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Jasenvaltioissa toteutettavat ehdot ja rajoitukset lddkevalmisteen turvallista ja tehokasta
kayttoa varten

Jasenvaltioiden on varmistettava, etta kaikki ehdot ja rajoitukset, jotka koskevat alla kuvatun
ladkevalmisteen turvallista ja tehokasta kayttéa, on toteutettu:

1. Jasenvaltioiden on sovittava myyntiluvan haltijan kanssa valvotun laakkeenjakelujarjestelman
yksityiskohdista kansallisten maardaysten ja terveydenhuoltojarjestelmien mukaisesti, ja niiden on
toteutettava kyseinen ohjelma kansallisesti ennen Idakevalmisteen markkinoille saattamista sen
varmistamiseksi, etta

o kaikki terveydenhuollon ammattilaiset, jotka aikovat maarata (ja jakaa kansallisen
toimivaltaisen viranomaisen kanssa sovitun mukaisesti) Thalidomide Lipomed -
valmistetta, saavat ennen ladkkeen madraamista terveydenhuollon ammattilaisille
tarkoitetun koulutuspaketin, joka sisaltaa seuraavaa:

= terveydenhuollon ammattilaisen opas, jossa on yksityiskohtaiset ohjeet
potilaidenarviointitavasta ja raskauden testausta ja ehkdisya koskevista
vaatimuksista

= hoidonaloituslomakkeet ja/tai vastaava apuvaline naisille, jotka voivat tulla
raskaaksi ja naisille, jotka eivat voi tulla raskaaksi, seka miespotilaille

= potilastiedotteet (naisille ja miehille)

= potilaskortit ja/tai vastaavat apuvalineet

= valmisteyhteenveto, pakkausseloste ja myyntipaallysmerkinnat

= materiaalit ja tiedot raskaudesta ilmoittamiseksi

= |omakkeet haittavaikutuksista ilmoittamiseksi.

2. Jasenvaltioiden on otettava kayttdon toimenpiteitd, joilla varmistetaan, etta
o yhden ladkemaarayksen kasittaman hoidon kesto on enintdan
» 4 viikkoa naisilla, jotka voivat tulla raskaaksi
= 12 viikkoa miehilla seka naisilla, jotka eivat voi tulla raskaaksi
o laakkeita voidaan luovuttaa ladkemaaraysta vastaan ainoastaan seitseman paivan ajan
laakemaarayksen antamisesta.

3. Jasenvaltioiden on varmistettava, etta myyntiluvan haltija toteuttaa raskaudenehkaisyohjelman
alueellaan. Myyntiluvan haltijan kanssa on sovittava raskaudenehkaisyohjelman toteuttamisen
yksityiskohdista, ja ohjelma on otettava kayttéén ennen valmisteen myynnin aloittamista.

4. Jasenvaltioiden on sovittava potilaskorttijérjestelméan paikallisesta toteuttamisesta.

5. Jasenvaltioiden on varmistettava, ettéa myyntiluvan haltija toimittaa koulutusmateriaalia
kansallisten potilasjarjestéjen arvioitaviksi tai, jos tallaista organisaatiota ei ole tai se ei voi
tehda arviointia, asiaankuuluvalle potilasryhmalle. Arviointiin osallistuvien potilaiden olisi
mieluiten oltava sellaisia, jotka eivat tunne talidomidin historiaa. Kayttdjatestauksen
tulokset on toimitettava kansalliselle toimivaltaiselle viranomaiselle, ja lopullinen materiaali
on hyvaksytettava kansallisella tasolla.

6.Jasenvaltion on sovittava myyntiluvan haltijan kanssa seuraavista asioista ennen valmisteen
saattamista markkinoille:

o off label -kayton seurantaan parhaiten soveltuvat strategiat kansallisilla alueilla

o kohderyhman vaestotietoja, kdyttdaihetta ja hedelmallisessa idssa olevien naisten
maaraa koskevien yksityiskohtaisten tietojen kokoaminen lddkevalmisteen off label
-kayton seuraamiseksi tarkasti kansallisella alueella

o kansallisten toimenpiteiden kaynnistéminen raskaudenehkaisyohjelman
tehokkuuden ja noudattamisen arvioimiseksi.

7.Jasenvaltioiden on varmistettava, etta asianomaiseen materiaaliin sisaltyvat seuraavat
keskeiset osat (terveydenhuollon ammattilaisille tarkoitetun koulutuspaketin keskeiset
osat):



a) Terveydenhuollon ammattilaisen opas
e Talidomidin historia, taustatietoja Thalidomide Lipomed -valmisteesta ja sen hyvaksytty
kayttdaihe
e Annostus
e Hoidon enimmaiskesto, joka maarataan hyvaksytyn kayttdaiheen mukaisten annostusohjelmien
mukaisesti
o nelja hoitoviikkoa naisilla, jotka voivat tulla raskaaksi
o 12 viikkoa miehilla seka naisilla, jotka eivat voi tulla raskaaksi
e Teratogeenisuus ja sikidaltistumisen valttamisen tarve
e Ohjeet terveydenhuollon ammattilaisille ja hoitajille Thalidomide Lipomed -valmisteen
lapipainopakkausten ja paallystettyjen tablettien kasittelysta
e Thalidomide Lipomed -valmistetta maaraavien tai luovuttavien terveydenhuollon ammattilaisten
velvoitteet, mukaan lukien
o kattavat ohjeet ja neuvonta potilaille
o sen varmistaminen, etta potilaat pystyvat noudattamaan talidomidin turvalliseen kaytto6n
liittyvia vaatimuksia
o asiaan liittyvan koulutusmateriaalin tarjoaminen potilaille
o ilmoittaminen mahdollisista raskauksista tai haittatapahtumista myyntiluvan haltijalle ja
paikalliselle terveysviranomaiselle (mikali kyseisessa jasenvaltiossa on sellaisia) tarjolla
olevia lomakkeita kayttaen
o Kaikkia potilaita koskevat turvallisuustiedot
o ohjeet laakityspoikkeamien (mahdollisen viitevalmisteeseen sekoittamisen) estamiseksi
o iskeemisen syddnsairauden (mukaan lukien sydaninfarkti) kuvaus ja hallinta
o tarpeettomien lddkkeiden havittaminen
o verenluovutuskielto hoidon aikana (myds annoksen ottamisen keskeytymisen aikana) ja
vahintdan seitseman paivan ajan talidomidihoidon paattymisen jdlkeen
¢ Yksityiskohtaiset ohjeet raskaudenehkaisyohjelman toteuttamiseksi
o tukevat potilaiden luokittelua ja tarvittavien raskauden ehkaisy- ja testaustoimien
maarittamista
e Raskaudenehkaisyohjelmaa koskevat tiedot
o Maaritelma naisesta, joka voi tulla raskaaksi, ja toimet, joihin lddkemaarayksen antajan on
ryhdyttava, jos raskaaksi tulon mahdollisuudesta ei ole varmuutta
o Tietoa tehokkaasta ehkaisysta
o Turvallisuustiedot naisille, jotka voivat tulla raskaaksi
= Sikion altistumisen estamistarve
= Raskauden ehkaisya koskevat vaatimukset sekd asianmukaisten ehkaisymenetelmien
maaritelma ja tarve
= Ehkaisymenetelman vaihtamisen tai ehkaisyn lopettamisen tapauksessa velvollisuus
ilmoittaa
- ehkaisyvalmistetta maaraavalle laakarille talidomidin kaytésta
- talidomidia maaraavalle ladkarille ehkaisyn lopettamisesta tai ehkdisymenetelman
vaihtamisesta
» Raskaustestausta koskevat vaatimukset
- sopivia testeja koskeva neuvonta
- testien toistamistiheys (ennen hoidon aloittamista, kuukausittain hoidon aikana ja
hoidon paatyttya)
= Valitdn tarve lopettaa talidomidin kayttd, jos on syyta epailla raskautta
= Valiton tarve kertoa hoitavalle ladkarille, jos on syyta epadilla raskautta
o Turvallisuustiedot miehille
= Sikion altistumisen estamistarve
= Tiedot siitd, etta siemennesteessa on talidomidia ja etta on kaytettdvd kondomia, jos
seksikumppani on raskaana tai jos han voi tulla raskaaksi eika kayta tehokasta ehkaisya
= Tieto siitd, etta jos miehen kumppani tulee raskaaksi, miehen on valittdémasti ilmoitettava
raskaudesta hoitavalle ladkarille ja kaytettava aina kondomia yhdynnan aikana
= Tieto siitd, etta mies ei saa luovuttaa siemennestettd hoidon aikana (ei mydskaan
annoksen keskeytysten aikana) eika vahintaan seitsemaan paivaan talidomidihoidon
lopettamisen jalkeen.
e Raskaudesta ilmoittamista koskevat vaatimukset
o Ohjeet siitd, etta talidomidin kayttd on lopetettava valittémasti naispotilaalla, jos on syyta
epailld raskautta
o Potilas on ohjattava arviointia ja konsultointia varten laakarille, joka on erikoistunut
teratologiaan tai jolla on siita kokemusta




o Terveydenhuollon ammattilaisille tarkoitettuun koulutuspakettiin sisaltyvan raskauden
raportointilomakkeen tayttdminen
o Paikalliset yhteystiedot raskausepadilystd ilmoittamista varten

b) Hoidonaloituslomakkeet ja/tai vastaava apuvaline

e Hoidonaloituslomakkeita ja/tai vastaavia apuvalineitd on kolmenlaisia:
o naisille, jotka voivat tulla raskaaksi
o naisille, jotka eivat voi tulla raskaaksi
o miespotilaille
e Kaikkien hoidonaloituslomakkeiden ja/tai vastaavien apuvadlineiden pitda sisaltda seuraavat asiat:
o varoitus teratogeenisuudesta
o asianmukaisen neuvonnan antaminen potilaille ennen hoidon aloittamista
o heuvonnan paivamaara
o potilaan tietdamyksen vahvistaminen talidomidin riskeista ja raskaudenehkaisyohjelman
toimenpiteista
potilaan tiedot, allekirjoitus ja paivays
laakemadrayksen antajan nimi, allekirjoitus ja paivays
o raskaudenehkaisyohjelmassa esitetty asiakirjan tarkoitus: "Hoidonaloituslomakkeen
tarkoituksena on suojella potilaita ja mahdollisia siki6ita varmistamalla, etta potilaat ovat
tdysin tietoisia teratogeenisuuden ja muiden talidomidin kaytté6n liittyvien haittavaikutusten
riskeista ja ettd he ymmartavat ne. Lomake ei ole sopimus eika vapauta ketaan tuotteen
turvalliseen kayttddn ja sikion altistumisen ehkaisyyn liittyvista velvollisuuksista.”
e Hoidonaloituslomakkeissa ja/tai vastaavissa apuvalineissa naisille, jotka voivat tulla raskaaksi,
pitaa olla myods
o vahvistus siitd, etta laakarin kanssa on keskusteltu seuraavista asioista:
»= sikion altistuminen on estettava
» raskaana ollessa tai raskautta suunniteltaessa ei saa kayttaa talidomidia
= tehokkaan, jatkuvan ehkaisyn tarve vahintaan neljan viikon ajan ennen hoidon
aloittamista, koko hoidon ajan ja vahintaan neljan viikon ajan hoidon paatyttya
= Ehkadisymenetelman vaihtamisen tai ehkdisyn lopettamisen tapauksessa velvollisuus
ilmoittaa
- ehkaisyvalmistetta maaraavalle ladkarille, etta han kayttaa talidomidia
- talidomidia maaraavalle ladkarille ehkaisyn lopettamisesta tai ehkdisymenetelman
vaihtamisesta
= raskaustesti on tehtdva ennen hoitoa, vahintaan neljan viikon valein hoidon aikana ja
hoidon paatyttya
= talidomidihoito on lopetettava heti, jos on syyta epailla raskautta
= |aakariin on otettava yhteytta heti, jos on syyta epailla raskautta
» |aaketta ei saa antaa kenellekaan toiselle henkildlle
= verenluovutuskielto hoidon aikana (myds annoksen keskeytysten aikana) ja vahintaan
seitseman paivan ajan talidomidihoidon paattymisen jalkeen
=  kayttdmaton ladakevalmiste on palautettava apteekkiin hoidon paatyttya
e Hoidonaloituslomakkeissa ja/tai vastaavissa apuvalineissa naisille, jotka eivat voi tulla raskaaksi,
pitaa olla myo6s
o vahvistus siitd, etta laakarin kanssa on keskusteltu seuraavista asioista:
» |aaketta ei saa antaa kenellekaan toiselle henkildlle
= verenluovutuskielto hoidon aikana (my&s annoksen keskeytysten aikana) ja vahintdan
seitseman paivan ajan talidomidihoidon paattymisen jalkeen
=  kayttdmaton ladakevalmiste on palautettava apteekkiin hoidon paatyttya
e Miespotilaille suunnatuissa hoidonaloituslomakkeissa ja/tai vastaavissa apuvalineissa pitaa olla
myos
o vahvistus siita, etta lIaakarin kanssa on keskusteltu seuraavista asioista:
= sikidn altistuminen on estettava
= siemennesteessa on talidomidia ja on kdytettava kondomia, jos seksikumppani on
raskaana tai jos han voi tulla raskaaksi eika kayta tehokasta ehkaisya
= jos miehen kumppani tulee raskaaksi, miehen on valittdmasti ilmoitettava raskaudesta
hoitavalle ladkarille ja kaytettava aina kondomia
= mies ei saa luovuttaa verta eikd siemennestetta hoidon aikana (ei mydskaan annoksen
keskeytysten aikana) eika vahintaan seitsemaan paivaan talidomidihoidon lopettamisen
jalkeen
= |3aketta ei saa antaa kenellekaan toiselle henkildlle
= kayttamaton laakevalmiste on palautettava apteekkiin hoidon paatyttya

o O



c) Potilastiedotteet:

e Potilastiedotteita on kolmenlaisia:
o tiedote naisille, jotka voivat tulla raskaaksi
o tiedote naisille, jotka eivat voi tulla raskaaksi
o tiedote miespotilaille
e Kaikissa potilastiedotteissa on oltava seuraavat tiedot:
o talidomidi on teratogeeninen
talidomidi voi aiheuttaa iskeemisen syddnsairauden (kuten sydaninfarktin)
kuvaus potilaskortista ja sen kaytosta yksittaisen jasenvaltion alueella
Thalidomide Lipomed -valmisteen kasittelyohjeet potilaille, hoitajille ja perheenjasenille
kansalliset tai muut asiaankuuluvat erityisjarjestelyt talidomidireseptin antamista varten
talidomidia ei saa antaa muille henkildille
potilas ei saa luovuttaa verta
potilaiden on kerrottava ladkarilleen haittavaikutuksista
o kaikki kayttamattdomat valmisteet on palautettava hoidon paatyttya apteekkiin
o Potilastiedotteissa naisille, jotka voivat tulla raskaaksi, on kaikissa potilastiedotteissa olevien
edelld mainittujen tietojen lisdksi oltava myds seuraavat tiedot:
o sikién altistuminen on estettava
o on kaytettava tehokasta ehkaisya
o Ehkdisymenetelman vaihtamisen tai ehkadisyn lopettamisen tapauksessa velvollisuus ilmoittaa
= ehkaisyvalmistetta madraavalle ladkarille, ettda han kayttaa talidomidia
= talidomidia maaraavalle lddkarille ehkaisyn lopettamisesta tai ehkdisymenetelman
vaihtamisesta
o raskaustesti on tehtdva ennen hoitoa, vahintaan neljan viikon valein hoidon aikana ja
vahintaan neljan viikon ajan hoidon paatyttya
o talidomidihoito on lopetettava heti, jos on syyta epailla raskautta
o ladkariin on otettava yhteytta heti, jos on syyta epailla raskautta
e Miehille suunnatuissa potilastiedotteissa on kaikissa potilastiedotteissa olevien edella mainittujen
tietojen lisdéksi oltava my&s seuraavat tiedot:
o sikidn altistuminen on estettava
o siemennesteessa on talidomidia ja on kaytettdva kondomia, jos seksikumppani on raskaana
tai jos han voi tulla raskaaksi eika kayta tehokasta ehkaisya
o jos miehen kumppani tulee raskaaksi, miehen on valittémasti ilmoitettava raskaudesta
hoitavalle l1aakarille ja kaytettdva aina kondomia
o mies ei saa luovuttaa siemennestettd hoidon aikana (ei mydskdaan annoksen keskeytysten
aikana) eika vahintdan seitsemaan paivaan talidomidihoidon lopettamisen jalkeen
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d) Potilaskortit ja/tai vastaavat apuvalineet:

e vahvistus siitd, etta asianmukaista neuvontaa on annettu

e dokumentointi potilaan mahdollisuudesta tulla raskaaksi

e valintaruutu (tai vastaava), jonka rastittamalla Ida@kari vahvistaa, etta potilas kayttaa tehokasta
ehkaisya (jos kyseessd on nainen, joka voi tulla raskaaksi)

¢ alussa tehtavan raskaustestin vahvistaminen negatiiviseksi ennen hoidon aloittamista (jos
kyseessa on nainen, joka voi tulla raskaaksi)

e Raskaustestien paivamaarat ja tulokset

e) Valmisteyhteenveto, pakkausseloste ja myyntipaallysmerkinnat

f) Raskauden alkamisen ja lopputuloksen ilmoituslomakkeet

g) Haittavaikutusraportointilomakkeet

h) Markkinoille tulon jalkeinen ja vaatimusten noudattamisen arviointi (kunkin jasenvaltion kdaytdnnon

mukaan)

Nama ehdot vastaavat taysin ladketurvallisuuden riskinarviointikomitean antamia ohjeita.



