Anexal

Concluzii stiintifice si motive pentru modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de
punere pe piata



Concluzii stiintifice

Avand in vedere raportul de evaluare al PRAC privind Raportul periodic actualizat/Rapoartele periodice
actualizate privind siguranta (RPAS) pentru nortriptilind, concluziile stiintifice sunt urmatoarele:

Avand in vedere datele disponibile privind sindromul Brugada din literatura de specialitate si raportarile
spontane, inclusiv relatia temporald stransa, o oprire a administrarii pozitiva si avand in vedere un
mecanism de actiune plauzibil, PRAC LMS considera ca o relatie de cauzalitate intre nortriptilind si
sindromul Brugada este cel putin o posibilitate rezonabila. PRAC LMS a concluzionat ca informatiile
despre produs ale medicamentelor care contin notriptilina trebuie modificate in consecinta.

Avand in vedere datele disponibile privind hiponatremia din literatura de specialitate si avand in vedere
un mecanism de actiune plauzibil, PRAC LMS considera ca o relatie de cauzalitate intre nortriptilina si
hiponatremie este cel putin o posibilitate rezonabila. PRAC LMS a concluzionat ca informatiile despre
produs ale medicamentelor care contin nortriptilina trebuie modificate in consecinta.

Dupa ce a analizat recomandarea PRAC, CMDh este de acord cu concluziile generale ale PRAC si cu
motivele recomandarii.

Motive pentru modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de punere pe piata

Pe baza concluziilor stiintifice pentru nortripitilina, CMDh considera ca raportul beneficiu-risc pentru
medicamentul/medicamentele care contine/contin nortripitilina este neschimbat, sub rezerva
modificarilor propuse pentru informatiile referitoare la medicament.

CMDh recomanda ca termenii autorizatiei (autorizatiilor) de introducere pe piatd sa fie modificati.



Anexa II

Modificari la informatiile referitoare la medicament pentru medicamentul/medicamentele
autorizat/autorizate la nivel national



Modificari care trebuie incluse la punctele relevante din Informatiile referitoare la
medicament (textul nou este subliniat si ingrosat, iar textul sters este-tdiat)

Rezumatul caracteristicilor produsului

Pct. 4.4
Ar trebui sa se adauge un avertisment dupa cum urmeaza:

Este posibila aparitia aritmiilor cardiace la doze mari. Acestea pot aparea, de asemenea, la pacientii cu
afectiuni cardiace preexistente care iau doze normale.

A fost raportata demascarea sindromului Brugada la pacientii tratati cu nortriptilina.
Sindromul Brugada este o boala ereditara rara a canalului de sodiu cardiac, cu modificari ECG

caracteristice (supradeniveldri ale segmentului ST si anomalii ale undei T in derivatiile

precordiale drepte), care pot duce la stop cardiac si/sau deces subit. Nortriptilina trebuie in
general evitata la pacientii cu sindrom Brugada sau la cei suspectati de a avea sindrom

Brugada. Se recomanda prudenta la pacientii cu factori de risc, cum ar fi antecedente
familiale de stop cardiac sau deces subit (vezi pct. 4.8 si 4.9).

. Pct. 4.8
Urmatoarea reactie adversa trebuie adaugata la SOC , Tulburari cardiace" cu o frecventa necunoscuta:

Sindromul Brugada (demascare) (frecventa necunoscutad)

Urmatoarea reactie adversa trebuie adaugata la SOC , Tulburari metabolice si de nutritie" cu o frecventa
necunoscuta:

Hiponatremie
. Pct. 4.9
Recomandarile privind simptomele supradozarii ar trebui addugate dupa cum urmeaza:

Sindromul Brugada (demascare) si modelul ECG Brugada (BEP) au fost raportate in cadrul
supravegherii dupa punerea pe piata in asociere cu supradozarea cu nortriptilina.

Prospect

Sectiunea 2. Ce trebuie sa stiti inainte de a lua X
Discutati cu medicul dumneavoastra inainte de a lua X

- daca aveti o afectiune cardiaca care se numeste sindrom Brugada

4. Reactie adversa posibila

Frecventa necunoscuta:

Sindromul Bruqada (demascare) (S|mptomele not include batai foarte rapide ale inimii,

Frecventa necunoscuta:

Concentratie scazuta de sodiu in sange



Anexa III

Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii



Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii

Adoptarea pozitiei CMDh:

Reuniunea CMDh decembrie 2023

Transmiterea traducerilor anexelor la aceasta
pozitie catre autoritatile nationale competente:

28 ianuarie 2024

Punerea in aplicare a acestei pozitii de catre
statele membre (depunerea variatiei de catre
detinatorul autorizatiei de punere pe piatd):

28 martie 2024




