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1.
LÆGEMIDLETS NAVN


Noritren

2.
KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSÆTNING

Noritren 10 mg: Hver tablet indeholder 10 mg nortriptylin (som 11,38 mg nortriptylin​hydrochlorid)

Noritren 25 mg: Hver tablet indeholder 25 mg nortriptylin (som 28,45 mg nortriptylin​hydrochlorid)

Noritren 50 mg: Hver tablet indeholder 50 mg nortriptylin (som 56,90 mg nortriptylin​hydrochlorid)

Hjælpestoffer, som behandleren skal være opmærksom på:

Noritren 10 mg indeholder 17,3 mg lactose monohydrat

Noritren 25 mg indeholder 18,1 mg lactose monohydrat

Noritren 50 mg indeholder 17,7 mg lactose monohydrat

(se pkt. 4.4).

Alle hjælpestoffer er anført under pkt. 6.1.

3.
LÆGEMIDDELFORM

10 mg:
Rund, let bikonveks, hvid, filmovertrukket tablet med flad top, mærket med ”NL” på den ene side.

25 mg:
Rund, let bikonveks, hvid, filmovertrukket tablet med flad top, mærket med ”NO” på den ene side.

50 mg:
Rund, let bikonveks, hvid, filmovertrukket tablet med flad top, mærket med ”NS” på den ene side.

4.
KLINISKE OPLYSNINGER

4.1
Terapeutiske indikationer
Noritren er indiceret til voksne til behandling af:


Endogen depression og andre depressive lidelser.

4.2
Dosering og indgivelsesmåde

Dosering

Voksne 

Initialt 25 mg 2 gange dagligt, stigende med 25 mg hver anden dag til 150 mg fordelt på 1 evt. 2 doser dagligt, indtil klinisk bedring.

Ældre patienter

Initialt 10 mg 2 gange dagligt, gradvist stigende til 75 mg/dag fordelt på 1 evt. 2 doser dagligt.

Pædiatrisk population 
Noritren bør ikke anvendes til børn og unge pga. manglende dokumentation for sikkerhed og virkning Noritrens sikkerhed og virkning hos børn under 18 år er endnu ikke klarlagt.

Der foreligger ingen data.

Nedsat nyrefunktion:

Kan gives i sædvanlig dosis ved nedsat nyrefunktion.

Nedsat leverfunktion:

Forsigtig dosering og om muligt serumkoncentrationsbestemmelse.

Varighed af behandling:

Den antidepressive effekt sætter som regel ind efter 2-4 uger. Behandling med antidepressiva er symptomatisk og skal derfor udstrækkes i tilstrækkelig lang tid, sædvanligvis i 6 måneder eller længere, for at forebygge recidiv.

Seponering:
Behandlingen seponeres gradvist, da der ellers kan opstå seponeringssymptomer som hovedpine, søvnforstyrrelser, irritation og almindelig utilpashed. Disse symptomer er ikke udtryk for afhængighed.

4.3
Kontraindikationer

· Overfølsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjælpestofferne anført i pkt. 6.1. 

· Nyligt myokardieinfarkt, enhver grad af hjerteblok, ledningsforstyrrelser i hjerterytmen og hjerteinsufficiens.

· Samtidig eller nylig behandling med MAO-hæmmere (monoaminooxidasehæmmere) (se pkt. 4.5). 
4.4
Særlige advarsler og forsigtighedsregler vedrørende brugen

Behandling med Noritren er forbundet med risiko for uønskede kardiovaskulære hændelser i alle aldersgrupper. Hjertearytmier kan forekomme ved høj dosis samt hos patienter med præeksisterende hjertelidelse i behandling med normal dosis.

Noritren bør anvendes med forsigtighed til patienter med urinretention, prostatahypertrofi, paranoide symptomer og ved fremskreden lever- eller kardiovaskulær sygdom.

Noritren bør anvendes med stor forsigtighed til patienter med konvulsive sygdomme, da nortriptylin kan reducere krampeanfaldstærsklen.
Selvmord/selvmordstanker eller klinisk forværring

Depression er forbundet med en øget risiko for selvmordstanker, selvdestruktive handlinger og selvmord (selvmordsrelaterede hændelser). Denne risiko varer ved, indtil der er sket en signifikant remission af sygdommen. Eftersom en bedring af depressionen måske ikke ses før efter flere ugers behandling, bør patienten følges tæt, indtil en forbedring ses. Generel klinisk erfaring viser, at selvmordsrisikoen kan stige i de tidlige helbredelsesstadier.

Patienter, der tidligere har haft selvmordsrelaterede hændelser, eller patienter, der udviser en signifikant grad af selvmordstanker eller selvmordsforsøg inden behandling, har større risiko for selvmordstanker eller for at forsøge at begå selvmord og bør følges tæt under behandlingen. En meta-analyse af placebo-kontrollerede kliniske studier af antidepressiva givet til voksne patienter med psykiatriske lidelser viste øget risiko for selvmordsadfærd hos patienter under 25 år behandlet med antidepressiva sammenlignet med placebogruppen.

Tæt overvågning, især af patienter i højrisikogruppen, bør ledsage den medicinske behandling særlig ved behandlingsstart og dosisændringer. Patienter (og plejepersonale) bør gøres opmærksom på behovet for overvågning med henblik på forekomst af en hvilken som helst klinisk forværring, selvmordsadfærd eller –tanker samt unormale ændringer i adfærd og på, at de straks skal søge læge, hvis disse symptomer opstår.
Serotoninsyndrom

Samtidig administration af tricykliske antidepressiva, nortriptylin inkluderet og andre serotonerge lægemidler såsom MAO-hæmmere (se pkt. 4.3) eller buprenophin kan medføre serotoninsyndrom, der er en potentielt livstruende tilstand (se pkt. 4.5).

Hvis samtidig behandling med andre sertonerge midler er indiceret, tilrådes det at overvåge patienten grundigt, især ved påbegyndelse af behandlingen og øgning af dosis.

Symptomer på serotoninsyndrom kan omfatte ændret i mental status, autonom ustabilitet, neuromuskulære anomalier og/eller gastrointestinale symptomer.

Hvis der er mistanke om serotoninsyndrom, bør dosisreduktion eller behandlingsophør overvejes, afhængig af symptomernes sværhedsgrad.

Patienter med hypertyroidisme eller patienter i behandling med thyroideamedicin, bør følges nøje, da der kan opstå hjertearytmier.

Ældre patienter er særligt påvirkelige over for ortostatisk hypotension og bør følges nøje.

Hos maniodepressive patienter kan der forekomme en forandring mod den maniske fase. Hvis patienten bliver manisk, bør Noriten seponeres.

Ved behandling af skizofrene patienter bør Noritren kombineres med antipsykotika, da de psykotiske symptomer ellers kan forværres.

Hos patienter med den sjældne tilstand fladt forreste øjenkammer og snæver kammervinkel kan akut glaukom fremprovokeres som følge af pupildilatation, og Noritren bør anvendes med forsigtighed.
Anæstetika til såvel lokal som universel anæstesi kan, hvis de gives til patienter i behandling med tri/tetracykliske antidepressiva, øge risikoen for arytmier og hypotension. Hvis det er muligt, bør Noritren seponeres før kirurgiske indgreb. Ved akut operation bør anæstesiologen informeres om, at patienten er i behandling med Noritren (se pkt. 4.5).

Noritren kan påvirke insulin og glukoserespons og nødvendiggøre en justering af den antidiabetiske behandling hos diabetespatienter. Også den depressive tilstand kan påvirke patientens glukosebalance.

Samtidig behandling med andre antikolinergika, kan øge den antikolinerge effekt (se pkt. 4.5).

Efter langvarig behandling bør Noritren seponeres gradvist for at mindske seponerings​symptomer som hovedpine, utilpashed, søvnløshed og irritabilitet. Disse symptomer er ikke tegn på tilvænning.

Pædiatrisk population 
Noritren bør ikke anvendes til børn og unge pga. manglende dokumentation for sikkerhed og virkning.

Hjælpestoffer

Noritren indeholder lactose. Bør ikke anvendes til patienter med heriditær galactoseintolerans, total lactasemangel eller glucose/galactosemalabsorption.

4.5
Interaktion med andre lægemidler og andre former for interaktion

Tricykliske antidepressiva inklusiv nortriptylin metaboliseres af hepatisk cytochrom P450 isoenzym CYP2D6. CYP2D6 er polymorft hos mennesker.

CYP2D6 isoenzym kan bla. hæmmes af forskellige psykofarmaka som antipsykotika, serotonin genoptagshæmmere med undtagelse af citalopram (som er en meget svag hæmmer), betablokkere og nyere antiarytmika. Disse lægemidler kan hæmme de tricykliske antidepressivas metabolisme og resultere i udtalte stigninger i plasmakoncentrationer.

Farmakodynamiske interaktioner
Kontraindicerende kombinationer
Samtidig behandling med MAO-hæmmere er kontraindiceret pga. risiko for serotonergt syndrom karakteriseret ved myoklonus, agitationskramper, delirium og koma (se pkt. 4.3).

Behandling med Noritren kan påbegyndes 2 uger efter seponering en irreversibel non-selektiv MAO-hæmmer og mindst en dag efter ophør med det reversible moclobemid. 

Behandling med MAO-hæmmer kan påbegyndes 14 dage efter seponering af Noritren. I begge tilfælde bør Noritren eller MAO-hæmmeren initialt gives i små, gradvist stigende doser og effekten monitoreres (se pkt. 4.3).

Kombinationer, som frarådes
Sympatomimetika: Nortriptylin kan forstærke de kardiovaskulære virkninger af adrenalin, efedrin, isoprenalin, noradrenalin, phenylephrin og i eksempelvis anæstetika til lokal og universel anæstesi samt næsedråber.

Adrenerge receptorblokkere: Tricykliske antidepressiva kan modvirke den antihypertensive virkning af clonidin og methyldopa. Det tilrådes at revurdere den antihypertensive behandling ved behandling med tricykliske antidepressiva.

Antikolinergt virkende stoffer: Tricykliske antidepressiva kan potensere effekten af disse lægemidler (f.eks. phenothiazin, antiparkinsonmidler, antihistaminer, atropin, biperiden) i øjet, centralnervesystemet, tarmen og blæren (se pkt. 4.4). 
Samtidig brug af disse stoffer bør undgås på grund af øget risiko for blandt andet paralytisk ileus, og hyperpyreksi.

Stoffer, som forlænger QT-intervallet, inkluderer antiarytmika som quinidin, antihistamin som terfenadin, nogle antipsykotika (særlig pimozid og sertindol), og sotalol. Disse stoffer kan øge sandsynligheden for ventrikulære arytmier, hvis de kombineres med tricykliske antidepressiva.

Antimykotika som fluconazol og terbinafin øger serumkoncentrationer af tricykliske antidepressiva og den dermed forbundne toksicitet. Synkope og torsade de pointes er forekommet.

Kombinationer, hvor der skal udvises forsigtighed

Serotonerge lægemidler såsom buprenorphin, da risikoen for serotoninsyndrom, der er en potentielt livstruende tilstand, er øget (se pkt. 4.4).

CNS-depressiva: Noritren kan forøge den supprimerende effekt på CNS, fremkaldt af andre CNS supprimerende midler som alkohol, hypnotika, sedativer eller stærke analgetika.

Farmakokinetiske interaktioner
Andre lægemidlers indflydelse på tricykliske antidepressivas farmakokinetik:

Barbiturater og andre enzyminducerende medikamenter f.eks. rifampicin og carbamazepin kan øge metabolismen af tricykliske antidepressiva og kan resultere i nedsatte plasmaniveauer af tricykliske antidepressiva og nedsat antidepressivt virkning.

Cimetidin, methylphenidat og calcium-blokkere øger plasmaniveauet af tricykliske antidepressiva, hvilket kan medføre øget toksicitet.

Tricykliske antidepressiva og antipsykotika hæmmer gensidigt hinandens metabolisme. Dette kan medføre nedsat krampetærskel og give krampeanfald. Det kan være nødvendigt at justere dosis af disse lægemidler.

Det er rapporteret, at antimykotika som fluconazol og terbinafin kan øge serumniveauer af amitriptylin og nortriptylin og dermed den forbundne toksicitet.

Valproat giver anledning til en stigning i plasmakoncentrationen af amitriptylin på 31% for amitriptylin og på 55% for nortriptylin pga. hæmning af first-pass metabolismen af nortriptylin.

Dosisjustering af nortriptylin kan være nødvendig afhængig af effekt/koncentrationsmålinger 

Perikum nedsætter AUC (0-12 timer) og Cmax for nortriptylin med ca. 40 %. Ved induktion af nortriptylins omsætning af CYP3A4 i leveren.

Kombinationen kan anvendes med dosisjustering af nortriptylin afhængig af effekt/koncentrationsmålinger.

Valproinsyre kan øge plasmakoncentrationen af nortriptylin. Klinisk overvågning anbefales derfor.

4.6
Graviditet og amning

Graviditet 
Noritren kan anvendes til gravide, når de forventede fordele for moderen opvejer de mulige risici for fosteret og bør kun anvendes på tvingende indikation i 3. trimester.

Brug af høje doser af tricykliske antidepressiva i 3. trimester kan resultere i virkninger, der omfatter neurologiske forstyrrelser hos det nyfødte barn. 

Der er rapporteret om døsighed hos nyfødte, hvor moderen har været i behandling med amitriptylin op til fødslen, og om urinretention hos nyfødte, hvor moderen har været i behandling med nortriptylin (amitriptylins metabolit) op til fødslen.

Amning

Noritren bør kun anvendes på tvingende indikation i ammeperioden og det tilrådes 

at observere barnet særligt de første 4 uger efter fødslen.

Nortriptylin udskilles i modermælk i så lave koncentrationer, at det ikke er sandsynligt, det vil påvirke barnet ved terapeutiske doser. 

Fertilitet

Der foreligger ingen data om indvirkningen af nortriptylin på fertiliteten hos mennesker eller dyr.

4.7
Virkninger på evnen til at føre motorkøretøj eller betjene maskiner

Ikke mærkning.

Noritren kan især ved starten af behandlingen og ved øgning af dosis påvirke evnen til at føre motorkøretøj eller betjene maskiner i mindre eller moderat grad.

4.8
Bivirkninger

Nogle af de nedenstående bivirkninger som hovedpine, tremor, koncentrationsbesvær, mundtørhed, forstoppelse og nedsat libido kan også være symptomer på depression, og de forsvinder oftest, efterhånden som den depressive tilstand aftager.

Følgende konvention er brugt i tabellen nedenfor:

MedDRA systemorganklasse/foretrukken term 

Meget almindelig (> 1/10); Almindelig (> 1/100 til 1/10); Ikke almindelig (> 1/1.000 til 1/100); Sjælden (> 1/10.000 til 1/1.000); Meget sjælden (<1/10.000); Ikke kendt (hyppigheden kan ikke estimeres ud fra forhåndenværende data).

	MedDRA systemorganklasse
	Hyppighed
	Foretrukket term

	Undersøgelser
	Meget almindelig 
	Vægtøgning.

	
	Almindelig
	EKG-forandringer, forlænget QT-interval, breddeforøgelse af QRS-komplekset.


	
	Ikke almindelig
	Øget intraokulært tryk.


	
	Sjælden
	Vægttab, ændringer i leverprøver, forhøjede alkaliske phosphataser i serum, forhøjede transaminaser.


	Hjerte
	Meget almindelig
	Palpitationer, takykardi.


	
	Almindelig
	AV-blok, grenblok.


	
	Sjælden
	Arytmi.


	Blod og lymfesystem
	Sjælden 
	Knoglemarvsdepression, agranulocytose, leukopeni, eosinofili, trombocytopeni.


	Nervesystemet
	Meget almindelig 
	Tremor, svimmelhed, hovedpine, døsighed.


	
	Almindelig 
	Koncentrationsbesvær, smagsforstyrrelser, paræstesi, ataksi.


	
	Ikke almindelig
	Kramper.


	
	Ikke kendt
	Serotoninsyndrom**


	Øjne
	Meget almindelig 
	Akkommodationsforstyrrelser.


	
	Almindelig
	Mydriasis.



	Øre og labyrint 
	Ikke almindelig 
	Tinnitus.

	Mave-tarm-kanalen
	Meget almindelig 
	Mundtørhed, obstipation, kvalme.


	
	Ikke almindelig
	Diarré, opkastning, tungeødem.


	
	Sjælden
	Forstørrelse af spytkirtel, paralytisk ileus.


	Nyrer og urinveje 
	Ikke almindelig 
	Urinretention.


	Hud og subkutant væv 
	Meget almindelig 
	Hyperhidrose.


	
	Ikke almindelig 
	Udslæt, urticaria, ansigtsødem.
 

	
	Sjælden
	Alopecia, fotosensitive reaktioner.


	Det endokrine system
	Ikke kendt 
	Uhensigtsmæssig ADH-sekretion syndrom (SIADH).


	Metabolisme og ernæring  
	Sjælden 
	Nedsat appetit.


	Vaskulære sygdomme
	Meget almindelig 
	Ortostatisk hypotension.


	
	Ikke almindelig
	Hypertension.


	Almene symptomer og reaktioner på administrationsstedet   
	Almindelig 
	Træthed.


	
	Sjælden 
	Feber.


	Lever og galdeveje   
	Sjælden 
	Gulsot.



	Det reproduktive system og mammae   
	Almindelig 
	Erektil dysfunktion.


	
	Sjælden
	Gynækomasti.


	Psykiske forstyrrelser
	Almindelig 
	Forvirring, nedsat libido.


	
	Ikke almindelig
	Hypomani, mani, angst, insomnia, mareridt.


	
	Sjælden 
	Delirium (hos ældre), hallucinationer


	
	Ikke kendt
	Selvmordstanker, selmordsadfærd.1



*
Tilfælde af selvmordstanker og selvmordsadfærd er rapporteret under behandling med nortriptylin eller kort efter behandlingsophør (se pkt. 4.4).

**
Denne hændelse er blevet rapporteret for serotonerge lægemidler såsom den terapeutiske klasse tricykliske antidepressiva (se punkt 4.4 og 4.5) 

Klasseeffekt

Epidemiologiske studier hovedsageligt udført hos patienter på 50 år og opefter viser en forøget risiko for knoglebrud hos patienter, som får SSRI’ere eller tricykliske antidepressiva. Mekanismen bag dette er ukendt.

Indberetning af formodede bivirkninger

Når lægemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muliggør løbende overvågning af benefit/risk-forholdet for lægemidlet. Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle formodede bivirkninger via: 

Lægemiddelstyrelsen

Axel Heides Gade 1

DK-2300 København S

Websted: www.meldenbivirkning.dk 

4.9
Overdosering

Der er betydelige individuelle forskelle i reaktionen på overdosering. Børn er særlig følsomme for kardiotoksicitet og kramper. 
Hos voksne har indtagelse af mere end 500 mg forårsaget moderat til svær forgiftning, og mindre end 1000 mg har været dødelig.

Symptomer:
Symptomerne kan enten komme langsomt eller pludseligt. I de første timer forekommer voldsom søvntrang eller ekscitation, agitation og hallucinationer. Antikolinerge symptomer: Mydriasis, takykardi, urinretention, tørre slimhinder, nedsat tarmmotilitet. Kramper og feber. 

Senere kan CNS-depression opstå pludseligt, bevidsthedssvækkelse stigende til koma og respirationsinsufficiens.

Kardielle symptomer: Arytmier (ventrikulær takyarytmi, torsade de pointes, ventrikelflimren). EKG viser karakteristisk forlænget PR-interval, breddeforøget QRS-kompleks, forlænget QT-interval, T-bølge udfladet eller invert, ST-segment depression og varierende grader af hjerteblok, der kan udvikles til hjertestop. Breddeforøgelsen af QRS-komplekset korrelerer sædvanligvis med sværhedsgraden af forgiftningen efter akut overdosering. Hjertesvigt, hypotension, kardiogent shock, metabolisk acidose og hypokaliæmi. Under opvågning ses muligvis igen konfusion, agitation, hallucinationer og ataksi.

Behandling:
Hospitalsindlæggelse (intensivafdeling). Nøje overvågning af selv tilsyneladende ukomplicerede tilfælde. Behandlingen er symptomatisk og understøttende. 

Bedøm og behandl luftveje, respiration og cirkulation efter behov. Luftvejene holdes åbne ved intubation, hvis det er nødvendigt. Respiratorbehandling tilrådes for at forhindre muligt respirationsstop. Kontinuerlig EKG-monitorering af hjertefunktionen i 3-5 dage tilrådes. Tjek urinstof og elektrolytter – vær opmærksom på lavt kalium og monitorer diurese. Tjek arterielle blodgasser – vær opmærksom på acidose. Overvej kun maveskylning inden for en time efter en potentielt dødelig overdosis. Giv 50 g kul, hvis der er gået mindre end en time efter indtagelse. 

Behandling af følgende skal besluttes i hvert enkelt tilfælde:

-
Brede QRS-intervaller, hjertesvigt og ventrikulære arytmier

-
Kredsløbssvigt

-
Hypotension

-
Hypertermi

-
Kramper

-
Metabolisk acidose.

Uro og kramper kan behandles med diazepam.

Patienter, der viser tegn på toksicitet, skal overvåges i mindst 12 timer. Monitorer for rhabdomyolyse, hvis patienten har været bevidstløs i lang tid.

Da overdosering ofte er bevidst, kan patienter forsøge selvmord med andre midler i forbedringsfasen. Dødsfald efter forsætlig eller utilsigtet overdosering har fundet sted med denne type medikamenter.

4.10
Udlevering


B

5.
FARMAKOLOGISKE EGENSKABER

5.0
Terapeutisk klassifikation


ATC-kode: N 06 AA 10. Middel mod antidepressiva, non-selektive monoamin genoptagshæmmere.
5.1
Farmakodynamiske egenskaber

Virkningsmekanisme

Nortriptylin er et tricyklisk antidepressivum. Nortriptylin, en sekundær amin, er in vivo mere potent som hæmmer af noradrenalin genoptagelsen i den præsynaptiske nerveterminal end amitriptylin, men har også nogen serotonin optagelseshæmmende effekt omend svagere end amitriptylins. De sedative og anticholinerge egenskaber er mindre udtalte end amitriptylins, mens de centralstimulerende egenskaber er mere udprægede. De antihistaminerge egenskaber er som diphenhydramins. Som andre tricykliske antidepressiva potenserer nortriptylin virk​ningerne af catecholami​ner.

Klinisk virkning og sikkerhed
Noritren hæver det patologisk sænkede stemningsleje; bedst effekt opnås i behandlingen af endogene og atypiske depressioner, men andre depressive tilstande kan også bedres. På grund af den aktiverende virkning er Noritren især velegnet til behandling af depressioner med apati, angst og hæmning. Den antidepressive effekt sætter som regel ind i løbet af 2-4 uger. Den aktiverende virkning viser sig tidligere.

På grund af den relativt lave anticholinerge potens, og fordi Noritren i modsætning til andre tricykliske antidepressiva kun forårsager meget let orthostatisk hypotension er det ofte det foretrukne tricyklikum til behandling af ældre patienter.

5.2
Farmakokinetiske egenskaber

Absorption 

Oral indtagelse resulterer i maximum plasma koncentrationer (Tmax) efter ca. 5 timer.

Oral biotilgængelighed er ca. 51%.

Distribution

Tilsyneladende fordelingsvolumen (Vd)( er ca. 18 l/kg. Plasmaproteinbindingen er ca. 92%.

Nortriptylin passerer placentabarrieren.

Metabolisme

Metaboliseringen af nortriptylin sker hovedsagelig ved demetylering og hydroxy​lering fulgt af conjugation med glucuronsyre. Der er påvist genetisk polymorfisme. Hovedmetabolitten er 10-hydroxynortriptylin, der forekommer i cis og trans form. Den har samme farmakologiske profil som nortriptylin, men er betydeligt svagere.

Udskillelse

Plasmahalveringstiden i eliminationsfasen (t½ () er 31 (±13) timer; systemisk plasmaclearance (Cls) er ca. 0,5 l/min.

Udskillelsen sker hovedsagelig med urinen. Den renale elimination af uomdannet nortriptylin er ubetydelig (ca. 2%).

Nortriptylin udskilles i mælk; ratio mælke conc./plasma conc. hos kvinder er ca. 1:1.

Steady state plasma niveauer af nortriptylin nås i løbet af 7-10 dage hos de fleste patienter. Den terapeutiske plasmakoncentration ved behandling af endogene depressioner er 230-570 nmol/l (60-170 ng/ml). Niveauer over ca. 200 ng/ml er forbundet med øget risiko for kardiale overledningsforstyrrelser (forlænget QRS komplex eller AV-blok).

Ældre patienter (> 65 år)

Længere halveringstider og reducerede clearance-værdier grundet nedsat metabolis​mehastighed er fundet hos ældre patienter.

Nedsat nyrefunktion

Nedsat nyrefunktion har næppe indflydelse på kinetikken af nortriptylin, men udskillelsen af metabolitter foregår langsommere.

Nedsat leverfunktion

Tricykliske antidepressiva metaboliseres og elimineres langsommere hos patienter med nedsat leverfunktion.

5.3
Prækliniske sikkerhedsdata

Tricykliske antidepressiva har høj akut toxicitet.

De over fyrre års erfaring har ikke vist fremkomst af hyppige, alvorlige eller karakteristiske misdannelser ved anvendelse under graviditet.

6.
FARMACEUTISKE OPLYSNINGER

6.1
Hjælpestoffer

Tabletkerne:

Majsstivelse
Lactosemonohydrat
Copovidon
Glycerol 85%
Cellulose
Mikrokrystallinsk
Talcum
Magnesiumstearat.

Tabletovertræk og farvestof: 
Hypromellose 5
Macrogol 6000
Titandioxid (E 171)

6.2
Uforligeligheder


Ikke relevant.

6.3
Opbevaringstid


5 år.

6.4
Særlige opbevaringsforhold


Ingen særlige opbevaringsbetingelser.

6.5
Emballagetyper og pakningsstørrelser


Blister.


Tabletbeholder, HDPE.

6.6
Regler for destruktion og anden håndtering

Ikke anvendt lægemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer. 

7.
INDEHAVER AF MARKEDSFØRINGSTILLADELSEN

H. Lundbeck A/S

Ottiliavej 7-9

2500 Valby

Repræsentant

Lundbeck Pharma A/S

Ottiliavej 9

2500 Valby

8.
MARKEDSFØRINGSTILLADELSESNUMMER (NUMRE)

10 mg: 04442

25 mg: 04391

50 mg: 11406

9.
DATO FOR FØRSTE MARKEDSFØRINGSTILLADELSE


6. december 1963 

10.
DATO FOR ÆNDRING AF TEKSTEN


24. maj 2022
Noritren, filmovertrukne tabletter 10 mg, 25 mg, 50 mg
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