Liite |

Tieteelliset paatelmat ja perusteet myyntiluvan (-lupien) ehtojen muuttamiselle



Tieteelliset paatelmat

Ottaen huomioon arviointiraportin, jonka ladketurvallisuuden riskinarviointikomitea (PRAC) on
tehnyt traneksaamihappoa koskevista madraaikaisista turvallisuuskatsauksista (PSUR), tieteelliset
paatelmat ovat seuraavat:

Virheelliseen antoreittiin liittyvé lagkityspoikkeamien riski traneksaamihapon laskimoon annettavia
valmistemuotoja kéaytettaessa.

Ottaen huomioon saatavilla olevat tiedot haittavaikutuksista, jotkut niistd kuolemaan johtavia, jotka
ovat olleet seurausta ladkevalmisteen virheellisestd annostelusta selkdydinnesteeseen, PRAC katsoo,
ettd traneksaamihapon laskimoon annettavien valmistemuotojen valmistetiedoissa tasta on kerrottava
terveydenhuollon ammattilaisille ja tehtdva paremmin tunnetuksi traneksaamihapon markkinoille tulon
jalkeen tapahtuneet laakityspoikkeamat sekd etenkin traneksaamihapon selkdydinnesteeseen
antamiseen liittyvat haitat. PRAC katsoo edelleen, etta terveydenhuollon ammattilaisille on
ilmoitettava suositellut toimet valmisteen antamiseen virheellisen antoreitin kautta liittyvan riskin
minimoimiseksi. Tdmén lisdksi on vdhemman havaintoja tahattomasta antamisesta epiduraalitilaan.
Koska sellaisten ladkkeiden antamiseen epiduraalitilaan, joita ei ole tarkoitettu annettavaksi tdmén
antoreitin kautta, liittyy vakava sairastuvuuden ja kuolleisuuden mahdollisuus, valmistetiedoissa talla
hetkell& mainittuihin vasta-aiheisiin on lisattdva myos epiduraalitilaan antamista koskeva vasta-aihe.
Lisaksi valmisteen pakkauksella on merkitysté oleellisista turvallisuutta koskevista seikoista
tiedottamisessa, joten ulkopakkauksen merkinndissé suositellaan korostamaan tietoa oikeasta
antoreitista.

Laaketurvallisuuden riskinarviointikomitean paatelma oli, ettd traneksaamihapon laskimoon
annettavien valmistemuotojen valmistetiedot pitaa paivittda vastaavasti.

Akuutti munuaiskuoren kuolio

Laaketurvallisuuden riskinarviointikomitea katsoo akuutista munuaiskuoren kuoliosta kirjallisuudesta
ja spontaaniraporteista saatavissa olevien tietojen, mukaan lukien joissakin tapauksissa ldheisen
ajallisen yhteyden, perusteella seké todennékodisen vaikutusmekanismin perusteella, etta syy-yhteys
traneksaamihapon ja akuutin munuaiskuoren kuolion valilla on véahintaan kohtalaisen mahdollinen.
Ladketurvallisuuden riskinarviointikomitean paatelma oli, etté traneksaamihappoa sisaltavien
valmisteiden valmistetiedot pitaa paivittaa vastaavasti.

Toistopunoittuma

Laaketurvallisuuden riskinarviointikomitea katsoo toistopunoittumasta kirjallisuudesta ja
spontaaniraporteista saatavissa olevien tietojen, mukaan lukien joissakin tapauksissa l&heisen ajallisen
yhteyden, oireiden havidmisen altistuksen loputtua ja uusiutumisen altistusta jatkettaessa, perusteella
sekd todennadkoisen vaikutusmekanismin perusteella, etta syy-yhteys traneksaamihapon ja
toistopunoittuman valilla on vahintaan kohtalaisen mahdollinen. Ladketurvallisuuden
riskinarviointikomitean paatelma oli, ettd traneksaamihappoa siséltvien valmisteiden valmistetiedot
pitaa paivittaa vastaavasti.

Arvioituaan PRAC:n suosituksen tunnustamis- ja hajautetun menettelyn koordinointiryhma (CMDh)
on samaa mieltd PRAC:n yleisista johtopatoksista ja suosituksen perusteista.

Myyntilupien ehtojen muuttamista puoltavat perusteet

Traneksaamihappoa koskevien tieteellisten paatelmien perusteella CMDh katsoo, etta
traneksaamihappoa siséltavien ld&kevalmisteiden hyoty-haittatasapaino sdilyy muuttumattomana,
mikéli valmistetietoja muutetaan ehdotetulla tavalla.

CMDh suosittelee myyntiluvan/myyntilupien ehtojen muuttamista.
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Kansallisesti hyvaksyttyjen ladkevalmisteiden valmistetietoja koskevat muutokset



Valmistetietojen asianmukaisiin kohtiin tehtavat muutokset (uusi teksti on alleviivattu ja
lihavoitu, poistettu teksti on yhiviivatiy)

Traneksaamihapon vain laskimoon annettavat valmistemuodot
Valmisteyhteenveto

° Kohta 4.2

Seuraava varoitus ja varotoimi pitdi lisata:

Antotapa

[...]

TRANEKSAAMIHAPPOA SAA ANTAA AINOASTAAN LASKIMOON. Siti ei saa antaa
selkdvdinnesteeseen eiki epiduraalitilaan® (ks. kohdat 4.3 ja 4.4).

VIRHEELLISEN ANTOREITIN KAYTOSTA TRANEKSAAMIHAPPOA ANNETTAESSA
AIHEUTUVIEN KUOLEMAAN JOHTAVIEN LAAKITYSPOIKKEAMIEN RISKIN
VAHENTAMISEKSI ON ERITTAIN SUOSITELTAVAA, ETTA TRANEKSAAMIHAPPOA
SISALTAVAT RUISKUT MERKITAAN SELKEASTI (ks. kohdat 4.3, 4.4 ja 6.6).

*Tama lause on lihavoitava
° Kohta 4.3
Vasta-aiheet pitaa paivittaa seuraavasti:

[..]

Injektion anto selkdydinnesteeseen, epiduraalitilaan, ja-aivokammioihin; ja aivokudokseen
(aivop6hon ja kouristusten seké kuoleman riski)

° Kohta 4.4

Seuraava varoitus pitaa lisata:

[...]

Virheellisestd antoreitista aiheutuvien ladkityspoikkeamien riski

<Kauppanimi> on tarkoitettu annettavaksi vain laskimoon. <Kauppanimi>-valmisteen
antaminen selkaydinnesteeseen, epiduraalitilaan, aivokammioihin ja aivokudokseen on vasta-
aiheista (ks. kohta 4.3). Kun traneksaamihappoa on vahingossa annettu selkdydinnesteeseen, on
raportoitu vakavia haittavaikutuksia, mukaan lukien kuolemaan johtaneita tapahtumia.
Tallaisia ovat mm. vaikea-asteinen selka-, pakara- ja alaraajakipu, myoklonus ja vleistyneet
kouristuskohtaukset seka sydamen rytmihairiot.

<Kauppanimi>-valmisteen oikea antoreitti on varmistettava tarkoin. Terveydenhuollon
ammattilaisten pitda olla tietoisia siita, ettéd <Kauppanimi>-valmisteen sekaantuminen toisiin
injisoitaviin valmisteisiin on mahdollista, jolloin <Kauppanimi>-valmiste voidaan vahingossa
antaa selkaydinnesteeseen. TAma koskee etenkin selkdydinnesteeseen annettavia injisoitavia
valmisteita, joita voidaan kayttda saman toimenpiteen aikana, jossa traneksaamihappoa

kaytetaan.

<Kauppanimi>-valmistetta sisaltaviin ruiskuihin on merkittéva selkeasti, ettd kaytettiva




antoreitti on laskimoon.

. Kohta 6.6
Varotoimi pitaa lisatd seuraavasti:

Terveydenhuollon ammattilaisia kehotetaan painokkaasti merkitsemaan
<Kauppanimi>-valmistetta sisaltéviin ruiskuihin selkeasti tunnistetiedot ja oikea antoreitti siind
yvhteydessa, kun <Kauppanimi>-valmiste vedetadn ruiskuun, jotta tahattomat
laakityspoikkeamat valmistetta potilaalle annettaessa voidaan ehkaista ennalta.

Pakkausseloste

. Kohta 2

Taméanhetkistd sanamuotoa on muutettava seuraavasti:

Al& ota <Kauppanimi>-valmistetta

[...]

<Kauppanimi>-valmistetta ei saa antaa selkdrankaan, epiduraalisesti (selkdytimen ymparille)

eika aivoihin Aivepéhé—akeudristuskouristuskohtausten ja aivoturvotuksen riskin vuoksiHaakkeen

[...]
Varoitukset ja varotoimet

Tata ladkettd saa antaa AINOASTAAN laskimoon joko laskimoon annettavana infuusiona (i.v.)
tai laskimoon annettavana pistoksena (nopea injektio i.v.). Tatd ladketta ei saa antaa
selkdrankaan, epiduraalisesti (selkdytimen ympaérille) eikd aivoihin. Taman ladkkeen
antamisesta selkadrankaan (selkaydinnesteeseen) on raportoitu aiheutuneen vakavaa haittaa. Jos
havaitset seldssasi tai jaloissasi kipua tdman ladkkeen antamisen aikana tai pian sen jalkeen,
kerro siitéd valittomasti ladkarille tai sairaanhoitajalle.

[...]
. Kohta 3

Tamanhetkistd sanamuotoa on muutettava seuraavasti:
[...]

Antotapa

[...]

<Kauppanimi>-valmistetta ei saa pistaa lihakseen, selkdrankaan, epiduraalisesti (selkdytimen
ymparille) eikd aivoihin.

[...]

Ulkopakkauksessa on oltava seuraavat merkinnat

Seuraava sanamuoto on lisdttdva, jos sitd tai vastaavaa sanamuotoa ei tilla hetkellé ole (sijainnista,
taitosta ja tekstin véristd on sovittava kansallisten toimivaltaisten viranomaisten kanssa):



[...]

Vain laskimoon. El selkdydinnesteeseen/epiduraalitilaan.

[...]

Traneksaamihapon kaikki valmistemuodot
Valmisteyhteenveto
° Kohta 4.8

Jos haittavaikutus “Akuutti munuaiskuoren kuolio ” jo mainitaan kohdassa 4.8 toisen yleisyysluokan
kohdalla, taménhetkinen yleisyys on pidettava ennallaan.

Seuraava haittavaikutus on lisdttava elinjarjestelmaan “Munuaiset ja virtsatiet” yleisyyden
”Tuntematon” kohdalle, jos tat4 tai vastaavaa sanamuotoa ei talla hetkell& ole sisallytetty

AKkuutti munuaiskuoren kuolio

Pakkausseloste
e Kohta 4. Mahdolliset haittavaikutukset
Yleisyys tuntematon (koska saatavissa oleva tieto ei riita arviointiin)

Munuaisvaivojen akillinen ilmaantuminen munuaisten ulomman osan kudoskuolion
seurauksena (akuutti munuaiskuoren kuolio)

Valmisteyhteenveto
e Kohta4.8

Jos haittavaikutus “Toistopunoittuma” jo mainitaan kohdassa 4.8 toisen yleisyysluokan kohdalla,
tdmanhetkinen yleisyys on pidettéva ennallaan.

Seuraava haittavaikutus on lisattavé elinjarjestelmaan 7o ja ihonalainen kudos ” yleisyyden
”Tuntematon’’ kohdalle:

Toistopunoittuma

Pakkausseloste

o Kohta 4. Mahdolliset haittavaikutukset

Yleisyys tuntematon (koska saatavissa oleva tieto ei riitd arviointiin)

Allerginen reaktio, joka tavallisesti uusiutuu samassa kohdassa / samoissa kohdissa
altistuttaessa lddkkeelle uudelleen ja johon voi liittyd pyoreita tai soikeita punoittavia tai

turvonneita iholaikkuja, rakkuloita ja kutinaa (toistopunoittuma). Kyseisten alueiden iho voi
my0s tummua ja pysya tummuneena my0s paranemisen jalkeen.




Liite 111

Taman lausunnon toteuttamisaikataulu



Taman lausunnon toteuttamisaikataulu

CMDh:n lausunnon hyvaksyminen:

CMDh:n kokous marraskuu 2025

Lausunnon liitteiden kaannosten toimittaminen
kansallisille toimivaltaisille viranomaisille:

28. joulukuuta 2025

Lausunnon taytantédnpano jasenvaltioissa
(myyntiluvan haltijan on toimitettava
muutoshakemus):

26. helmikuuta 2026




