BILAGA
VILLKOR ELLLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET SOM SKALL TILLAMPASAV MEDLEMSSTATERNA



VILLKOR ELLLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET SOM SKALL TILLAMPASAV MEDLEMSSTATERNA

Medlemsstaterna skall sikerstélla att alla de villkor som beskrivs nedan avseende sdker och effektiv
anvéndning av ldkemedlet dr implementerade:

Innehavaren av godkénnandet for forsiljning skall komma 6verens med nationell behdrig myndighet
om detaljer i ett utbildningsprogram och skall genomftra programmet nationellt for att sdkerstilla att
alla lakare fore forskrivning forses med ett informationspaket for sjukvardspersonal som innehéller
foljande:

. Utbildningsmaterial

. Produktresumé (SPC) samt bipacksedel och méarkning

Viktiga element som skall ingd i utbildningsmaterialet

Hepatotoxicitet

* Utbilda patienter om risken for férhdjda leverenzymer, vikten av ménatliga labkontroller av ALAT
och ASAT samt om tecken och symtom som forknippas med leverskada (t ex gulsot).

» Méta serum-ALAT, -ASAT och -bilirubin fore paborjad behandling med Revolade, varannan vecka
under dosjusteringsfasen och varje ménad efter faststilld stabil dos.

* Avbryta behandlingen med Revolade om ALAT-nivaderna hojs (> 3X 6vre normalgransen (ULN)
och:

- dr progressiv, eller

- dr thallande 1> 4 veckor, eller

- &tf6ljs av forhojt direkt bilirubin, eller

- atfoljs av kliniska symtom pa leverskada eller tecken pa leversvikt.

* Administrering till patienter med mattlig till svar nedséttning av leverfunktionen skall ske med
forsiktighet och noggrann dvervakning pé grund av 6kad exponering for ldkemedlet.

Tromboemboliska handelser

* Eltrombopag bdr inte anvéndas till patienter med mattligt till svart nedsatt leverfunktion sévida inte
den forvintade nyttan dverviger den konstaterade risken for trombos i vena portae. Om behandling
med eltrombopag bedoms vara nddvéndig ska startdosen vara 25 mg en ging dagligen.

+ Utbilda patienter om risken for tromboemboliska hidndelser hos patienter med kronisk ITP och de
kénda riskfaktorerna for tromboemboliska héndelser (t ex Faktor V Leiden, brist pa ATIII och
antifosfolipid syndrom).

* Utbilda patienter om kronisk leversjukdom och risken for tromboemboliska hiandelser.

« En dosminskning rekommenderas for patienter med trombocytnivaer mellan 150-250x10°/1.

« Behandlingen med Revolade skall avbrytas om trombocytnivaerna hojs till > 250x10°/1. Nar
trombocytnivaerna ir < 100x10°/1, dteruppta behandlingen med en ligre daglig dos.

Dosering

» Utbilda patienter om ldmplig administrering av Revolade (t ex titrering av Revolade, fodo-
lakemedelsinteraktioner, dosrekommendationer for sarskilda patientgrupper (t ex dst-asiater)).

» Kunskap till forskrivare om indikationer och varningar forknippade med icke-indicerade
patientgrupper (t ex inte rekommenderat for anvéndning hos barn, gravida eller ammande kvinnor,
andra anvdndningsomraden utanfor indikationen).

Fodointer aktioner

« Utbilda patienter om potentiella fodo-ldkemedelsinteraktioner (t ex kelatbildning med polyvalenta
katjoner sdsom jérn, kalcium, magnesium, aluminium, selen och zink). Antacida, mejeriprodukter och
andra produkter som innehaller polyvalenta katjoner sésom mineraltillskott maste ges minst fyra
timmar fore eller efter Revolade-doseringen for att undvika signifikant reducering av absorptionen av
Revolade pa grund av kelatbildning.



* Hjilp patienten med att utveckla en plan for att Revolade ska administreras pa en tid varje dag som
passar patientens eget dagliga schema.

Aterkommande trombocytopeni

» Utbilda patienten om de mdjliga riskerna for blodning efter att behandlingen har avslutats (inkludera
forekomsten vid kliniska provningar och mojligheten for aterkommande trombocytopeni efter avslutad
behandling).

* Efter utséttande av Revolade atergér trombocytnivéerna till baslinjenivéerna inom 2 veckor hos
majoriteten av patienterna vilket okar risken for blodning och i vissa fall kan leda till blodning.

* Overvaka trombocytnivderna varje vecka under fyra veckor efter utsittande av Revolade.

Okade retikulinfibrer i benmérg

« Utbilda patienterna om mdjlig bilding av retikulinfibrer i benmérg.

* Bakgrundsinformation om retikulin i benmérgen (t ex bakgrundsfrekvens av retikulin i benmérgen
hos ITP-patienter och den observerade incidensen och potentiella verkningsmekanismen for
retikulinutfallning som svar pa Revolade).

* Undersok perifer blodutstryk noggrant fore inséttning av Revolade for att etablera en baslinjeniva for
celluldra morfologiska abnormaliteter.

* Efter att stabil dosering for Revolade identifierats ska komplett blodstatus med differentialrdkning av
vita blodkroppar utfoéras varje manad.

* Om omogna eller dysplastiska celler observeras ska perifer blodutstryk undersokas med avseende pa
nya eller forvarrade morfologiska abnormaliteter (t ex tardroppsliknande och karnforsedda
blodkroppar, omogna vita blodkroppar) eller cytopeni(er).

* Om patienten utvecklar nya eller forvarrade morfologiska abnormaliteter eller cytopeni(er) ska
behandlingen med Revolade avbrytas och benmairgsbiopsi 6vervégas, inklusive fargning for fibros.

Hematologiska maligniteter

* [TP-diagnosen hos vuxna och dldre patienter ska ha bekréftats genom uteslutning av andra kliniska
diagnoser med forekomst av trombocytopeni. Benmérgsaspirat och biopsi bor dvervédgas under
sjukdomens forlopp och behandling framforallt hos patienter dver 60 &r samt patienter med systemiska
symtom eller avvikande statusfynd.

* Utbilda patienten om den teoretiska risken fér hematologiska maligniteter med
trombopoetinreceptoragonister.

* Det dr viktigt att Revolade inte anvénds utanfor indikation sévida det inte ar en klinisk prévning.

M §jlig anvandning utanfor indikationen
* Risk-nyttan for behandling av trombocytopeni hos icke-ITP-patienter har inte faststéllts.
* Risk-nyttan for Revolade hos pediatriska ITP-patienter har inte fastsillts.



