D. BETINGELSER FORBEGR/ZAENSNINGER MED HENSYN TIL SIKKER OG
EFFEKTIV ANVENDELSE AF LAEGEMIDLET

. Risikostyringsplan (RMP)

Indehaveren af markedsfaringstilladelsen (MAH) skal udfare de pakraevede aktiviteter og
foranstaltninger vedrarende lzegemiddelovervagning, som er beskrevet i den godkendte RMP, der
fremgar af modul 1.8.2 i markedsferingstilladelsen, og enhver efterfalgende godkendt opdatering af
RMP.

En opdateret RMP skal fremsendes:

. Pa anmodning fra Det Europziske Lagemiddelagentur

. Nar risikostyringssystemet &ndres, serlig som falge af, at der er modtaget nye oplysninger, der
kan medfare en veesentlig &ndring i benefit/risk-forholdet, eller som fglge af, at en vigtig
milepel (legemiddelovervagning eller risikominimering) er naet.

° Yderligere risikominimeringsforanstaltninger

Inden lancering af Upstaza i hver medlemsstat, skal indehaveren af markedsfaringstilladelsen og de
nationale tilsynsmyndigheder veere enige om indholdet og formatet af undervisningsmaterialet (dvs.
kirurgisk vejledning og apotekshandbog), herunder kommunikationsmedier, distributionsmodaliteter
og alle gvrige aspekter af programmet, med den kompetente nationale myndighed.

Indehaveren af markedsfaringstilladelsen skal sikre, at Upstaza distribueres til udvalgte
behandlingscentre, der udfgrer administration af produktet, hvor kvalificeret personale vil vaere blevet
forsynet med undervisningsmaterialer, herunder den kirurgiske vejledning og apotekshandbogen for
Upstaza.

Behandlingscentrene vil blive udvalgt ud fra felgende kriterier:

. Tilstedeveerelse af eller tilknytning til en hjernekirurg med erfaring i stereotaktiske
hjerneoperationer og i stand til at administrere Upstaza;

. Tilstedevaerelse af et klinisk apotek, der er i stand til at handtere og forberede adeno-associerede
virusvektorbaserede genterapiprodukter;

. Tilgengelige frysere med ultralav temperatur (< -65 °C) pa behandlingscenterets apotek til
opbevaring af behandlingen.

Uddannelse og instruktioner i sikker handtering og bortskaffelse af bergrte materialer i 14 dage efter
administration af produktet skal ogsa gives sammen med oplysninger om udelukkelse fra donation af
blod, organer, vaev og celler til transplantation efter administration af Upstaza.

Det kvalificerede personale (dvs. neurologer, hjernekirurger og farmaceuter) pa behandlingscentrene

skal forsynes med undervisningsmaterialer, herunder:

o Godkendt produktresumé

. Kirurgisk uddannelse i administration af Upstaza, herunder beskrivelse af pakreaevet udstyr, samt
materialer og indgreb, der er ngdvendige for at udfgre stereotaktisk administration af Upstaza.
Den kirurgiske vejledning om Upstaza har til formal at sikre korrekt brug af produktet for at
minimere risiciene forbundet med administrationsproceduren, herunder lekage af
cerebrospinalvaeske.

. Farmaceutisk uddannelse, herunder oplysninger om modtagelse, opbevaring, udlevering,
forberedelse, returnering og/eller destruktion af Upstaza, samt ansvarlighed for produktet.

En PTC Therapeutics-repraesentant vil inden planlaeegning af behandlingen gennemga den kirurgiske
vejledning for Upstaza med hjernekirurgen og apotekshandbogen med farmaceuten.

Patienter og deres omsorgspersoner skal forsynes med fglgende materialer, herunder:

. En Indlaegsseddel med information til patienten, som ogsa bar veere tilgeengelig i alternative
formater (herunder med store bogstaver og som lydfil).

. Et patientkort for at



o) Fremhave de forebyggende foranstaltninger for at minimere risikoen for spredning.

o) Fremhave vigtigheden af opfalgningsbesag og indberetning af bivirkninger til patientens
leege.

o Informere sundhedspersonale om, at patienten har modtaget genterapi, og hvor vigtigt det
er at indberette ugnskede handelser.

o Angive kontaktoplysninger til indberetning af ugnskede handelser.

. Forpligtelse til at gennemfare foranstaltninger efter godkendelse

Indehaveren af markedsfaringstilladelsen skal inden for den angivne tidsramme gennemfgre falgende
foranstaltninger:

Beskrivelse Forfaldsdato
Kvalitet Marts 2023

For yderligere at vurdere proceskonsistens og opretholde patientens
sikkerhed skal ansggeren stille resultaterne af det naste aktive stof og det
naste ferdige produkt samtidige procesvalideringsbatch til radighed,
herunder holdetidsdata for det feerdige produktbatch. Disse data skal
foreligge i marts 2023.




