Prilog I.

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



Znanstveni zakljucci

Uzimajuc¢i u obzir PRAC-ovo izvjesce o ocjeni periodickog(ih) izvjesca o neskodljivosti lijeka
(PSUR) za metformin, znanstveni zakljucci su sljedeci:

S obzirom na podatke dostupne iz literature i spontanih prijava o pogorsanju sindroma MELAS
(mitohondrijska encefalopatija, laktacidoza i epizode sli¢ne mozdanom udaru; engl. Mitochondrial
Encephalopathy with Lactic Acidosis, and Stroke-like episodes) i MIDD-a (Se¢erna bolest i gluhoc¢a
naslijedeni od majke; engl. maternal inherited diabetes and deafness) u bolesnika za koje se zna da
imaju mitohondrijsku bolest, a koji uzimaju metformin, te s obzirom na vjerojatan bioloSki mehanizam
djelovanja, PRAC smatra da je upozorenje o pogorsanju sindroma MELAS / MIDD-a u bolesnika za
koje se zna da imaju mitohondrijsku bolest, a uzimaju metformin, opravdano. PRAC je zakljucio da je
u skladu s time potrebno izmijeniti informacije o lijeku za lijekove koji sadrze metformin.

Nakon pregleda PRAC-ove preporuke, CMDh je suglasan sa sveukupnim zakljuécima koje je donio
PRAC i razlozima za takvu preporuku.

Razlozi za izmjenu uvjeta odobrenja za stavljanje lijeka u promet

Na temelju znanstvenih zaklju¢aka za metformin, CMDh smatra da je omjer koristi i rizika lijeka(ova)
koji sadrZi(e) metformin nepromijenjen, uz predloZene izmjene informacija o lijeku.

CMDh preporucuje izmjenu uvjeta odobrenja za stavljanje lijeka u promet.



Prilog II.

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



Izmjene koje treba unijeti u odgovarajuée dijelove informacija o lijeku (novi tekst je podcrtan i
podebljan, izbrisani tekst je precrtan)

SaZetak opisa svojstava lijeka

SmPC dio 4.4 Upozorenja i mjere opreza

Laktacidoza
Na kraju odlomka dodati sljedece:

Bolesnici s potvrdenom ili suspektnom mitohondrijskom boleséu:

U bolesnika s potvrdenom mitohondrijskom bole§éu kao $to su sindrom mitohondrijske
encefalopatije, laktacidoze i epizoda sli¢nih moZzdanom udaru (engl. Mitochondrial
Encephalopathy with Lactic Acidosis, and Stroke-like episodes, MELAS) i §eéerna bolest i gluhoéa
naslijedeni od majke (engl. Maternal inherited diabetes and deafness, MIDD), metformin se ne
preporucuje zbog rizika od egzacerbacije laktacidoze i neurolo§kih komplikacija koje mogu
dovesti do pogorsSanja bolesti.

U sluc¢aju znakova i simptoma koji upucuju na sindrom MELAS ili MIDD nakon uzimanja
metformina, lijeCenje metforminom mora se odmah prekinuti i provesti hitna dijagnosticka
obrada.

Uputa o lijeku

Dio 2. Sto morate znati prije nego <uzmete> <primijenite> X
Upozorenja i mjere opreza

Rizik od laktacidoze

Na kraju odlomka dodati sljedece:

Odmah se obratite svom lijecniku radi daljnjih uputa:

° ako znate da bolujete od nasljedne genetske bolesti koja zahva¢a mitohondrije (dijelove
stanice koji proizvode energiju) kao Sto su sindrom MELAS (mitohondrijska
encefalopatija, miopatija, laktacidoza i epizode sliéne moZdanom udaru; engl.
Mitochondrial Encephalopathy, myopathy, Lactic acidosis and Stroke-like episodes) ili
Se¢erna bolest i gluhoéa naslijedeni od majke (engl. Maternal inherited diabetes and
deafness, MIDD).

° ako imate neki od sljedeéih simptoma nakon S$to ste poceli uzimati metformin: napadaj,
smanjenje Kognitivnih sposobnosti, poteSkoée s pokretima tijela, simptome koji upuéuju
na oStecenje zivaca (npr. bol ili utrnulost), migrenu i gluhocu.




Prilog I11.

Raspored provedbe ovog stajalista



Raspored provedbe ovog stajalista

Usvajanje stajalista CMDh-a: Sastanak CMDh-a u prosincu 2024.

Dostava prijevoda priloga stajalistu nadleznim 27. sije¢nja 2025.
nacionalnim tijelima:

Provedba stajalista u drzavama ¢lanicama 27. 0Zzujka 2025.
(nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet
predaje izmjenu):
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