Priloha I

Vedecké zavery a dovody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii



Vedecké zavery

Vzhladom na hodnotiacu spravu Vyboru pre hodnotenie farmakovigilan¢nych rizik (PRAC) o periodicky
aktualizovanych spravach o bezpecnosti lieku (PSURs) pre nortriptylin st vedecké zavery nasledovné:

Vzhladom na Udaje o Brugadovom syndréme dostupné z literatlry a spontanne hlasenia vratane
Uzkeho ¢asového vztahu, pozitivheho Géinku vysadenia (de-challenge) a vzhladom na mozny
mechanizmus G¢inku sa PRAC LMS domnieva, ze pric¢inny vztah medzi nortriptylinom a Brugadovym
syndrémom je prinajmensom odévodnene mozny. PRAC LMS dospel k zaveru, ze informacie o liekoch
obsahujlcich nortriptylin sa maji zodpovedajlicim sp6sobom zmenit.

Vzhladom na Udaje o Brugadovom syndréme dostupné z literatlry a vzhladom na mozny mechanizmus
udinku sa PRAC LMS domnieva, ze pri¢inny vztah medzi nortriptylinom a hyponatriémiou je
prinajmensom odévodnene mozny. PRAC LMS dospel k zaveru, ze informacie o liekoch obsahujucich
nortriptylin sa maju zodpovedajucim spésobom zmenit.

Po preskumani odporucania PRAC koordina¢na skupina CMDh suhlasi s celkovymi zavermi PRAC
a odévodnenim odporucania.

D6vody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii

Na zaklade vedeckych zaverov pre nortriptylin je CMDh toho nazoru, Ze pomer prinosu a rizika lieku
(liekov) obsahujuceho (obsahujucich) nortriptylin je nezmeneny za predpokladu, Ze budud prijaté
navrhované zmeny v informaciach o lieku.

CMDh odporuca zmenu podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii.



Priloha II

Zmeny v informaciach o lieku pre narodne registrovany (registrované) liek (lieky)



Do prisluénych &asti informécii o lieku maja byt zahrnuté uvedené zmeny (novy text
podciarknuty a zvyrazneny, odstraneny text preéiarknuty)

Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku
Cast 4.4
Ma sa pridat nasledovné varovanie:

Pri vysokych ddvkach sa pravdepodobne vyskytnt srdcové arytmie. MdZu sa vyskytnat aj u pacientov
s uz existujlcim ochorenim srdca uzivajucich normalne davkovanie.

U pacientov liecenych nortriptylinom bolo hlasené odhalenie Brugadovho syndrému.
Brugadov syndrom je zriedkavé dedi¢né ochorenie srdcového sodikového kanala

- - - 7 = - -

s charakteristickymi zmenami EKG (elevacia segmentu ST a abnormality T viny v pravych

prekordidlnych zvodoch), ktoré mdzu viest k zastave srdca a/alebo nahlej smrti. U pacientov
s Brugadovym syndrémom alebo u tych, u ktorych je podozrenie na Brugadov syndrém, sa

treba vo vSeobecnosti vyhnit podavaniu nortriptylinu. Opatrnost sa odporiiéa u pacientov
s rizikovymi faktormi, ako je rodinna anamnéza zastavy srdca alebo nahlej smrti (pozri

casti 4.8 a 4.9).
. Cast 4.8

Pod triedu organovych systémov ,Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti* sa ma pridat nasledujlica neziaduca
reakcia s neznamou frekvenciou:

Brugadov syndrom (odhalenie) (frekvencia neznama)

Pod triedu organovych systémov ,Poruchy metabolizmu a vyZzivy" sa ma pridat nasledujlca neziaduca
reakcia s neznamou frekvenciou:

Hyponatriémia
. Cast 4.9
Pre priznaky predavkovania sa maju pridat nasledovné odporutdania:

V sledovani po uvedeni na trh bol v suvislosti s predavkovanim nortriptylinom hlaseny

Brugadov syndrom (odhalenie) a Brugadov EKG vzor (BEP, Brugada ECG pattern).

Pisomna informacia pre pouzivatel'a

Cast 2. Co potrebujete vediet predtym, ako uZijete X
Predtym, ako zalnete uZivat X, obratte sa na svojho lekara

- ak mate ochorenie srdca nazyvané Brugadov syndrom
4. Mozny vedlajsi ucinok

Frekvencia neznama:

Brugadov syndrém (odhalenie) (Drlznakv mozu zahfriat vel'mi rychly srdcovy tep, zavraty,

Frekvencia neznama:

Nizka koncentracia sodika v krvi



Priloha III

Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska



éasovv harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

Prijatie stanoviska CMDh:

Zasadnutie CMDh v decembri 2023

Zaslanie prekladov priloh k stanovisku
prislusnym vnuatrostatnym organom:

28. januara 2024

Vykonanie stanoviska ¢lenskymi statmi
(predlozenie zZiadosti o zmenu drzitefom
rozhodnutia o registracii):

28. marca 2024




