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Jasenvaltioiden on varmistettava, etté kaikki alla kuvatut ehdot ja rajoitukset, jotka koskevat kyseisen
|88kkeen turvallista ja tehokasta kayttoa toteutetaan:

1. Jésenvaltioiden on sovittava myyntiluvan haltijan kanssa myyntiluvan myontdmisen jalkeen

ké&ynnistettdvan tutkimusohjel man yksityiskohtien toteuttami sesta jasenvaltioissa ja varmistettava,
etta ohjelma on kaynnistetty ennen valmisteen markkinoille tuloa.

Jasenvaltioiden on sovittava myyntiluvan haltijan kanssa valvotun |é&kkeenjakel ujérjestelman
yksityiskohdista kansallisten méérdysten ja terveydenhuoltojarjestelmien mukaisesti ja
varmistettava, etté tdma ohjelma otetaan kansallisesti kayttdon niin, etté ennen [&88kkeen
madréamistd, jajos jasenvaltio niin pdattda, toimittamisesta, kaikki terveydenhuollon ammattilai set,
jotka aikovat méardta Volibrista (tai toimittaa) ovat saaneet seuraavat tiedot:

tietoa val misteesta (valmisteyhteenveto (SPC) ja pakkaussel oste)
Volibrista koskevaa tietoa terveydenhuollon ammattilaisille
Tarkistuslista la8kéreille ennen |88kkeen madradmista

Tietoa myyntiluvan myontamisen ja kel sestd tutkimusohjelmasta
Potilaan tietovihkonen

Hedel méllisessé iassa ol evan naispotilaan tietovihkonen kumppanille
Muistutuskortti potilaalle

Raskausrekisteriraportointilomakkeet

Haittavaikutusraportointil omakkeet

3. Jasenvaltioiden on varmistettava, etté seuraavat keskeiset asiat on kasitelty yllémainituissa

aineistossa, ja etté aineisto el ole myyntia edistavaa.

Tieto terveydenhuollon ammattilaisille

Terveydenhuollon ammattilaisille suunnatun informaation tulee siséltdi seuraavat perusasiat Volibriksesta:

Volibristd méaréavien |88kareiden velvoitteet:

potilaan on kyettéava noudattamaan V olibriksen kayttta koskevia turvallisuusvaatimuksia.
kattavan tiedon ja neuvonnan antaminen potilaille.

potilaan tietovihkosen ja potilaan muistutuskortin antaminen.

varmistetaan, ettd potilaan tilaja perustestitul okset selvitetdan ennen Volibris-jatkohoidon
madraamista.

Volibriksen turvallisuustietokanta on pieni ja ld&kareita pyydetédn ilmoittamaan potilaat
seurantaohjelmaan.

ilmoittamaan epéillyt haittavaikutukset ja raskaudet.

Volibris on teratogeeninen

Raskaus seké hedelméllisessi idssa olevat naiset, jotka eivét kdyté luotettavaa ehkéisyd, ovat vasta-
aiheitaVolibriksen kéaytdlle.

Volibristé saaville naisille on kerrottava epamuodostumari skista.

Ohjeita hedelméllisessé i8ssé ol evien naisten tunnistamiseksi ja ohjeita siitd, mité tehda epaselvissa
tapauksissa.

Hedelmallisessa idssa oleville naisilie

2/14



e Ennen hoidon aloittamista raskaus on poissuljettava ja raskaustesti on tehtévéa kuukausittain hoidon
aikana.
e Tarve antaa neuvoja naiselle luotettavan ehké symenetelméan kayttamiseks (vaikka naisellaolis
amenorrea) hoidon aikana ja kuukauden gjan sen jélkeen, kun hoito on pysyvasti |opetettu.
e Luotettavan ehké symenetel mén méaéritteleminen ja ohje kdantyd asiantuntijan puoleen, jos el ole
selvad mika menetelméa on sopiva yksittéiselle potilaalle.
e Jos hedelmdllisessd iassa olevan naisen on vaihdettavatai lopetettava kéytdossa oleva
ehkdai symenetelmanss, hanen on kerrottava:
ehkéisyn maaranneelle 188kérille, etté han kayttda Volibrista.
Volibrista maéranneelle 1&8kérille, ettéd hén on vaihtanut tai lopettanut kéytdssa
olevan ehké&i symenetel mansa.
e Potilaan on otettava yhteys |é&kéariinsa valittomasti, jos han epéilee olevansa raskaana ja jos raskaus
on varmistettu, hoito on vaihdettava.
e Raskaana olevat potilaat tulee |&hettéa teratol ogiaan ja sen diagnosointiin erikoistuneelle tai niihin
perehtyneelle [88kérille tutkimusta ja neuvontaa varten.
e Kaikki hoidon aikanailmenneet raskaudet on raportoitava.

ettd Volibris on mahdollisesti maksatoksinen

e Vasta-aiheinen potilaille, joilla on vakava maksan toiminnanvajaus (maksakirroosillatai ilman
sitd) ja potilaille, joilla maksan aminotransferaasien 18htOarvot (ASAT jaltai ALAT) ovat yli
kolminkertaiset viitearvojen ylargjaan néhden (>3 x ULN).

e Maksan aminotransferaasit (ALAT jaltai ASAT) on arvioitava ennen ambrisentaanihoidon
aloittamista

e ALAT-jaASAT-arvojen seurantaa suositellaan kuukausittain hoidon aikana.

e Ambrisentaanihoito on lopetettava, jos potilaallailmenee pysyva selittdméton kliinisesti
merkitsevd ALAT- jaltai ASAT-arvojen nousu, tai jos ALAT- jaltai ASAT-arvojen nousuun
liittyy maksavaurion merkkejatai oireita (esim. keltaisuus).

o Patilailla, joillae ilmene maksavaurion kliinisid oireitatai keltaisuutta, ambrisentaanihoidon
aoittamista uudelleen voidaan harkita maksaentsyymiarvojen palauduttua normaalille tasolle.
On suositeltavaa kaéntyd maksatautien hoitoon perehtyneen erikoid éékarin puol een.

ettd Volibris-hoito aiheuttaa usein hemoglobiinin ja hematokriitin laskun
e Volibris-hoidon aloittamista ei suositella potilaille, joilla on kliinisesti merkitseva anemia.
e Volibrista kéyttévien potilaiden hemoglobiini- ja/tai hematokriittiarvot on mitattava séannollisesti.
e Jos mittaukset osoittavat hemoglobiini- tai hematokriittiarvoissa kliinisesti merkitsevéa
pienenemistd, ja muut syyt on poissuljettu, annoksen pienentdmista tai hoidon lopettamistatulee
harkita.

ettd Volibris-hoito aiheuttaa perifeerista turvotusta ja nesteen kerééntymistéa elimistoon
e Jospotilaallailmenee kliinisesti merkitsevaa perifeerista turvotusta riippumatta siité, liittyyko siihen
painonnousuavai €, lisdarviointi syyn selvittdmiseksi on aloitettava ja jos tarkoituksenmukaista,
hoidon keskeyttdmista on harkittava.

etta Volibriksen pitkaaikai seen antoon elé@imille on liitetty kivesten tubulaarinen atrofia ja heikentynyt
hedelméllisyys. Volibriksen vaikutusta ihmisen kivesten toimintaan ja miehen hedelmallisyyteen el tunneta.

ettd vakavaa munuai sten vajaatoimintaa sairastaville potilaille Volibris-hoito on al oitettava varoen.
ettd yliherkkyysreaktioita on raportoitu melko harvinaisina haittavaikutuksina.

Tarkistuslista ldgkarille

L &8karin tarkistuslistassa on korostettava ambrisentaanin kéyton vasta-aiheita ja seuraavien asioiden
madrittamisen térkeytta ennen |aékkeen maaréamista:
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maksan toi mintakokeet.

hedelméllisessa i&ssd ol evien naisten hedel méllisyyden selvittdminen.
hedel mélli sessé i8ssé ol evan potilaan raskaustesti.

hedelmélli sessé i&ssd ol evien naisten luotettavan ehkéisyn varmistaminen.

Potilaan tietovihkonen

Potilaan tietovihkosessa tulee olla seuraavat tiedot:

e Volibris saattaa aiheuttaa vakavia epamuodostumia lapselle, kun hedel maitys tapahtuu ennen hoitoa,
hoidon aikanatai kuukauden kuluessa hoidon lopettami sesta.
e Jospotilas on raskaana, hoitoa el saa aoittaa.
e Hedelmdllisessaidssd oleville naisille on tehtéva raskaustesti heti ennen ensimméi st |188kemaaraysta
jakuukauden vélein Volibris-hoidon aikana.
e Onvarmistettava, ettd hedelméllisessa idssa olevat naiset kdyttévét luotettavaa enkéisya ja etté
potilaat kertovat |88karilleen mahdollisesta raskaudesta ennen ladkityksen uusimista.
e Jos hedelmdllisessa idssa olevan naisen on vaihdettava tai |opetettava kéaytdssa oleva
ehk&i symenetelmansa, hénen on kerrottava:
ehkéisyn maaranneelle 188kérille, ettd han kayttda Volibrista
Volibrista méérénneelle |88kérille, ettd hdn on vaihtanut tai lopettanut kéytossa
olevan ehké&i symenetel mansa.
Potilaan on otettava yhteys |a8kéariinsa valittémasti, jos han epéilee olevansa raskaana.
Potilaan on keskusteltava | 88karinsa kanssa, jos han suunnittel ee raskautta.
Volibris saattaa ai heuttaa maksavaurioita.
Mahdollisen maksavaurion ja anemian takia potilaan on kdytéava sdannollisissa verikokeissa ja myds
kerrottava |&8kérille jos ilmenee maksavaurion oireita.
Potilaan e tule antaa V olibristéa muiden kayttoon.
¢ Potilaan on kerrottava haittavaikutuksista | 88karilleen.

Hedel méallisessé i 8ssé ol evan nai spotilaan tietovihkonen kumppanille

Hedelméllisessi i8ssé ol evan naispotilaan tietovihkosessa kumppanille tulee olla seuraavat tiedot:

e Volibris saattaa aiheuttaa vakavia epamuodostumia lapselle, kun hedel maitys tapahtuu ennen hoitoa,
hoidon aikanatai kuukauden kuluessa hoidon lopettami sesta.

e Onvarmistettava, etté hedelméallisessd iassa olevat naiset kayttavét luotettavaa ehkaisya.

e Volibrista el saakéayttdd, jos nainen on tai epéilee olevansa raskaana.

M uistutuskortti potilaalle

e Taman tulee sisdltda perusasiat sédnndllisten verikokeiden ja raskaustestien tarpeel lisuudesta.

Muistutuskortissa on oltava riittavasti til aa tapaamispdivamadrien ja kokeiden tulosten kirjaamiselle.
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