Prilog 1.

Znanstveni zakljuéci i razlozi za izmjenu uvjeta odobrenja za stavljanje lijeka u promet



Znanstveni zakljuéci

Uzimaju¢i u obzir PRAC-ovo izvjesce o ocjeni periodickog(ih) izvjes¢a o neSkodljivosti lijeka (PSUR) za
felbamat, znanstveni su zakljucci sljedeéi:

PRAC je pregledao dostupne podatke o riziku od malformacija i neurorazvojnom riziku nakon izloZenosti
felbamatu in utero te se slozio da su s obzirom na osobit rizik od hematotoksic¢nosti i hepatotoksi¢nosti
potrebne izmjene informacija o lijeku koje se odnose na primjenu tijekom trudnoce i dojenja.

Klinicki podaci o izloZenosti felbamatu in utero su malobrojni, pa ne omogucéuju donosenje zakljucaka o
spomenutom malformacijskom i neurorazvojnom riziku. Medutim, s obzirom na specifi¢nu toksi¢nost
felbamata i uzimajuci u obzir podatke iz spontanih prijava nakon stavljanja lijeka u promet, PRAC je
zakljucio da su potrebne sljedece izmjene informacija o lijeku kako bi se zdravstvene radnike i bolesnike
obavijestilo:

e da Zene reproduktivne dobi moraju koristiti u¢inkovitu kontracepciju tijekom lijecenja i da ih
treba upozoriti na potrebu planiranja trudnoce. Nadalje, lijecenje felbamatom snizilo je AUC
gestodena za 42%, a AUC etinilestradiola za 13%, §to treba imati na umu pri odabiru uéinkovite
kontracepcije kod lijecenja felbamatom.

e da je potrebno ponovno ocijeniti potrebu za antiepileptickom terapijom kada Zena planira
trudnoc¢u i ako zatrudni.

e da je, zbog prolaska lijeka kroz posteljicu, potrebno dodatno naglasiti informacije o mogucoj
hematotoksi¢nosti, ali i 0 moguéem riziku od hepatotoksi¢nosti za plod.
da je potrebno dodatno naglasiti da se felbamat izlu¢uje u maj¢ino mlijeko.

e da ako je potrebno nastaviti lijeenje tijekom trudnoce, bolesnicu treba upoznati sa svim rizicima i
da treba koristiti najmanju u¢inkovitu dozu.

CMDh je suglasan sa znanstvenim zaklju¢cima koje je donio PRAC.

Razlozi za izmjenu uvjeta odobrenja za stavljanje lijeka u promet

Na temelju znanstvenih zakljuc¢aka za felbamat, CMDh smatra da je omjer koristi i rizika lijeka(ova) koji
sadrzi(e) felbamat nepromijenjen, uz predlozene izmjene informacija o lijeku.

Stajaliste je CMDh-a da je potrebna izmjena odobrenja za stavljanje lijeka u promet za lijekove u sklopu
ove jedinstvene ocjene PSUR-a. CMDh je preporucio da drzave ¢lanice i podnositelji zahtjeva/nositelji
odobrenja za stavljanje lijeka u promet na koje se to odnosi, uzmu u obzir ovo stajaliSte CMDh-a za
dodatne lijekove koji sadrze felbamat trenutno odobrene u EU-u ili koji ¢e biti predmetom buduceg
postupka odobravanja u EU-u



Prilog II.

Izmjene informacija o lijeku nacionalno odobrenog(ih) lijeka(ova)



Izmjene koje treba unijeti u odgovarajuce dijelove informacija o lijeku (novi tekst je podertan i
podebljan, obrisani tekst je preertan)

Sazetak opisa svojstava lijeka

. Dio 4.6

Ovaj dio treba izmijeniti kako slijedi:

Zene reproduktivne dobi

Zene reproduktivne dobi moraju koristiti u¢inkovitu kontracepciju tijekom lije¢enja i do mjesec
dana nakon zavrsSetka lijeCenja (vidjeti dio 4.5).

Trudnoca

Rizik povezan s epilepsijom i antiepilepticima opcenito:

Zenama reproduktivne dobi treba pruZiti specijalistitko savjetovanje. Kad Zena planira trudnoéu,
potrebno je ocijeniti potrebu za lijeCenjem antiepilepticima. U Zena koje se lijeCe zbog epilepsije
treba izbjegavati nagli prekid primjene antiepileptika jer to moZe dovesti do pojave napadaja Kkoji
bi mogli imati ozbiljne posljedice za Zenu i nerodeno dijete.

Kad god je to mogude, prednost treba dati monoterapiji najmanjom ucinkovitom dozom jer
lijeCenje veéim brojem antiepileptika moze biti povezano s veéim rizikom od prirodenih
malformacija nego monoterapija, ovisno o antiepilepticima koji se koriste.

Rizik povezan s felbamatom:

Nije ustanovljena sigurnost primjene ovog lijeka u trudnica.

Ispitivanja ucinaka na reprodukciju provedena u Stakora i kuni¢a nisu pokazala dokaze poremecaja
plodnosti ili $tetnih u¢inaka felbamata na plod, medutim, felbamat prolazi kroz posteljicu (vidjeti dio 5.3).

Budu¢i da ispitivanja ucinaka na reprodukciju Zivotinja nisu uvijek dobar pretkazatelj odgovora u ljudi te
zbog moguce supresije kosStane srzi ploda i hepatotoksi¢nosti, felbamat se ne smije primjenjivati-tijekem
tradneée_u Zena reproduktivne dobi koje ne koriste ucinkovitu kontracepciju ni u trudnica, osim ako
to nije posve neophodno.

Dojenje

Felbamat se izluCuje u maj¢ino mlijeko. Budu¢i da felbamat moze inducirati hepatotoksi¢nost i supresiju
kostane srzi u dojene djece, felbamat se ne smije davati dojiljama.

Uputa o lijeku
Dio 2. — Budite posebno oprezni s felbamatom

Treba dodati sljedece upozorenje:

[...]



Ako ste Zena reproduktivne dobi, morat ¢éete koristiti u¢inkovitu kontracepciju tijekom lije¢enja i
do mjesec dana nakon zavrsSetka lije¢enja. Lije¢enje felbamatom moze smanjiti u¢inkovitost oralnih
kontraceptiva, pa treba Koristiti drugu uc¢inkovitu metodu.

Dio 2. — Trudno¢a i dojenje
Ovaj dio treba izmijeniti kako slijedi:

Felbamat se ne smije primjenjivati tijekom trudnoce, osim ako to nije posve neophodno. Ako ste Zena
reproduktivne dobi, morate Kkoristiti u¢inkovitu kontracepciju tijekom lijeCenja i do mjesec dana
nakon zavrSetka lijeCenja. LijeCenje felbamatom moze smanjiti u¢inkovitost oralnih kontraceptiva,
pa treba Koristiti drugu uéinkovitu metodu.

Ako ste trudni ili planirate trudnocu, }j odmah se
obratite svom lijeéniku. Nemojte prestati uzimati lijek dok ne porazgovarate sa svojim lije¢nikom.
Lijeénik ¢e mozda odluditi promijeniti VaSu terapiju.

Felbamat se ne preporucuje za dojilje. Felbamat se izlu¢uje u maj¢ino mlijeko. MoZe naskoditi djetetu,
osobito izazivanjem krvnih ili jetrenih tegoba.

Ako ste trudni ili dojite, mislite da biste mogli biti trudni ili planirate trudnocu, obratite se svom lije¢niku
ili ljekarniku za savjet prije nego §to uzmete ovaj lijek.



Prilog III.

Raspored provedbe ovog stajaliSta



Raspored provedbe ovog stajalista

Usvajanje stajaliSta CMDh-a: Sastanak CMDh-a u lipnju 2017.

Dostava prijevoda priloga stajalistu nadleznim 5. kolovoza 2017.
nacionalnim tijelima:

Provedba stajaliSta u drzavama clanicama (nositelj | 4. listopada 2017.
odobrenja za stavljanje lijeka u promet predaje
izmjenu):




