e BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER VEDRORENDE SIKKER OG EFFEKTIV ANVEN-
DELSE AF LAGEMIDLET

Indehaveren af markedsferingstilladelsen opretter et sygdomsregister med oplysninger om sygdommens epide-
miologi og resultater vedrerende demografi, sikkerhed og virkning fra patienter med familizer LPLD, der er be-
handlet med Glybera. Enkelthederne vedrerende foring af registret aftales med de nationale kompetente myndig-
heder i hver medlemsstat.

Alle patienter, der behandles med Glybera, skal optages i registret. Derudover skal patienter, der er behandlet
med Glybera i en klinisk undersegelse, optages i registret ved undersogelsens slutning. Legerne skal opfordres
til, at ogsé patienter med familizer LPLD, der ikke behandles med Glybera, optages i registret.

Indehaveren af markedsferingstilladelsen skal med de kompetente nationale myndigheder aftale de naermere
detaljer for et program vedrerende begranset adgang og skal gennemfore et sidant program nationalt inden mar-
kedsfering. Glybera ma kun udleveres, hvis de sundhedspersoner, der er inddraget i patientens behandling, har
modtaget informationspakken, og den ordinerende lege bekrafter, at patienten samtykker i at deltage i registret.

Informationspakken til sundhedspersoner s al aftales me: de nationale kompetente myndigheder, for den udsen-
des, og skal besta af felgende komponenter:

- produktinformation (produktresumé, indleegsseddel og patientkort)

- informationsmateriale til sundhedspersoner

- informationsmateriale til patienter

- handelsesdagbog for patienter

1) Informationsmateriale til farmaceuter, som indeholder falgende vigtige elementer: vedrerende sikkerhed
» Detaljerede retningslinjer for modtagelse og opbevaring af produktet og fremgangsméde ved klargering,
héndtering og bortskaffelse af Glybera
e Vejledning, der sikrer, at patienterne modtager det patientkort, der indgér i pakken.

2) Informationsmateriale til l&ger og andre sundhedspersoner, der er inddraget i behandlingen af patienterne med
Glybera, herunder folgende vigtige elementer vedrerende sikkerhed:
o Retningslinjer for sikker hdndtering, administration og bortskaffelse af Glybera
o Retningslinjer for valg af patienter til behandling med Glybera, herunder:
o nedvendigheden af genetisk testning fer iverksattelse af behandlingen med henblik p3 at identi-
ficere de patienter, der er egnede til behandlingen
o at patienterne ikke md vere i behandling med antitrombocytmidler eller andre antikoagulantia pa
injektionstidspunktet
o atinfektion skal vaere udelukket, for immunosuppressiv behandling pibegyndes
o at alle patienter skal indg i et langsigtet overvigningsprogram
Behovet for lokalanzstesi eller spinalanastesi
e Vejledning om nedvendigheden af immunosuppressiv medicinering for og efter behandlingen
e Vejledning om nedvendigheden af at bestemme immunrespons ved baseline og seks og tolv méneder ef-
ter behandlingen
® Vejledning om forebyggelse af risici ved intramuskular injektion af Glybera, herunder nedvendigheden
af at udfere injektioner ved hjzlp af ultralyd eller under elektrofysiologisk vejledning
Detaljerede anvisninger for dosis, antal og placering af injektionerne
Vejledning i efterbehandling af patienten, herunder overvagning for feber
Oplysning om anvendelse af Glybera og forebyggelse af graviditet
Nodvendigheden af at udlevere informationsmateriale til patienterne og anmode om deres informerede
samtykke med hensyn til optagelse i registret for behandlingen
e Nodvendigheden af at ridgive patienten om:
o nedvendigheden af og varigheden af barrierekontraception
o at de ikke ma donere organer, blod og celler
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ngdvendigheden af at fortsztte pa en fedtfattig dieet og undgé alkoholindtagelse
nedvendigheden af, at patienten altid har det patientkort, der er indeholdt i hver pakke, pa sig
brug af heendelsesdagbogen

o  Oplysninger om sygdomsregistret:
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at optagelse i registret er obligatorisk for patienter, der behandles med Glybera

at patienter, der er behandlet med Glybera i en klinisk undersegelse, skal optages i registret ved
undersogelsens slutning

at ogsa patienter med familier LPLD, der ikke behandles med Glybera, om muligt ber optages i
registret

ngdvendigheden af at indhente patientens informerede samtykke for behandlingen

hvordan patienterne optages i registret — herunder de, der ikke behandles med Glybera

3) Informationsmateriale til patienter, der behandles med Glybera, som indeholder folgende vigtige elementer
vedrerende sikkerhed:

o Information om fremgangsmaden ved behandling med Glybera

o Information om tegn og symptomer, der skal overvéges efter behandling, herunder:
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information om tegnene og symptomeme ved nedsat eller manglende virkning
anvendelsen af hendelsesdagbogen og hvad der skal indferes i den

oplysning om ngdvendigheden af langsigtet opfelgning vedrerende Glybera, herunder registret
oplysning om nedvendigheden af at undgi graviditet

radgivning om nedvendigheden af og varigheden af barrierekontraception

oplysning om ikke at donere organer, blod eller celler

radgivning om ngdvendigheden af at fortsztte pa en fedtfattig diet og undgé alkoholindtagelse
nedvendigheden af altid at have patientkortet, der er indeholdt i hver pakke, pa sig

Indehaveren af markedsferingstilladelsen skal desuden udlevere et patientkort i hver medicinpakke med den
tekst, der er angivet i bilag IIL.

P4 baggrund af potentialet for immunreaktion mod cellulrt DNA, SF+ protein eller et kombineret
SF+/Baculovirus-protein, resterende Rep- og Cap-gener og rcAAV-urenheder i Glybera ber indehaveren af mar-
kedsferingstilladelsen forbedre folsomheden af metodeme til bestemmelse af disse urenheder. Valideringen af
frigivelsesanalyser for celluleert DNA, SF+ protein eller et kombineret SF+/Baculovirus-protein, resterende Rep-
og Cap-gener og rcAAV-urenheder skal gennemfores, og specifikationen af det ferdige preparat revideres i
henhold dertil inden den 31. december 2012.



