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Tassa asiakirjassa olevat valmistetietojen sanamuodot on otettu asiakirjasta, jonka otsikko on “PRAC
recommendations on signals” ja joka sisdltéda valmistetietojen paivittdmista koskevien suositusten
tekstin kokonaisuudessaan seka joitakin yleisohjeita signaalien kdsittelemiseen. Asiakirja on saatavilla
tdssa (vain englanniksi).

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

b .

1. Barisitinibi — divertikuliitti (EPITT nro 19496)

Valmisteyhteenveto
4.4, Varoitukset ja kayttoon liittyvat varotoimet
Divertikuliitti

Kliinisista tutkimuksista ja markkinoille tulon jalkeisista lahteista on ilmoitettu divertikuliittitapauksia ja
maha-suolikanavan perforaatiota. Barisitinibia on kaytettava varoen potilailla, joilla on divertikuliitti, ja
etenkin potilailla, joille annetaan samaan aikaan pitkaaikaista hoitoa sellaisilla 1adkkeilla, joiden
yhteydessa divertikuliitin riski on suurentunut. Tallaisia |ddkkeitd ovat ei-steroidaaliset
tulehduskipulddkkeet, kortikosteroidit ja opioidit. Potilaat, joille ilmaantuu uusia vatsan alueen
ongelmiin viittaavia merkkeja ja oireita, on tutkittava nopeasti, jotta divertikuliitti tai maha-
suolikanavan perforaatio voitaisiin tunnistaa varhain.

4.8. Haittavaikutukset

Ruoansulatuselimisto

1 Expected publication date. The actual publication date can be checked on the webpage dedicated to PRAC
recommendations on safety signals.

2 Some minor amendments were implemented in the product information for hormone replacement therapy (HRT) on 3
August 2020.
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Yleisyys "melko harvinainen”: divertikuliitti

Pakkausseloste

2. Mitd sinun on tiedettava, ennen kuin otat Olumiantia

[...]

Varoitukset ja varotoimet

Keskustele |dakarin tai apteekkihenkilokunnan kanssa ennen Olumiant-hoitoa ja sen aikana, jos
[...]

- sinulla on ollut divertikuliitti (paksusuolitulehduksen tyyppi) tai haavaumia mahassa tai suolessa (ks.

kohta 4)

Jos sinulle kehittyy jokin seuraavista vakavista haittavaikutuksista, ota valittdmasti yhteyttd |adkariin:

- kova mahakipu, etenkin jos siihen liittyy kuumetta, pahoinvointia ja oksentelua.

Muut ladkevalmisteet ja Olumiant

Kerro ladkarille tai apteekkihenkilékunnalle, jos parhaillaan otat, olet dskettdin ottanut tai saatat ottaa
muita laakkeita. Kerro Iadkarille tai apteekkihenkilékunnalle etenkin seuraavien ladkkeiden kaytdsta
ennen Olumiant-ladkkeen kayton aloittamista:

- ladkkeet, jotka voivat suurentaa divertikuliitin riskid. Niita voivat olla esimerkiksi steroideihin
kuulumattomat tulehduskipuldékkeet (niilld hoidetaan yleensa lihasten tai nivelten kiputiloja ja/tai
tulehdusta) ja/tai opioidit (niillé hoidetaan kovaa kipua) ja/tai kortikosteroidit (niilld hoidetaan yleensa
tulehdussairauksia) (ks. kohta 4).

4. Mahdolliset haittavaikutukset

Melko harvinaiset haittavaikutukset (voi esiintya yhdella potilaalla sadasta):

[...]

- Divertikuliitti (paksusuolen seinamddn syntyneiden pienten umpipussien kivulias tulehdus)

2. Buprenorfiini; buprenorfiini, naloksoni -
Serotoniinioireyhtymaan johtava yhteisvaikutus
serotonergisten laakkeiden kanssa (EPITT nro 19475)
Valmisteyhteenveto

4.4. Varoitukset ja kayttéon liittyvat varotoimet

Serotoniinioireyhtymé

[Kauppanimi]-valmisteen ja muiden serotonergisten ladkeaineiden, kuten MAQ:n estajien,
selektiivisten serotoniinin takaisinoton estadjien (SSRI-lddkkeiden), serotoniinin ja noradrenaliinin
takaisinoton estajien (SNRI-Iddkkeiden) tai trisyklisten masennusladkkeiden, samanaikainen kayttd voi
johtaa serotoniinioireyhtymaén, joka voi olla hengenvaarallinen tila (ks. kohta 4.5).
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Jos muiden serotonergisten ldadkeaineiden samanaikainen kayttd on kliinisesti tarpeen, potilasta on
tarkkailtava huolellisesti etenkin hoitoa aloitettaessa ja annosta suurennettaessa.

Serotoniinioireyhtyman oireita ovat esimerkiksi mielentilan muutokset, autonomisen hermoston
epadvakaus, neuromuskulaariset poikkeavuudet ja/tai maha-suolikanavan oireet.

Jos potilaalla epdillddn serotoniinioireyhtymaa, on syyta harkita annoksen pienentdmisté tai hoidon
keskeyttdmistd oireiden vaikeusasteesta riippuen.

4.5. Yhteisvaikutukset muiden lddkevalmisteiden kanssa sekd muut yhteisvaikutukset

[Kauppanimi]-valmistetta on kaytettdva varoen, jos sen kanssa kaytetdaan samaan aikaan seuraavia
laakkeita:
e Serotonergiset |ladkevalmisteet, kuten MAO:n estdjat, selektiiviset serotoniinin takaisinoton
estdjat (SSRI), serotoniinin ja noradrenaliinin takaisinoton estajat (SNRI) tai trisykliset
masennusladkkeet; nadiden ladkkeiden samanaikainen kdyttd suurentaa serotoniinioireyhtyman

(joka voi olla hengenvaarallinen tila) riskid (ks. kohta 4.4).

Pakkausseloste

2. Mita sinun on tiedettdva, ennen kuin otat [kauppanimi]-valmistetta

Varoitukset ja varotoimet

Keskustele laakarin kanssa ennen kuin otat [kauppanimi]-valmistetta, jos sinulla on jokin seuraavista:

e Masennus tai muu sairaus, jota hoidetaan masennusladkkeilla.

Ndiden laakkeiden kayttd samanaikaisesti [kauppanimi]-valmisteen kanssa voi johtaa
serotoniinioireyhtymaén, joka voi olla hengenvaarallinen tila (ks. kohta "Muut
lddkevalmisteet ja [kauppanimi]”).

Muut ladkevalmisteet ja [kauppanimi]
Kerro ladkarille, jos parhaillaan otat tai olet askettdin ottanut tai saatat ottaa muita ladakkeita.

Jotkin laakkeet voivat lisata [kauppanimi]-valmisteen haittavaikutuksia, ja ne voivat joskus aiheuttaa
my®s hyvin vakavia reaktioita. Ald ota [kauppanimi]-hoidon aikana mitd&n muita ld&kkeitd, ennen kuin
olet keskustellut niista laakadrin kanssa. Tama koskee etenkin seuraavia laakkeita:

- masennusladkkeet, esimerkiksi moklobemidi, tranyylsypromiini, sitalopraami, essitalopraami,
fluoksetiini, fluvoksamiini, paroksetiini, sertraliini, duloksetiini, venlafaksiini, amitriptyliini,
doksepiini tai trimipramiini._Nailla Iadkkeilld voi olla yhteisvaikutuksia [kauppanimi]-valmisteen
kanssa, ja sinulle voi ilmaantua seuraavia oireita: tahattomat rytmiset lihassupistukset (my6s
silmanliikkeitd kontrolloivissa lihaksissa), kiihtymys, aistiharhat, kooma, liikahikoilu, vapina,
heijasteiden kiihtyminen, lisddntynyt lihasjannitys ja yli 38 C:n ruumiinldampd. Ota yhteytta
ladkariin, jos sinulle kehittyy tadllaisia oireita.
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3. Hormonikorvaushoito3® - Uutta tietoa rintasyovasta
(tunnettu riski) (EPITT nro 19482)

Uusi teksti on lihavoitu ja alleviivattu.

Ehdotetut muutokset vain estrogeenia seka estrogeenin ja progestageenin
yhdistelmaa sisaltavien hormonikorvaushoitovalmisteiden
perusvalmisteyhteenvetoon ja -pakkausselosteeseen

Hormonikorvaushoitovalmisteiden perusvalmisteyhteenveto

4.4, Varoitukset ja kayttoon liittyvat varotoimet

Rintasydpa
Kokonaisndyttd antaa—viitteitd osoittaa rintasydpariskin suurenemisesta naisilla, jotka saavat

estrogeeniprogestiiniyhdistelmavalmisteita ja-mahdellisesti tai pelkkda estrogeenia kayttavilla. Riski
riippuu hoidon kestosta.

Estrogeenia ja progestageenia sisaltava yhdistelmahoito
e Satunnaistetussa lumelaakekontrolloidussa (Women’s Health Initiative (WHI)) -
tutkimuksessa ja prospektiivisten epidemiologistenissa—tutkimuksissa tutkimusten
meta-analyysissa on yhdenmukaisesti todettu rintasydpériskin suurenemisesta naisilla,
jotka kayttavat estrogeeni-progestiiniyhdistelmahoitoa (ks. kohta 4.8). Riski suurenee noin
3 (1-4) vuoden kaytdn jalkeen.

Pelkka estrogeenikorvaushoito*
e [...] Havainnointitutkimuksissa on paasoin raportoitu pienta riskin lisadntymista
rintasyopadiagnoosille, mutta riski on merkittdvasti pienempi kuin estrogeenin ja progestiinin
yhdistelman kayttajilla (ks. kohta 4.8).

—Laajasta meta-analyysista saadut
tulokset osoittivat, ettd suurentunut riski pienenee ajan myé6ta hoidon lopettamisen jélkeen.

Aika riskin palautumiseen ldhtotasolle, riippuu hormonikorvaushoidon kestosta.
Hormonikorvaushoitoa kaytettaessa vyli viisi vuotta, riski voi kestda 10 vuotta tai

pidempaan.

[...]

4.8. Haittavaikutukset

Rintasydpariski

e [.]

e Pelkkaa estrogeenia kayttavien naisten lisdantynyt sairastumisriski on eteeHisesti-pienempi kuin
yhdistelmahormonikorvaushoitoa kayttavien.

e [.]

e Absoluuttiset riskiestimaatit, jotka perustuvat-Fuoleksetlaajimmansta satunnaistetunsta
lumelaakekontrolloidunsta tutkimuksensta (WHI-tutkimus) ja faajimmastaprospektiivisten

3 Klorotrianiseeni; konjugoidut estrogeenit; konjugoidut estrogeenit, batsedoksifeeni; dienestroli; dietyylistilbestroli;
estradioli; estradioli, noretisteroni; estrioli; estroni; etinyyliestradioli; metallenestriili; moksestroli; promestrieeni; tiboloni
4 Paragraph added on 3 August 2020 due to the required deletion of the word “substantially”.
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epidemiologistenesta tutkimustenksesta (Milien—-Wemen-Study, MWS-tutkimus) laajimman meta-
analyysin tuloksiin, on esitetty alla.

een Prospektiivisten

epidemiologisten tutkimusten laajin meta-analyysi

Rintasyodvdn arvioitu lisariski viiden vuoden kdyton jdlkeen naisilla, joiden painoindeksi

(BMI) on 27 (kg/m?)

£ s_atap, auxSta7 i.. 000
I aista jeEfa e__uaE ole
Tapausten lisdys 5 vuoden
/5 « Tapau isdy vu
. . jdlkeen 1 000
Ikaryhma Ilmaantuvuus " .
. . - hormonikorvaushoidon
hormonikorvaushoidon | viiden vuoden Riskisuhde# | kayttiiaa kohden
alussa aikana 1 000 aytlajaa X
(vuotta) henkil6a kohden, IE SatE EE.'EIES a/+ B.EE A\ bbsiss
kun henkildt eivat /5 l
olleet koskaan
kdyttaneet HRT-
hoitoa (ika 50-54
vuotta)*
Pelkka estrogeenikorvaushoito
50—65 | 912 13,3 1,2 | +26-3) 2,7
Estrogeeni-progestiiniyhdistelm&hoito
50-65 | 9412-13,3 +71,6 657 8,0

*Vertailukohtana kdytetty esiintymistiheyttd teeHisuusmaissa Englannissa vuonna 2015 naisilla,
joiden painoindeksi on 27 (kg/m?).

okena thde: hel clevakie—vaankasvaakiyts o Ot
Huom.: Koska taustatietona kaytetty rintasyévan esiintymistiheys vaihtelee EU-maissa, myds
lisaantyneiden rintasydpatapausten maara vaihtelee samassa suhteessa.

Rintasyodvadn arvioitu lisariski 10 vuoden kayton jalkeen naisilla, joiden painoindeksi on 27

(kg/m?)

Cisat e

Ilmaantuvuus 10
vuoden aikana

ks 1 000 naista Tapausten lisdys 10 vuoden
hormonikorvaushoidon | kohden, kun N

e Riskisuhde | jdlkeen 1 000
alussa henkil6t eivat ole hormonikorvaushoidon kiyttsjss
(vuotta) koskaan

kiyttineet HRT- kohden

hoitoa (ika 50-
59 vuotta) *

Pelkka estrogeenikorvaushoito

50 | 26,6 1,3 6:97,1

Estrogeeni-progestiiniyhdistelmdahoito
50 | 26,6 1.8 | 20,8

*Vertailukohtana kdytetty esiintymistiheyttd Englannissa vuonna 2015 naisilla, joiden
painoindeksi on 27 (kg/m?2)

Huom.: Koska taustatietona kdytetty rintasyovan esiintymistiheys vaihtelee EU-maissa,
myos lisdadntyneiden rintasyopdtapausten madara vaihtelee samassa suhteessa.

Hormonikorvaushoitovalmisteiden peruspakkausseloste
2. Mita sinun on tiedettava, ennen kuin kdytat <kauppanimi>-valmistetta
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[...]

Rintasyopa

Tutkimustulokset-viittaavat-sithenosoittavat, etta estrogeenin ja progestageenin yhdistelmahoito seka
mahdollisesti-my6s-jaS# tai pelkkda estrogeenia sisaltdva hormonikorvaushoito lisdavét rintasydpéan
sairastumisen riskid. Riskin suureneminen riippuu siita, kuinka pitkéén hormonikorvaushoitoa

lopettamisen jilkeen kohonnut riski pienenee ajan myo6ta, mutta jos hormonikorvaushoitoa
on kdaytetty yli viisi vuotta, riski voi kestda 10 vuotta tai pidempadan.

Vertailu

50-5479-vuotiailla naisilla, jotka eivat kdytd hormonikorvaushoitoa, keskimaarin 9-13-17 naisella
tuhannesta todetaan rintasydpa viiden vuoden ajanjaksolla.

50 vuotta tayttdneistd naisista, jotka alkavat kdayttdd vain estrogeenia sisaltavaa

hormonikorvaushoitoa ]a kayttavat sita vnden vuoden ajan, rintasy6pa diagnosoidaan 16—

vuotta tiayttaneista naisista, jotka aloittavat estrogeeni-progestiiniyvhdistelméakorvaushoidon
yh_ja kayttavat sitd 5 vuoden ajan, rintasyopa diagnosoidaan 21 13—23 naisella tuhannesta
kayttajasta (eli 4-68 lisatapausta).

50-59-vuotiailla naisilla, jotka eivat kdytda hormonikorvaushoitoa, keskimdarin 27 naisella
tuhannesta todetaan rintasyépd 10 vuoden ajanjaksolla.

50 vuotta tiyttdneistd naisista, jotka alkavat kadyttda vain estrogeenia sisaltiavaa
hormonikorvaushoitoa ja kayttavat sitda 10 vuoden ajan, 34 naisella tuhannesta kayttajasta
todetaan rintasyo6pa (eli 7 lisatapausta)

50 vuotta tiyttdneistd naisista, jotka alkavat kadyttdsd estrogeenia ja progestiinia sisaltavaa

hormonikorvaushoitoa ja kayttavat sitd 10 vuoden ajan, 48 naisella tuhannesta kayttajasta
todetaan rintasyoépa (ts. 21 lisdatapausta).

Ehdotetut muutokset emattimensisadisesti kdytettavien
estrogeenivalmisteiden valmisteyhteenvetoon ja pakkausselosteeseen, kun
systeeminen altistuminen on vaihdevuosien jdlkeisten normaaliarvojen
mukaista

Hormonikorvaushoitovalmisteiden perusvalmisteyhteenvedon liite

4.4, Varoitukset ja kayttoon liittyvat varotoimet

Rintasyopa

5“And” was put in strike-through font on 3 August 2020 as it needs to be deleted from the product information.
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Laajasta meta-analyysista saadun epidemiologisen nayton mukaan rintasyovan riski ei ole
suurentunut niilld naisilla, joilla ei ole ollut rintasyopaa ja jotka kayttivat pientd annosta

emadttimensisaisesti kavtettawa estroqeenela Ei kuitenkaan tledeta stlmulowatko

4.8. Haittavaikutukset

Systeemiseen hormonikorvaushoitoon liittyvat luokkavaikutukset
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Hormonikorvaushoitovalmisteiden pakkausselosteen liite
2. Mita sinun on tiedettdva, ennen kuin kaytat <X:aa>

[...]

Hormonikorvaushoito ja syopa

Seuraavat riskit koskevat hormonikorvaushoidossa kaytettavia ladkkeitd, jotka vaikuttavat
verenkierrossa. <X> on kuitenkin emattimen paikallishoitovalmiste, ja sen imeytyminen verenkiertoon
on hyvin vahaista. Ei ole kovin todennakdista, etta jaljempana mainitut tilat pahenevat tai uusiutuvat
<X>-hoidon aikana, mutta jos sinulle ilmaantuu niitd, kay lddkarissa.

Rintasyopa
Navtto osmttaa, etta <X:n> kayttamlnen es&egeem—preges&mryhmstehﬁahadeﬁ—}a—maqdelhsesﬁ

sairasturmisenei lisaa rintasyovan riskia niilla naisilla, joilla ei ole ollut rintasydpaa

aikaisemmin. Ei tiedetd, voivatko naiset, jotka ovat sairastaneet rlntasvovan alkalsemmln,
kayttaa <X:aa> turvallisesti. j

4. Mahdolliset haittavaikutukset

Seuraavista sairauksista on ilmoitettu useammin verenkierrossa kulkevia
hormonikorvaushoitolaakkeita kayttavilta naisilta kuin naisilta, jotka eivat kayta
hormonikorvauslaakkeita. Emattimensisaisesti kaytettavien valmisteiden, kuten <X:n>, yhteydessa
nama riskit ovat kuitenkin pienemmat:

. Spis

Duaviven (konjugoidut estrogeenit/batsedoksifeeni) valmisteyhteenvetoon
ja pakkausselosteeseen ehdotetut muutokset

Valmisteyhteenveto
4.4. Varoitukset ja kayttéon liittyvat varotoimet

Rintasy6pa
Kokonaisndytto viittaa-sithen-osoittaa, ettd rintasydpariski on mahdelisesti-suurentunut pelkkaa

estrogeenia sisaltdvéaa hormonikorvaushoitoa-heitea kayttavilla naisilla. Riskin suureneminen riippuu
hoeider hormonikorvaushoidon kestosta.

[...]

Havainnointitutkimuksissa on padsoin raportoitu pienta riskin lisdantymista rintasyépadiagnoosille
pelkdn estrogeenin kayttadjilld, mutta riski on merkittavasti® pienempi kuin estrogeenin ja

progestunm yhdlstelman kayttajilla (ks. kohta 4. 8)

—Laajasta meta-analyysista saadut
tulokset osoittivat, ettd suurentunut riski pienenee ajan myé6ta hoidon lopettamisen jélkeen.

6 “Substantially” was missing in the document initially published on 23 June 2020.
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Aika riskin palautumiseen lahtotasolle, riippuu hormonikorvaushoidon kestosta.
Hormonikorvaushoitoa kaytettaessa vyli viisi vuotta, riski voi kestda 10 vuotta tai

pidempaan.

[...]

4.8. Haittavaikutukset

Rintasyépériski

Pelkkien estrogeenien kayttoon liittyva rintasyopariski on osoitettu useissa tutkimuksissa. Riskin
suureneminen on pelkkaa estrogeenia kayttavilla huemattavasti-pienempi kuin mita estrogeenin ja
progestiinin yhdistelmda kdyttaneilld on havaittu. Riskin suuruus riippuu hoidon kestosta (ks. kohta
4.4). Absoluuttiset riskiestimaatit, jotka perustuvat [aajimman satunnaistetun
lumelaakekontrolloidun tutkimuksen (WHI-tutkimus) ja prospektiivisten laajimman epidemiologisten
tutkimustenksenr{(MWS)_ laajimman meta-analyysin tuloksiin-twlekset on esitetty seuraavassa.

US WHI -tutkimuksen pelkka estrogeenihoito -ryhma - rintasydpaan liittyva lisariski viiden vuoden
kayton jalkeen

N . Ilmaantuvu_us tuhatta Riskisuhde ja Lisatapaukset tuhatta estrogeenihoidon
Ikaryhma | naista kohti h PR R .
wi a s 95 prosentin kayttajaa kohti viiden vuoden aikana (95
(vuotta) lumelaakeryhmassa . - v
" - luottamusvali prosentin luottamusvali)
viiden vuoden aikana

Konjugoitu estrogeeni yksindaan

50-79 [ 21 0,8 (0,7-1,0) | -4 (-6-0)*
*WHI-tutkimukseen osallistuneet naiset, joilta oli poistettu kohtu ja joilla ei havaittu rintasyévén riskin
suurenemista

Millen-Wemen{MWS)-Prospektiivisten epidemiologisten tutkimusten laajin meta-analyysi
tutl (petkkas ol hena

Rintasydvan arvioitu lisdys viiden vuoden hoidon jalkeen naisilla, joiden painoindeksi on 27

(kg/m2)

T : —
Ilmaantuvuus
Tk v!|den vuoden Tapausten lisdys 5 vuoden aikana
a aikana 1 000
hormonikorvaushoidon | henkilod kohden L. jalkeen .1 000 .
alussa kun henkilot eivét Riskisuhdes# hormonlkorygus_hP_!don
(vuotta) ole koskaan estFegeeﬁm kayt:cz_ajaa kohden {95
saaneet HRT-hoitoa orfrldottamusval)
(ikda 50-54
vuotta)*
Pelkkd-estradioli-Pelkka estrogeeni
50—65 [ 93213,3 1,2 | +2¢0-3)2,7

*Perustuu lahtotilanteen esiintyvyyteen kehitbyreissa-maissa-Englannissa vuonna 2015 naisilla,
joiden painoindeksi on 27

Huom.: Koska taustatietona kdytetty rintasyovan esiintymistiheys vaihtelee EU-maissa,
myos lisddntyneiden rintasyopadtapausten madara vaihtelee samassa suhteessa.

Rintasyovan arvioitu lisdys 10 vuoden kayton jdlkeen naisilla, joiden painoindeksi on 27
(kg/m2)
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Ilmaantuvuus
10 vuoden
aikana 1 000
naista kohden,
hormonikorvaushoidon kun henkilot o Tapausten Iiséi_ys 10 vuod_en jalkeen
eivat ole Riskisuhde |1 000 hormonikorvaushoidon
a'“—“‘t? koskaan 3yttajss kohden
(vuotta) kdyttaneet
HRT-hoitoa
(ika 50-59
vuotta)*

Ika

Pelkka estrogeeni
50 [ 26,6 1,3 I 71

*Perustuu lahtotilanteen esiintyvyyteen Englannissa vuonna 2015 naisilla, joiden
painoindeksi on 27

Huom.: Koska taustatietona kdytetty rintasyovan esiintymistiheys vaihtelee EU-maissa,

myos lisdantyneiden rintasyopadtapausten maara vaihtelee samassa suhteessa.

Pakkausseloste

2. Mita sinun on tiedettava, ennen kuin otat Duavivea

[...]

Duavive ja syopa

Rintasyopa

Pelkkaa estrogeenia sisaltavan hormonikorvaushoidon on todettu-mahdeHisesti lisddvan rintasydvan
riskid. Riskin lisdys riippuu hormonikorvaushoidon kestosta. Riskin lisdys on havaittavissa muutaman

kolmen vuoden kadyton jdlkeen. Sairastumisriski-palaakuitenkinnormaaliletaselle muutaman

—Hormonikorvaushoidon

lopettamisen jalkeen kohonnut riski pienenee ajan myo6ta, mutta jos hormonikorvaushoitoa
on kaytetty yli viisi vuotta, riski voi kestdad 10 vuotta tai pidempadan. NaisiHajetkakayttavat

Tibolonin valmisteyhteenvetoon ja pakkausselosteeseen ehdotetut
muutokset

The translations of the product information changes for tibolone will be published on 6 July 2020.

4. Mirtatsapiini - amnesia (EPITT nro 19506)

Valmisteyhteenveto

4.8. Haittavaikutukset
Haittavaikutustaulukko — hermosto
Yleisyys "yleinen”: Amnesia*

*Useimmissa tapauksissa tama haittavaikutus hédvisi, kun potilaat lopettivat |ddkkeen kaytdn.
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Pakkausseloste
4. Mahdolliset haittavaikutukset

Yleisyys "yleinen”: Muistiongelmat, jotka kuitenkin useimmissa tapauksissa havisivat, kun lddkkeen
kayttd lopetettiin.

5. Mirtatsapiini - yleisoireinen eosinofiilinen oireyhtyma
(DRESS) (EPITT nro 19565)

Valmisteyhteenveto

4.4. Varoitukset ja kayttéon liittyvat varotoimet

Vaikeat ihoon kohdistuvat haittavaikutukset

<Mirtatsapiini>hoidon yhteydessa on ilmoitettu vaikeita ihoon kohdistuvia haittavaikutuksia mukaan
lukien Stevens-Johnsonin oireyhtymaa (SJ]S), toksista epidermaalista nekrolyysia (TEN), yleisoireista
eosinofiilistd oireyhtymaa (DRESS), rakkulaista ihotulehdusta ja erythema multiformea, jotka voivat
olla hengenvaarallisia tai kuolemaan johtavia.

Jos ndihin reaktioihin viittaavia oireita ja |[6yd&dksid ilmenee, <mirtatsapiinin> kdyttd on lopetettava
valittdmasti.

Jos potilaalle on tullut jokin ndista reaktioista <mirtatsapiini>hoidon yhteydessa, <mirtatsapiini>hoitoa
ei saa aloittaa kyseisella potilaalla enda uudelleen missaan vaiheessa.

4.8. Haittavaikutukset
Turvallisuusprofiilin yhteenveto

<Mirtatsapiini>hoidon yhteydessa on ilmoitettu vaikeita ihoon kohdistuvia haittavaikutuksia mukaan
lukien Stevens-Johnsonin oireyhtyméaa (SJS), toksista epidermaalista nekrolyysia (TEN), yleisoireista
eosinofiilistd oireyhtymaa (DRESS), rakkulaista ihotulehdusta ja erythema multiformea (ks. kohta 4.4).

Haittavaikutustaulukko - iho ja ihonalainen kudos

Yleisoireinen eosinofiilinen oireyhtyma (DRESS)

Yleisyys: tuntematon

Pakkausseloste
2. Mita sinun on tiedettdva, ennen kuin kaytat <mirtatsapiinia>

ALA OTA - TAI - KERRO LAAKARILLE ENNEN KUIN ALAT OTTAA <mirtatsapiinia>:

jos olet aiemmin saanut vaikean ihottuman tai sinulla on esiintynyt ihon kuoriutumista, rakkuloita
ja/tai suun haavaumia <mirtatsapiinin> tai muiden Idakevalmisteiden ottamisen jdlkeen.

Ole erityisen varovainen <mirtatsapiinin> suhteen:

<Mirtatsapiinin> kaytén yhteydessa on ilmoitettu vaikeita ihoon kohdistuvia haittavaikutuksia mukaan
lukien Stevens-Johnsonin oireyhtyméaa (SJS), toksista epidermaalista nekrolyysia (TEN) ja yleisoireista
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eosinofiilistd oireyhtymaa (DRESS). Lopeta ladkkeen kaytto ja hakeudu laakariin valittomasti, jos
huomaat mitd tahansa kohdassa 4 kuvatuista oireista, jotka liittyvat ndihin vakaviin ihoreaktioihin.

Jos sinulle on joskus tullut vakavia ihoreaktioita, <mirtatsapiini>hoitoa ei saa aloittaa uudestaan.

4. Mahdolliset haittavaikutukset

Lopeta mirtatsapiinin kaytto ja ota yhteytta tai hakeudu laakariin valittdmasti, jos sinulle ilmaantuu
jokin seuraavista vakavista haittavaikutuksista:

Yleisyys tuntematon:

e Punoittavat ldiskat vartalolla (ne ovat maalitaulun nakdisia taplid tai renkaita, joiden keskelld on
usein rakkuloita), ihon kuoriutuminen, suun, nielun, nenan, sukupuolielinten ja silmien haavaumat.
Naita vakavia ihottumia voivat edeltda kuume ja flunssankaltaiset oireet (Stevens-Johnsonin
oireyhtymad, toksinen epidermaalinen nekrolyysi).

e | aajalle levinnyt ihottuma, kuume ja laajentuneet imusolmukkeet (yleisoireinen eosinofiilinen
oireyhtyma (DRESS) tai ladkeyliherkkyysoireyhtyma).

6. Sertraliini — mikroskooppinen koliitti (EPITT nro 19513)

Valmisteyhteenveto
4.8. Haittavaikutukset
Ruoansulatuselimisto

Yleisyys "tuntematon”: Mikroskooppinen koliitti

Pakkausseloste

4. Mahdolliset haittavaikutukset

Tuntematon (koska saatavissa oleva tieto ei riita arviointiin)

Paksusuolitulehdus (aiheuttaa ripulia)
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