Priloha I

Védecké zavéry a zdlivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizovanych zprav o bezpecnosti
(PSUR) glatirameru byly pfijaty tyto védecké zavéry:

Poskozeni jater

Vzhledem k dostupnym datlim o z&vazném poskozeni jater z klinickych studii a spontannich hlasenti,
véetné nékterych pfipadd s Uzkou &asovou souvislosti, pozitivni de-challenge a/nebo re-challenge,
povazuje vybor PRAC kauzalni souvislost mezi glatiramerem a zavaznym poskozenim jater za
prokazanou. Vybor PRAC dospél k zavéru, ze informace o pripravcich obsahujicich glatiramer maji byt
odpovidajicim zplsobem upraveny.

Potrat

S ohledem na dostupna data o potratech z klinickych studii, literatury a spontannich hlaseni je vybor
PRAC toho nazoru, ze kauzalni souvislost mezi glatiramerem a potraty je nepravdépodobna. Vybor
PRAC dospél k zaveéru, zZe informace o pfipravcich obsahujicich glatiramer maji byt odpovidajicim
zplsobem upraveny.

Skupina CMDh souhlasi s védeckymi zavéry vyboru PRAC.
Zddvodnéni zmény v registraci

Na zakladé v&deckych zavéri tykajicich se glatirameru skupina CMDh zastava stanovisko, ze pomé&r
piinost a rizik 1é&ivych pripravkl obsahujicich glatiramer zlstdvé nezménény, a to pod podminkou, Ze
v informacich o pfipravku budou provedeny navrhované zmény.

Skupina CMDh dospéla ke stanovisku, Ze je nezbytna zména v registraci ptipravkd zahrnutych do
procedury jednotného hodnoceni PSUR. Vzhledem k tomu, zZe v EU jsou v souCasné dobé registrovany
dalsi écivé pripravky s obsahem glatirameru nebo jsou takové pripravky predmétem budoucich
registracnich fizeni v EU, doporucuje skupina CMDh, aby zUc¢astnéné Clenské staty a zadatelé/drzitelé
rozhodnuti o registraci radné zvazili toto CMDh stanovisko.



Priloha II

Zmeény v informacich o pripravku pro lécivy pripravek registrovany / lécivé
pripravky registrované na vnitrostatni rovni



Zmény, které maji byt vloZzeny do pfislusnych bodi informaci o pFipravku (novy text
podtrZzeny a tuc¢né, vymazany text-pfesSkrtnuty)

Souhrn adajd o pFipravku

Plati pro sily 20 mg/ml a 40 mg/ml:
. Bod 4.4
Varovani ma byt upraveno nasledné:

Byly pozorovany vzacné pripady tézkého poskozeni jater (véetné hepatitidy se Zloutenkou, selhani
jater a v ojedinélych pripadech transplantace jater). K poskozeni jater doslo nékolik dni az let po
zahajeni |éCby pfipravkem <pfipravek>. VétSina pripadd& zdvazného poskozeni jater odeznéla po
preruseni 16¢by. -Seudasnébylau-téchtopHpadi-hldSena—V nékterych pripadech se tyto reakce
vyskytly za piitomnosti nadmérné konzumace alkoholu, existujiciho nebo dfive se vyskytujiciho
poskozeni jater a s pouzitim dal$ich potencidlné hepatotoxickych Iékd. Pacienti maji byt pravidelné

sledovani z hlediska znamek poskozeni jater a maji byt pouéeni, aby v pfripadé pFiznakl
poskozeni jater okamzité vyhledali lékaiskou pomoc. V pfipadé klinicky tézkého poskozeni jater

je potreba zvazit ukondeni pouzivani pfipravku <pripravek>.
. Bod 4.8

Bod nad tabulkou neZadoucich G¢&inkl by mél byt zménén takto:

ucinky zjisténé na zakladé klinickych studii a zkusenosti po uvedeni na trh jsou uvedeny

v nasledujici tabulce. Fate-data-Data z klinickych studii byla odvozena ze CtyF pivotnich, dvojité
zaslepenych, placebem kontrolovanych klinickych studii s celkem 512 pacienty léCenymi glatiramer-
acetdtem v davce 20 mg/den a 509 pacienty uZivajicimi placebo po dobu az 36 mésicl. T#i studie
tykajici se relaps-remitentni roztrousené sklerézy (RRRS) zahrnovaly celkem 269 pacientl Ié¢enych
glatiramer-acetatem v ddvce 20 mg/den a 271 pacientl uZivajicich placebo po dobu az 35 mésicd.
Ctvrta studie u pacientd, u nichZ se objevila prvni klinickd epizoda a u nichZ bylo zjiténo vysoké riziko
rozvoje klinicky potvrzené RS, zahrnovala 243 pacientl Ié¢enych glatiramer-acetdtem v davce

20 mg/den a 238 pacient( uZivajicich placebo po dobu az 36 mésicq.

Nasledujici nezadouci ucinky by mély byt pridany do SOC Poruchy jater a zluCovych cest s frekvenci
Vzacné:

Toxicka hepatitida, poskozeni jater

Nasledujici nezadouci Ucinky by mély byt pfidany do SOC Poruchy jater a zluCovych cest s frekvenci
»,neni znamo":

Selhani jater*

U nezadouciho Ucinku Selhani jater ma byt doplnéna poznamka pod Carou, ktera ma byt uvedena v
tabulkovém seznamu nezadoucich G&ink{ v tomto znéni:

*Bylo hlaseno nékolik pFipadi transplantace jater.



Nasledujici odstavec ma byt odstranén z bodu 4.8

Souhrn adajti o pripravku

Plati pro sily 20 mg/ml a 40 mg/ml:

. Bod 4.8

Nasledujici nezadouci Ucinek ma byt odstranén:

Potrat

Pribalova informace

Céast 4. Mozné nezadouci Gcinky

Tento bod ma byt upraven nasledné:

Potize s jatry

Vzacné se pfi pouZiti pfipravku <pfipravek> mohou vyskytnout potiZze s jatry nebo zhorseni potizi s
jatry, véetné selhani jater (v nékterych pripadech s nutnosti transplantace jater).

Pfiibalova informace
Cast 4. Mozné nezéddouci Gcinky
Nasledujici nezadouci Uc¢inek ma byt odstranén:

Petrat



Priloha III

Harmonogram pro implementaci zavéri



Harmonogram pro implementaci zavéri

Schvaleni zavérd skupinou CMDh: Na zasedani skupiny CMDh v Cervenci

Pfedani prelozenych pfiloh téchto zavérd 6. zafi 2021
pfislusnym narodnim organiim:

Implementace zavérl ¢lenskymi staty 4. listopadu 2021
(predlozeni zmény drzitelem rozhodnuti o
registraci):




