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Tasséa asiakirjassa olevat valmistetietojen sanamuodot on otettu asiakirjasta, jonka otsikko on "PRAC
recommendations on signals” ja joka siséltaa valmistetietojen paivittamista koskevien suositusten
tekstin kokonaisuudessaan seka joitakin yleisohjeita signaalien kasittelemiseen. Asiakirja on
saatavilla tassé (vain englanniksi).

1. Aksitinibi (INLYTA) — nefroottinen oireyhtyma (EPITT no
18484)

Valmistetietoihin lisattava uusi teksti on alleviivattu. Nykyinen teksti, joka on poistettava,

on yiviivattd.

Valmisteyhteenveto:
Kohta 4.4
Proteinuria

Aksitinibin kliinisten tutkimusten yhteydessa tehtiin ilmoituksia proteinuriasta, myos sen
vakavuusasteista 3 ja 4 (ks. kohta 4.8).

Proteinurian seuranta ennen aksitinibihoidon aloittamista ja saannéllisesti sen aikana on suositeltavaa.
Jos potilaille kehittyy keskivaikea tai vaikea proteinuria, annosta on pienennettava tai aksitinibihoito on
keskeytettava tilapéisesti (ks. kohta 4.2). Aksitinibihoito on lopetettava, jos potilaalle kehittyy

nefroottinen oireyhtyma.

Pakkausseloste:

Pakkausselosteeseen ei tarvitse tehda muutoksia.
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2. Merkaptopuriini (XALUPRINE); atsatiopriini —
lymfoproliferatiiviset sairaudet (EPITT no 18503)

Valmisteyhteenveto (merkaptopuriini ja atsatiopriini):
Kohta 4.4: Varoitukset ja kayttdon liittyvat varotoimet
Mutageenisuus ja karsinogeenisuus tai karsinogeenisuus.

Immunosuppressiivista hoitoa, my6s <atsatiopriinia> tai <merkaptopuriinia>, saavilla potilailla on
muita suurempi riski lymfoproliferatiivisten sairauksien ja muiden pahanlaatuisten sairauksien, etenkin
ihosy6pien (melanooma ja muu kuin melanooma), sarkoomien (Kaposin ja muu kuin Kaposin
sarkooma) ja kohdunkaulan in situ -karsinooman kehittymisesta. Lisdantynyt riski vaikuttaa liittyvan
immunosuppression asteeseen ja kestoon. On ilmoitettu, ettd immunosuppression lopettaminen
saattaa johtaa lymfoproliferatiivisen sairauden osittaiseen regressoitumiseen.

Useita immunosuppressantteja (my0os tiopuriineja) sisaltavaa hoito-ohjelmaa on toteutettava
varovasti, koska se voi aiheuttaa lymfoproliferatiivisia sairauksia, myds sellaisia, joiden on ilmoitettu
johtaneen kuolemaan. Usean samanaikaisesti annettavan immunosuppressantin yhdistelma lisaa
Epstein-Barrin virukseen (EBV:hen) liittyvien lymfoproliferatiivisten sairauksien kehittymista.

Valmisteyhteenveto (merkaptopuriini)
Kohta 4.4: Varoitukset ja kayttoon liittyvat varotoimet
Makrofagiaktivaatio-oireyhtyma.

Makrofagiaktivaatio-oireyhtyma (MAS) on tunnettu hengenvaarallinen sairaus, joka voi kehittyd
autoimmuunisairauksista, etenkin tulehduksellisesta suolistosairaudesta (IBD:sta) karsiville potilaille.
Alttius sairauden kehittymiselle saattaa lisdantya merkaptopuriinin kaytén yhteydessa. Jos
makrofagiaktivaatio-oireyhtymé& kehittyy tai jos sitd epailladn, sen arviointi ja hoito on aloitettava
mahdollisimman varhain, ja merkaptopuriinihoito on lopetettava. Ladkareiden on tarkkailtava potilaita
esimerkiksi EBV:n ja sytomegaloviruksen aiheuttamien infektio-oireiden varalta, silla niiden tiedetaan
aiheuttavan makrofagiaktivaatio-oireyhtymaa.

Valmisteyhteenveto (atsatiopriini)
Kohta 4.4: Varoitukset ja kayttoon liittyvat varotoimet
Makrofagiaktivaatio-oireyhtyma.

Makrofagiaktivaatio-oireyhtyma (MAS) on tunnettu hengenvaarallinen sairaus, joka voi kehittyd
autoimmuunisairauksista, etenkin tulehduksellisesta suolistosairaudesta (IBD:sta) kéarsiville potilaille.
Alttius sairauden kehittymiselle saattaa lisdantya atsatiopriinin kdyton yhteydessé. Jos
makrofagiaktivaatio-oireyhtymé kehittyy tai jos sitd epaillddn, sen arviointi ja hoito on aloitettava
mahdollisimman varhain, ja atsatiopriinihoito on lopetettava. Ladkareiden on tarkkailtava potilaita
esimerkiksi EBV:n tai sytomegaloviruksen aiheuttamien infektio-oireiden varalta, silla niiden tiedetaén
aiheuttavan makrofagiaktivaatio-oireyhtymaa.
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Valmisteyhteenveto (merkaptopuriini ja atsatiopriini):
Kohta 4.8 Haittavaikutukset
Hyvan- ja pahanlaatuiset kasvaimet (mukaan lukien kystat ja polyypit)

Harvinainen: kasvaimet seka lymfoproliferatiiviset sairaudet, ihosydvat (melanoomat ja muut kuin
melanoomat), sarkoomat (Kaposin sarkooma ja muut kuin Kaposin sarkoomat) ja kohdunkaulan in situ
-karsinooma (ks. kohta 4.4).

Pakkausseloste (merkaptopuriini ja atsatiopriini)
2. Mita sinun on tiedettava, ennen kuin <otat> <kaytat> X:44

Varoitukset ja varotoimet

Keskustele laakarin <tai> <apteekkihenkilokunnan> <tai sairaanhoitajan> kanssa ennen kuin <otat>
<kaytat> X:aa.

Jos saat immunosuppresiivista hoitoa, <X:n> kayttdminen saattaa lisata seuraavien sairauksien riskia:

e kasvaimet ja ihosydpa. Kun kaytat <X:a&8>, valta liiallista altistumista auringonvalolle ja kayté
suojaavia vaatteita sek& auringonsuojavoidetta, jonka suojakerroin on korkea.

¢ lymfoproliferatiiviset sairaudet

0 <X:>-hoito lisaa riskidsi saada lymfoproliferatiivinen sairaus -niminen sydpa. Jos hoito-
ohjelmassa on useita immunosuppressantteja (myds tiopuriineja), tdma sairaus voi johtaa
kuolemaan.

0 Useiden samanaikaisesti kaytettavien immunosuppressanttien yhdistelma lisda virusinfektiosta
(Epstein-Barrin virukseen liittyvéat lymfoproliferatiiviset sairaudet) johtuvien
imunestejarjestelman sairauksien riskia.

<X>:n kayttaminen voi lisatd myds seuraavaa riskia:

¢ makrofagiaktivaatio-oireyhtymé-nimisen vakavan sairauden kehittyminen (siina valkosolut
aktivoituvat liiallisesti tulehduksen vuoksi); sita ilmenee yleensa henkil6illa, joilla on tietyntyyppisia
niveltulehduksia.

4. Mahdolliset sivuvaikutukset

Muita sivuvaikutuksia:
Harvinainen (harvemmalla kuin yhdella tuhannesta):

e erityyppiset syovat, mukaan lukien veri-, imusolmuke- ja ihosydvat
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3. Tigesykliini (TYGACIL) — Hypofibrinogenemia (EPITT no
18479)

Valmistetietoihin lisattava uusi teksti on alleviivattu. Nykyinen teksti, joka on poistettava,

on yiviivatty.

Valmisteyhteenveto

4.8 Haittavaikutukset

Taulukko haittavaikutuksista

Vereen liittyvat ja imukudosjarjestelméan hairiot

Yleisyys tuntematon (koska saatavissa olevat tiedot eivat riitd arviointiin): hypofibrinogenemia

Pakkausseloste
4. Mahdolliset sivuvaikutukset

Tuntemattomat sivuvaikutukset (koska saatavissa olevat tiedot eivat riitd arviointiin):

e Veren pieni fibrinogeenipitoisuus (fibrinogeeni on veren hyytymiseen osallistuva proteiini)
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