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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 tdsséa (vain englanniksi).

1. Loperamidi — vakavia sydantapahtumia vaarinkayttoon ja
virheelliseen kayttoon liittyvien suurten loperamidiannosten
yhteydessa (EPITT nro 18339)

Valmisteyhteenveto

4.4. Varoitukset ja kayttéon liittyvat varotoimet

Yliannostuksen yhteydessa on ilmoitettu sydantapahtumia, kuten QT-ajan pitenemista ja kaantyvien
karkien takykardiaa. Joissakin tapauksissa potilas kuoli (ks. kohta 4.9). Potilaiden ei tule ylittda
suositeltua annosta ja/tai suositeltua hoidon kestoa.

4.9. Yliannostus

Henkil6illa, jotka ovat ottaneet liikaa loperamidi-HCI:44, on havaittu syddntapahtumia, kuten QT-ajan -
piteneminen, , kdantyvien karkien takykardia- —muut vakavat -kammioperaiset rytmihairioit-, —
sydanpysahdys ja pyortyily(ks. kohta 4.4). Myds kuolemantapauksia on raportoitu.

5.3. Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Loperamidin ei-kliinisen in vitro- ja in vivo -arvioinnin mukaan —loperamidin hoidollisesti — asianmukaiset
pitoisuudet —sekd huomattavan moninkertaiset (jopa 47-kertaiset) pitoisuudet eivat aiheuta merkittavia
-elektrofysiologisia vaikutuksia sydameen - Erittéin suurina pitoisuuksina, jotka liittyvét yliannostukseen
(ks. kohta 4.4), loperamidilla on sydameen kohdistuvia -elektrofysiologisia vaikutuksia, jotka
muodostuvat -kalium (hERG)- ja natriumvirtojen estamisesta ja rytmihairioista.
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Pakkausseloste
2 - Mita sinun on tiedettava, ennen kuin otat <X:aa>

Varoitukset ja varotoimet

Ala kayta tata valmistetta mihinkaan muuhun kuin sen kayttotarkoitukseen (ks. kohta 1), alaka
koskaan ota —t&ta valmistetta suositeltua maarad enempéaé (ks. kohta 3). Potilailta, jotka ovat ottaneet
liilkkaa loperamidia, <X:n> vaikuttavaa ainetta, on ilmoitettu vakavia syddnongelmia (joiden oireita ovat
esimerkiksi nopea tai epasaanndllinen syke).

3 - Jos otat enemman <X:88> kuin sinun pitaisi

Jos olet ottanut liikaa <X:4a>, ota valittomasti yhteytta laakariin tai sairaalaan ohjeiden saamiseksi.
Oireita voivat olla esimerkiksi kohonnut syke, epasaannoéllinen syke, sykkeen muutokset (nailla oireilla
voi olla mahdollisesti vakavia hengenvaarallisia seurauksia), lihasjaykkyys, liikkeiden koordinaatiohéiriot,
uneliaisuus, virtsaamisvaikeudet tai hengitysvaikeudet.

Lapset reagoivat suuriin maariin <X:a48> voimakkaammin kuin aikuiset. Jos lapsi ottaa liikaa tata
valmistetta tai jos hanelle kehittyy mik& tahansa edelld —mainittu oire ota valittdmasti yhteytta
laakariin.

2. Nivolumabi; pembrolitsumabi — hyljintareaktio elinsiirron
yhteydessa (EPITT nro 18781)

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

on yiviivattd.

Opdivo (nivolumabi)

Valmisteyhteenveto

4.4. Varoitukset ja kayttoon liittyvat varotoimet

Muut immuunijarjestelmaan liittyvat haittavaikutukset

PD-1:n estéjilla hoidetuilta potilailta on ilmoitettu hyljintéareaktioita kiinteén elimen siirron jalkeen
valmisteen markkinoilletulon jalkeen. Nivolumabihoito saattaa suurentaa hyljintareaktion riskid
kiintedn elimen saaneilla potilailla. N&ill& potilailla nivolumabihoidon hyétyjd mahdollisen
hyljintareaktion riskiin ndhden on arvioitava huolellisesti.

4.8. Haittavaikutukset
Immuunijarjestelmé
Nivolumabi yksiladkehoitona

Esiintymistiheys "tuntematon”: Hyljintdreaktio kiintedn elimen siirron jalkeen

Nivolumabin ja ipilimumabin yhdistelma

Esiintymistiheys "tuntematon”: Hyljintdreaktio kiintedn elimen siirron jalkeen
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Pakkausseloste
2 - Mita sinun on tiedettava, ennen kuin kaytat Opdivoa
Varoitukset ja varotoimet

Keskustele laakarin kanssa ennen Opdivon kayttda, koska silla saattaa olla seuraavia
haittavaikutuksia:

Hyljintareaktio kiintean elimen siirron jalkeen

Keytruda (pembrolitsumabi)
Valmisteyhteenveto

4.4. Varoitukset ja kayttéon liittyvat varotoimet

Muut immuunijérjestelmaén liittyvat haittavaikutukset

PD-1:n estédjilld hoidetuilta potilailta on ilmoitettu hyljintdreaktioita kiintedn elimen siirron jalkeen

valmisteen markkinoilletulon jalkeen. Pembrolitsumabihoito saattaa suurentaa hyljintareaktion riskia

kiintedn elimen saaneilla potilailla. N&illa potilailla pembrolitsumabihoidon hydtyja mahdollisen
hyljintareaktion riskiin ndhden on arvioitava huolellisesti.

4.8. Haittavaikutukset
Immuunijarjestelméa

Esiintymistiheys "tuntematon”: Hyljintdreaktio kiintedn elimen siirron jalkeen

Pakkausseloste

2 - Mita sinun on tiedettava, ennen kuin otat Keytrudaa?
Varoitukset ja varotoimet

Ennen kuin kaytat Keytrudaa, kerro ladkarille, jos

- sinulla on maksavaurio taijes-sinule-on-tehty-maksansiirto

- sinulla on munuaisvaurio taijes—sinulle-ontehty-munuaisensiirte

- sinulle on siirretty kiintea elin
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