que tarde
unas semanas en notar una mejoria.

En la depresion, la duracion del tratamiento es individual y suele durar un minimo de 6 meses.
Su médico decidird la duracion del tratamiento. Siga tomando este medicamento todo el tiempo
que le recomiende su médico.

La enfermedad subyacente puede persistir durante mucho tiempo. Si interrumpe demasiado
pronto el tratamiento, los sintomas pueden reaparecer.

Dolor neuropdtico, prevencion del dolor de cabeza crénico tipo tensional y prevencion de la
migraiia

Es posible que tarde unas semanas en notar una mejoria del dolor.

Hable con su médico sobre la duracién del tratamiento y siga tomando este medicamento todo
el tiempo que le recomiende su médico.

Incontinencia urinaria nocturna

Su médico evaluaré si se debe continuar con el tratamiento al cabo de 3 meses.

Si olvid6 tomar Tryptanol 25 - 75

Tome la siguiente dosis a la hora habitual. No tome una dosis doble para compensar las dosis
olvidadas.

Si interrumpe el tratamiento con Tryptanol 25 - 75

Su médico decidird cudndo y cémo interrumpir el tratamiento para evitar cualquier sintoma
desagradable que pudiera producirse si se interrumpe bruscamente (por ejemplo, dolor de
cabeza, sensacion de malestar, insomnio e irritabilidad).

Si tiene cualquier otra duda sobre el uso de este medicamento, pregunte a su médico.

Si toma mas Tryptanol 25 - 75 del que debiera

Ante la eventualidad de una sobredosificacion concurrir al Hospital més cercano o comunicarse
con un Centro de Toxicologia, en especial:

® Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez, Tel.: (011) 4962-6666/2247;
® Hospital Pedro de Elizalde (ex Casa Cuna), Tel.: (011) 4300-2115;
® Hospital Nacional Prof. Dr. Alejandro Posadas, Tel.: (011) 4654-6648 / 4658-7777.
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4. POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

Al igual que todos los medicamentos, este medicamento puede producir efectos adversos,
aunque no todas las personas los sufran.

Si nota cualquiera de los siguientes sintomas, debe acudir a su médico inmediatamente:

e Ataques de vision borrosa intermitente, vision en arcoiris y dolor ocular.

Se le debe realizar una exploracion ocular inmediatamente antes de poder proseguir el
tratamiento con este medicamento. Estos sintomas pueden ser un signo de glaucoma agudo.

e Si le informan que tienen un signo en su electrocardiograma que se denomina “intervalo QT
prolongado”.

e Estrefiimiento importante, hinchazén del abdomen, fiebre y vomitos. Estos sintomas pueden
deberse a una pardlisis de partes del intestino.

e (ualquier grado de coloracion amarillenta de la piel y de la parte blanca de los ojos
(ictericia). Es posible que su higado esté afectado.

e Moretones, sangrados, palidez o dolor de garganta y fiebre persistente. Estos sintomas
pueden ser los primeros signos de una posible afectacion de la sangre o médula 6sea.

Los efectos sanguineos pueden ser una disminucién del ndmero de glébulos rojos (que
transportan el oxigeno por el cuerpo), glébulos blancos (que ayudan a combatir las infecciones)
y plaquetas (que ayudan a la coagulacion).

e Pensamientos o comportamientos suicidas.

Se han notificado ademads los efectos adversos indicados a continuacion:

Muy frecuentes: adormecimiento / somnolencia, temblor de las manos u otras partes del
cuerpo, mareo, dolor de cabeza, latido cardiaco irregular, fuerte o rapido, mareo al ponerse en
pie debido al descenso de la presion arterial (hipotension ortostatica), sequedad de boca,
estrefiimiento, nauseas, sudoracién excesiva, aumento de peso, balbuceo o habla lenta, agresion,
congestion nasal.

Frecuentes: confusion, alteraciones sexuales (disminucion del apetito sexual, problemas de
ereccion), alteraciones de la atencion, cambios en el sentido del gusto, entumecimiento u
hormigueos en los brazos o las piernas, alteraciones de la coordinacion, pupilas dilatadas,
bloqueo de la conduccién eléctrica del corazén, fatiga, concentracion baja de sodio en la sangre,
agitacion, trastornos urinarios, sensacion de sed.

Poco frecuentes: excitacion, ansiedad, dificultades para dormir, pesadillas, convulsiones,
tinnitus, aumento de la presion arterial, diarrea, vomitos, exantema cutidneo, exantema en
ronchas (urticaria), hinchazén de la cara y la lengua, dificultades para orinar, aumento en la
produccion de leche en la lactancia o secrecion de leche materna sin lactancia, aumento de la
presion en el globo ocular, empeoramiento de la insuficiencia cardiaca, empeoramiento de la
funcién hepética (por ejemplo enfermedad hepatica con retencién de bilis), aumento de la
presion en el globo ocular, ataques de vision borrosa intermitente, vision en arcoiris y dolor
ocular.

5. CONSERVACION DE TRYPTANOL 25-75

Conservar el producto a temperatura ambiente no mayor de 25 °C. Mantener en su envase
original.

No utilice Tryptanol 25 - 75 después de la fecha de vencimiento que aparece en el envase.

6. CONTENIDO DEL ENVASE E INFORMACION ADICIONAL
Composicion de Tryptanol 25 - 75
El principio activo es Amitriptilina.

IF-2022-63422710-APN-DERM#ANMAT
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Tryptanol 25: Cada Comprimido Recubierto contiene Amitriptilina Clorhidrato 25 mg. Los
demds componentes son: Fosfato Dibédsico de Calcio Anhidro, Almidén de Maiz
Pregelatinizado, Anhidrido Silicico Coloidal, Lactosa, Acido Estedrico, Estearato de Magnesio,
Celulosa Microcristalina, Opadry II YS 30-18056 White (*1), Amarillo 10 Oxido Férrico,
Opadry I YS 19-19054 Clear (*2).

(*1) Opadry I YS 30-18056 White contiene: Lactosa, Hipromelosa; Diéxido de Titanio,
Triacetina.

(*2) Opadry I YS 19-19054 Clear contiene: Hipromelosa; Maltodextrina, Triacetina.
Tryptanol 75: Cada Comprimido Recubierto contiene Amitriptilina Clorhidrato 75 mg. Los
demds componentes son: Fosfato Dibasico de Calcio Anhidro, Almidon de Maiz
Pregelatinizado, Anhidrido Silicico Coloidal, Lactosa, Acido Estedrico, Estearato de Magnesio,
Celulosa Microcristalina, Opadry 85F28751 White (*), Amarillo Ocaso F.C.F.

(*) Opadry 85F28751 White contiene: Alcohol Polivinilico, Diéxido de Titanio,
Polietilenglicol, Talco.

Aspecto del producto y contenido del envase

Tryptanol 25: envases conteniendo 10, 20, 25, 30, 60 y 100 Comprimidos Recubiertos
redondos, grabados con la sigla TYP en una de sus caras y el logo Bag6 en la otra, ranurados,
color amarillo.

Tryptanol 75: envases conteniendo 20, 25, 30 y 50 Comprimidos Recubiertos redondos,
grabados con la sigla TYP en una de sus caras y el logo Bagé en la otra, birranurados, color
naranja.

AL IGUAL QUE TODO MEDICAMENTO, TRYPTANOL 25-75 DEBE SER MANTENIDO
FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion y vigilancia médica y no
puede repetirse sin nueva receta médica.

Para informacién adicional del producto comunicarse con Laboratorios Bagé — Informacion de
Productos, Direccién Médica: infoproducto@bago.com.ar — 011-4344-2216.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado Nro. 26.300.
Informacién para el paciente autorizada por A.N.M.A.T. Disp. Nro.

Ante cualquier inconveniente con el producto, puede llenar la ficha en la Pagina Web de
AN.M.A.T.: http://www.argentina.gob.ar/anmat/farmacovigilancia o llamar a A.N.M.A.T.
Responde 0800-333-1234.

A Bago

Etica al servicio de la salud

LABORATORIOS BAGO S.A.
Administracion: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF). Ciudad Auténoma de Buenos

Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19.
A Director Técnico: Juan Manuel Apella acéutico.
’& Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA). La P atéflia. de Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.
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