Prilog 1.

Znanstveni zakljucci i razlozi za izmjenu uvjeta odobrenja za staviljanje
lijeka u promet



Znanstveni zakljucci

Uzimajudi u obzir PRAC-ovo izvjesce o ocjeni periodickog(ih) izvjes¢a o neskodljivosti lijeka (PSUR) za
glatiramer, znanstveni zakljucci su sljedeci:

Ostecenje jetre

S obzirom na podatke o teskom ostecenju jetre dostupnom iz kliniCkih ispitivanja i spontanih izvjesc¢a
ukljucujuci u nekim slucajevima blisku vremensku povezanost, pozitivan dechallenge i/ili rechallenge,
PRAC smatra da je ustanovljena uzrocna povezanost izmedu glatiramera i teSkog oSte¢enja jetre. PRAC
je zakljucio da je potrebno odgovarajuce izmijeniti informacije o lijeku za lijekove koji sadrze
glatiramer.

Abortus

S obzirom na podatke o abortusu dostupne iz klinickog(ih) ispitivanja, literature i spontanih izvjesca,
PRAC smatra da uzro¢na povezanost izmedu glatiramera i abortusa nije vjerojatna. PRAC je zakljucio
da je potrebno odgovarajuce izmijeniti informacije o lijeku za lijekove koji sadrze glatiramer.

CMDh je suglasan sa znanstvenim zaklju¢cima koje je donio PRAC.
Razlozi za izmjenu uvjeta odobrenja za stavljanje lijeka u promet

Na temelju znanstvenih zakljucaka za glatiramer, CMDh smatra da je omjer koristi i rizika lijeka(ova)
koji sadrzi(e) glatiramer 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 clanice 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 glatiramer trenutno odobrene u EU-u ili koji ¢e biti
predmetom buduceg postupka odobravanja u EU-u.



Prilog 11.

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



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

Sazetak opisa svojstava lijeka

Primjenjivo za jac¢ine 20 mg/ml i 40 mg/ml:
- Dio 4.4
Potrebno je izmijeniti upozorenje prema sljedecem:

Zabiljezeni su rijetki slucajevi teskog ostecenja jetre (ukljucujudi hepatitis sa Zuticom, zatajenje jetre i
u izoliranim sluc¢ajevima transplantacija jetre). Do o3tecenja jetre do3lo je danima do godinama nakon
pocetka lijeCenja <lijekom>. U vecini slucajeva, teSko ostecenje jetre rijeSeno je prestankom
lijecenja. Pepratna-stanjaprijavijenatnavedenim stucajevimaukhuéivalasa-U nekim slucajevima,
te reakcije javile su se u prisutnosti prekomjerne konzumacije alkohola, postoje¢eg ostec¢enja jetre
ili povijesti oStecenja jetre te uzimanja drugog potencijalno hepatotoksi¢nog lijeka. Bolesnike je
potrebno redovito nadzirati radi otkrivanja znakova osteéenja jetre i uputiti ih da potraze

hithu medicinsku pomo¢ u sluc¢aju simptoma ostecenija jetre. U slucaju klinicki znacajnog
oStecenja jetre, treba razmotriti prekid primjene <lijeka>.

- Dio 4.8

Dio iznad tablice s nuspojavama potrebno je izmijeniti prema sljede¢em:

stavljana lijeka na trziSte nalaze se u donjoj tablici. Fi-peedaei Podaci iz klinickih ispitivanja

potjecu iz Cetiri pivotalna, dvostruko slijepa, placebom kontrolirana klini¢ka ispitivanja u kojima je
sudjelovalo 512 bolesnika koji su primali glatiramer acetat 20 mg/dan i 509 bolesnika koji su primali
placebo, u razdoblju do 36 mjeseci. Tri ispitivanja relapsno-remitiraju¢e MS (RRMS) ukljucila su

269 bolesnika koji su primali glatiramer acetat 20 mg/dan i 271 bolesnika koji su primali placebo, u
razdoblju do 35 mjeseci. Cetvrto ispitivanje na bolesnicima koji su imali prvu klini¢ku epizodu te su
visokoriziCni za razvoj klinicki jasne multiple skleroze ukljucivalo je 243 bolesnika koji su primali
glatiramer acetat 20 mg/dan i 238 bolesnika koji su primali placebo, u razdoblju do 36 mjeseci.

Sljedecu(e) nuspojavu(e) potrebno je dodati pod Klasifikaciju organskih sustava Poremecaj jetre i zudi
uz ucestalost ,rijetko*:

Toksican hepatitis, ostedenje jetre

Sljedecu(e) nuspojavu(e) potrebno je dodati pod Klasifikaciju organskih sustava Poremecaj jetre i zuci
uz ucestalost ,nepoznato":

Zatajenje jetre”

Za nuspojavu zatajenja jetre potrebno je dodati biljesku i staviti je ispod tabli¢nog popisa nuspojava uz
navodenje sljedecéeg teksta:

“Prijavljeno je nekoliko slucajeva transplantacije jetre.



1z dijela 4.8 potrebno je ukloniti sljedeci odlomak

Sazetak opisa svojstava lijeka

Primjenjivo za formulacije 20 mg/ml i 40 mg/ml:
- Dio 4.8

Sljedecu(e) nuspojavu(e) potrebno je ukloniti:

abertus

Uputa o lijeku

Dio 4. Moguce nuspojave

Ovaj dio potrebno je izmijeniti prema sljede¢em:
Problemi s jetrom

Uzimanje <lijeka> rijetko moZze dovesti do problema s jetrom ili njihovog pogorsanja, uklju¢ujudi i
zatajenje jetre (neki slucajevi rezultiraju transplantacijom jetre).

Uputa o lijeku
Dio 4. Moguce nuspojave
Sljedecu(e) nuspojavu(e) potrebno je ukloniti:

badaj¢at s
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Raspored provedbe ovog stajalista



Raspored provedbe ovog stajalista

Usvajanje stajaliSta CMDh-a:

Sastanak CMDh-a u srpnju

Dostava prijevoda priloga stajaliStu nadleznim
nacionalnim tijelima:

06. rujna 2021.

Provedba stajalista u drzavama ¢lanicama
(nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet
predaje izmjenu):

04. studenog 2021.




