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Vastu vOetud ravimiohutuse riskihindamise komitee 8.-11. juuni 2026. aasta
koosolekul

Kéesolevas dokumendis on ravimiteabe sdnastus voetud dokumendist ,Ravimiohutuse riskihindamise
komitee soovitused ohusignaalide pdhjal®, mis sisaldab ravimiohutuse riskihindamise komitee
soovituste tdisteksti ravimiteabe ajakohastamise kohta ja Uldisi suuniseid, kuidas tegutseda
ohusignaalide korral. See on ravimiohutuse riskihindamise komitee ohusignaale kasitlevate soovituste
veebilehel (ainult inglise keeles).

Ravimiteabesse lisatav uus tekst on alla joonitud. Praegune tekst, mis jaetakse valja, on {&bi

1. Darolutamiid - angioodeem (EPITT nr 20237)

Ravimi omaduste kokkuvote

4.8 Korvaltoimed

Tabel 1

Naha ja nahaaluskoe kahjustused
Esinemissagedus ,teadmata"“: Angio6deem 9"

9 Sealhulgas koriturse, huulte turse, néo turse ja keele turse.

h Turustamisjargsel perioodil saadud spontaansed teated

1 Expected publication date. The actual publication date can be checked on the webpage dedicated to PRAC
recommendations on safety signals.
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Pakendi infoleht
4 Voimalikud korvaltoimed

Muud teatatud kdrvaltoimed, mille esinemissagedus on teadmata (ei saa hinnata olemasolevate
andmete alusel):

— nahaalune turse sellistes piirkondades nagu nagu, huuled, keel ja kori

2. Gemtsitabiin - eosinofiilia ja siisteemsete simptomitega
ravimireaktsioon (DRESS) (EPITT nr 20256)

Vottes arvesse mone riikliku miidgiloaga ravimi olemasolevat sénastust, voib miiligiloa hoidjatel olla
vaja kohandada konkreetsete ravimite ravimiteabe teksti.

Ravimi omaduste kokkuvote
4.4 Hoiatused ja ettevaatusabindud kasutamisel

Rasked nahakdrvaltoimed

Seoses gemtsitabiinraviga (vt 16ik 4.8) on teatatud rasketest-nrahakbérvalteimetestseathulgas
Stevensi-Johnsoni siindroomist (SJS), toksilisest epidermaalsest nekrolllsist (TEN), eosinofiilia ja
slisteemsete simptomitega ravimireaktsioonist (DRESS) ning &gedast generaliseerunud
eksantematoossest pustuloosist (AGEP), mis voivad olla eluohtlikud voi fataalsed. Patsientidele tuleb
teatada raskete nahakdrvaltoimete ndhud ja simptomid ning nad peavad nende ilmnemisel p6érduma
kohe arsti poole. jareidtuleb-heolikaltjdlgida—nahakérvalteimetesuhtes: Kui ilmuvad sellistele
kdrvaltoimetele viitavad ndhud ja simptomid, peab gemtsitabiinravi otsekohe I6petama ja kaalutlema
muu ravimi kasutamist, nagu asjakohane.

Kui patsiendil on gemtsitabiini kasutamisel tekkinud raske nahakdrvaltoime, ei tohi ravi gemtsitabiiniga
kunagi taasalustada.

4.8 Korvaltoimed

Korvaltoimete tabel

Naha ja nahaaluskoe kahjustused
Esinemissagedus: Teadmata

Eosinofiilia ja slisteemsete simptomitega ravimireaktsioon (DRESS)

Pakendi infoleht
2. Mida on vaja teada enne gemtsitabiini votmist
Hoiatused ja ettevaatusabindud

Enne gemtsitabiini kasutamist pidage ndu oma arstiga, kui:

e pdrast gemtsitabiini kasutamist on teil kunagi tekkinud tugev nahal66éve voi -koorumine, villid
ja/voi suuhaavandid.
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See ravim voib pdhjustada raskeid nahareaktsioone. P66rduge kohe arsti poole, kui markate mis tahes
simptomit, mis sarnaneb |8igus 4 kirjeldatud raskete nahakdrvaltoimetega.

4. Vdimalikud koérvaltoimed
Votke kohe Ghendust oma arstiga, kui teil tekib moni jargmistest simptomitest:

(Mé&rkus: Lisada jérgmine pealkiri, kui olemasolev pealkiri on erinev ega kajasta adekvaatselt nbutava
meetme kiireloomulisust, tagades, et seda kohaldatakse kobigi loetletud raskete nahakdérvaltoimete
suhtes: ,P66érduge viivitamatult arsti poole, kui mérkate mdnda jargmistest raskete nahakdrvaltoimete

simptomitest:™)

e Ulatuslik I166ve, kdrge kehatemperatuur ja suurenenud limfisélmed (DRESS-siindroom ehk
ravimi dlitundlikkusreaktsiooni siindroom) (esinemissagedus: teadmata).

3. Valproaat ja sarnased ained? - neuroloogilise arengu
haired koos isapoolse ekspositsiooniga (EPITT nr 20191)

Vittes arvesse mone riikliku miigiloaga ravimi olemasolevat sénastust, voib miiiigiloa hoidjatel olla
vaja kohandada konkreetsete ravimite ravimiteabe teksti.

Ravimi omaduste kokkuvote

4.4 Erihoiatused ja ettevaatusabindud kasutamisel

Kasutamine meespatsientidel

Retrospektiivne vaatlusuuring nditab, et 3 kuu jooksul enne viljastamist valproaadiga ravitud meestel
stindinud lastel on suurem neuroloogiliste arenguhairete risk kui lamotrigiini v0i levetiratsetaamiga
ravitud meestel. Samas ei viita muud uuringud neuroloogiliste arenguhairete riski suurenemisele
parast isapoolset ekspositsiooni valproaadiga. Seega on olemasolevad téendid vastuolulised ja
valproaadi pdhjuslik roll ei ole kindel (vt 16ik 4.6).

(]

4.6 Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Mehed ja neuroloogiliste arenguhairete voimalik risk 3 kuu jooksul enne viljastamist valproaadiga
ravitud meestel siindinud lastel

2 Valproehape, naatriumvalproaat, poolnaatriumvalproaat, valpromiid

Ravimiteabe uus sdnastus - valjavotted ravimiohutuse riskihindamise komitee (PRAC)
soovitustest ohusignaalide pohjal
EMA/PRAC/143112/2026 Lk 3/5



Teised vaatluspopulatsioonipdhised uuringud ei tdendanud neuroloogiliste arenguhairete suurenenud
riski lastel, kes olid siindinud meestel, keda raviti valproaadiga monoteraapiana 3-4 kuud enne
viljastamist, vorreldes meestega, keda raviti lamotrigiini voi levetiratsetaamiga monoteraapiana.

Erinevused uuringu Ulesehituses, sealhulgas segava faktori kontroll ja populatsiooni valik, vdivad
pohjustada erinevusi uuringu tulemustes. Lisaks viitavad olemasolevad andmed sellele, et tdheldatud
seost vOivad soodustada ka muud tegurid kui valproaadi ekspositsioon, sealhulgas isa pdhihaigus.
Uldiselt on tdendid neuroloogiliste arenguhéirete suurenenud riski kohta 3 kuu jooksul enne
viljastamist valproaadiga ravitud meestel slindinud lastel vastuolulised ja valproaadi pdhjuslik roll ei ole
kindel.

(]

Pakendi infoleht
2 Mida on vaja teada enne <ravimi nimetus> votmist

Olulised nduanded meespatsientidele

3 kuu jooksul enne viljastamist valproaadi votmisega seotud vdimalikud riskid

Teistes uuringutes ei leitud, et 3-4 kuu jooksul enne viljastamist valproaadiga ravitud meestel
siindinud lastel oli suurenenud vaimse arengu hairete (véikelapse arengu hdairete) risk. Nendes
uuringutes oli risk sarnane enne viljastamist lamotrigiini voi levetiratsetaamiga ravitud isade laste

riskiga.

Nende uuringute iilesehituse erinevused vbivad selgitada erinevaid tulemusi. Uldiselt ei ole teada, kas
valproaat ise v6i muud tegurid, naiteks isa pohihaigus, vdivad pohjustada lapse arenguhéireid.

(]

4. Rontgenkontrastained: jobitridool; jodiksanool; joheksool;
jomeprool; jopamidool; jopromiid; joversool;
joksitalaamhape - fikseeritud ravimiloove (EPITT nr 20229)

Vottes arvesse méne riikliku midgiloaga ravimi olemasolevat sbnastust, voib mudgiloa hoidjatel olla vaja
kohandada konkreetsete ravimite ravimiteabe teksti.

Ravimi omaduste kokkuvote
4.8 Kdrvaltoimed
Naha ja nahaaluskoe kahjustused

Esinemissagedus ,teadmata": Fikseeritud ravimilééve
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Pakendi infoleht
4 Voimalikud korvaltoimed

Teatatud/kirjeldatud kdrvaltoimed esinemissagedusega ,teadmata®™ (esinemissagedust ei saa hinnata
olemasolevate andmete alusel)

Allergiline nahareaktsioon, mis vOib esineda immarguste v0i ovaalsete nahapunetuse ja turse laikude,
villide ja stigelusena (fikseeritud ravimilddve). Kahjustatud piirkondades vdib nahk tumeneda, mis vdib
pisida ka parast paranemist.

Fikseeritud ravimlddve tekib tavaliselt uuesti samas kohas (samades kohtades), kui ravimit
<voetakse> <kasutatakse>uuesti.

5. Zolbetuksimab - valku kaotav gastroenteropaatia (EPITT
nr 20236)

Ravimi omaduste kokkuvote

4.8 Korvaltoimed

Seedetrakti haired

Gastriit (esinemissagedus: aeg-ajalt)

Valku kaotav gastroenteropaatia (esinemissagedus: teadmata)

Pakendi infoleht
4. Voimalikud korvaltoimed
Muud voimalikud korvaltoimed:

Aeg-ajalt (vbivad esineda kuni 1 inimesel 100st)

Mao limaskesta poletik (gastriit)

Muud korvaltoimed, mille esinemissagedus on teadmata (ei saa hinnata olemasolevate andmete alusel)

Valkude kadu seedetraktist (valku kaotav gastroenteropaatia)
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