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Hldrokslprogesteroonkaproaatravimid, mille miaugiluba
ELi turul peatatakse

Uuringute labivaatamisel tostatati voimalik ohutusprobleem ja ei leitud
toimet enneaegse slinnituse ennetamisel

26. juunil 2024 kiitis inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste
koordineerimisriihm?! heaks EMA ravimiohutuse riskihindamise komitee soovituse peatada 17-
hidrokstiprogesteroonkaproaatravimite (17-OHPC) midgiload ELis. Ravimiohutuse riskihindamise
komitee labivaatamisel jareldati, et 17-OHPC-ga emakas kokkupuutunud inimestel esineb vdimalik,
kuid kinnitamata vahirisk. Lisaks arutati labivaatamisel uusi uuringuid, mis tdendasid, et 17-OHPC ei
ole enneaegse slinnituse ennetamisel efektiivne; samuti on piiratud andmed selle efektiivsuse kohta
muudel heakskiidetud naidustustel.

Mones ELi riigis on 17-OHPC-ravimid lubatud siistidena, et valtida raseduse katkemist vdi enneaegset
suinnitust rasedatel. Need ravimid on heaks kiidetud ka mitmesuguste glinekoloogiliste ja
viljakushairete, sealhulgas progesterooni (teatud hormooni) puudumisest tingitud hairete raviks.

Ravimiohutuse riskihindamise komitee vaatas ldbi suure populatsioonipdhise uuringu tulemused,?
milles vaadeldi vahiriski patsientidel, kes olid kokku puutunud 17-OHPC-ga emakas ligikaudu 50 aasta
jooksul alates stinnist. Selle uuringu andmed naitavad, et nendel inimestel vdib olla suurem vahirisk
vorreldes nendega, kes neid ravimeid ei saanud. Ravimiohutuse riskihindamise komitee markis siiski,
et uuringus oli vdhe vahijuhtumeid ja et uuringul oli mdningaid piiranguid, nditeks piiratud teave vahi
riskitegurite kohta. Seetdttu jareldas komitee, et vahi risk 17-OHPC-ga emakas kokku puutunud
inimestel on vdimalik, kuid seda ei saa maaramatuste tottu kinnitada.

Ravimiohutuse riskihindamise komitee arutas labivaatamisel ka andmeid 17-OHPC-ravimite
efektiivsuse kohta nende heakskiidetud naidustustel, sealhulgas enneaegse siinnituse ennetamise
uuringu? tulemusi. Uuringus, milles osales lle 1700 raseda ja enneaegse slinnituse anamneesiga
naise, leiti, et 17-OHPC ei ole korduva enneaegse slinnituse ega enneaegsusest tingitud meditsiiniliste
tlsistuste ennetamisel vastsindinutel efektiivsem kui platseebo (nadiv ravim). Komitee vaatas labi ka
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kaks avaldatud metaanalilsi*> (mitme uuringu kombineeritud analllsid), mis kinnitasid, et 17-OHPC
ei ole enneaegse sunnituse ennetamisel efektiivne. Ravimiohutuse riskihindamise komitee jareldas 17-
OHPC muude heakskiidetud kasutusviiside kohta, et efektiivsuse kohta on véhe téendeid.
Labivaatamise kaigus kisiti teavet ka slinnitusabi, glinekoloogia ja viljakusravi ekspertidelt ning
patsientide esindajatelt.

Arvestades muret seoses voimaliku vahiriskiga, mis vOib tekkida emakasiseselt 17-OHPC-ga
kokkupuutuvatel inimestel, ja andmeid 17-OHPC efektiivsuse kohta heakskiidetud naidustustel, leidis
ravimiohutuse riskihindamise komitee, et 17-OHPC kasulikkus mis tahes heakskiidetud naidustusel ei
ole suurem kui sellega kaasnevad riskid. Seetdttu soovitas inimravimite komitee nende ravimite
midgiload peatada. Saadaval on alternatiivsed ravivoimalused.

Parast ravimiohutuse riskihindamise komitee soovituse vastuvotmist inimravimite vastastikuse
tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisriihma poolt peatatakse 17-OHPC-
ravimite muugiload kdigis liikmesriikides, kus ravimitele on antud mudgiluba.

Patsientide teave

e Euroopa Ravimiamet soovitab 17-hidrokstiprogesteroonkaproaati (17-OHPC) sisaldavad ravimid
ELi turult kdrvaldada. Mdnes ELi riigis on need ravimid heaks kiidetud raseduse katkemise voi
enneaegse slnnituse ennetamiseks rasedatel ning teatud glinekoloogiliste ja viljakushairete raviks.

e EMA ravimiohutuse riskihindamise komitee korraldatud labivaatamisel leiti, et 17-OHPC-ga emakas
kokku puutunud inimestel vdib olla suurenenud vahirisk, kuigi juhtude arv on endiselt vaike.
Komitee jareldas, et see suurenenud risk on vdimalik, kuid seda ei saa kinnitada.

e Labivaatamisel leiti ka, et 17-OHPC-d sisaldavad ravimid ei ole efektiivsed enneaegse slinnituse
ennetamisel rasedatel. Samuti olid andmed 17-OHPC-ravimite efektiivsuse kohta muudel
heakskiidetud nadidustustel piiratud.

e Vottes arvesse andmeid 17-OHPC efektiivsuse kohta selle heakskiidetud ndidustustel ja muret
voimaliku vahiriski kohta inimestel, kes puutuvad ravimiga kokku emakas, soovitab amet need
ravimid ELi turult kdrvaldada.

e Kattesaadavad on ka muud ravivdéimalused. Kui kasutate 17-OHPC-d sisaldavat ravimit, arutab teie
arst teiega lUleminekut sobivale alternatiivile.

e Selle Iabivaatamise tulemused ei mdjuta progesterooni kasutamist, mis toimib erinevalt 17-OHPC-
st.

e Kui teil on kiisimusi oma varasema voi praeguse ravi kohta, votke ihendust oma tervishoiuteenuse
osutajaga.
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Tervishoiutdootajate teave

e EMA ravimiohutuse riskihindamise komitee soovitas peatada 17-hidroksliprogesteroonkaproaati
(17-OHPC) sisaldavate ravimite muadgiload ELis, sest nende ravimite tldist kasulikkuse ja riski
tasakaalu ei peeta enam positiivseks.

e Suure epidemioloogilise uuringu tulemused viitavad voimalikule suurenenud vahiriskile patsientidel,
kes puutusid 17-OHPC-ga kokku emakas, vorreldes patsientidega, kes ei olnud selle ravimiga
kokku puutunud (kohandatud HR 1,99 [95% usaldusvahemik 1,31, 3,02]). Absoluutarvudes
viitavad andmed sellele, et hinnanguline vahi esinemissagedus on emakas kokkupuutunud
inimestel vaike (alla 25 / 100 000 inimaasta kohta). Uuringul on piirangud ja vdimalikku riski ei saa
kinnitada.

e Mitme keskusega topeltpimeda randomiseeritud vdrdlusuuringu andmed tdendasid 17-OHPC
efektiivsuse puudumist enneaegse sunnituse ennetamisel; andmed efektiivsuse kohta muude
stinnitusabi, giinekoloogiliste ja viljakuse ELis heaks kiidetud naidustuste korral on piiratud.

e Tervishoiutddtajad ei tohi enam valja kirjutada ega véljastada 17-OHPC-ravimeid ning peavad
kaaluma mis tahes ndidustusel asjakohaseid alternatiive.

e Selle Iabivaatamise tulemused ei mdjuta progesterooni kasutamist, mis toimib erinevalt 17-OHPC-
st.

e Tervishoiutdotajate teatis saadetakse digeaegselt asjaomastele tervishoiutddtajatele ja avaldatakse
EMA veebilehe erilehel.

Ravimi lisateave

17-hidrokstprogesteroonkaproaat (17-OHPC) on hidrokstiprogesterooni slinteetiline vorm, mis esineb
organismis looduslikult ja tekib progesteroonist. Progesteroon osaleb endomeetriumi (emaka
limaskesta) ettevalmistamises raseduseks ja selle sailitamises raseduse ajal. Arvatakse, et 17-OHPC
seondub retseptoritega (sihtmarkidega) rakkudel, millele tavaliselt progesteroon on suunatud. Eeldati,
et see vdhendab raseduse katkemise vdi enneaegse siinnituse riski rasedatel ning aitab ravida
progesterooni vaegusega seotud teatud viljatust ja glinekoloogilisi haireid. 17-OHPC-| on
progesteroonist erinevad farmakoloogilised omadused.

17-OHPC-d turustatakse stistelahusena. ELis on ravim praegu heaks kiidetud Austrias, Prantsusmaal ja
Itaalias kaubanduslike nimetuste Proluton Depot, Progesteroon Retard Pharlon ja Lentogest all.

Menetluse lisateave

17-OHPC ravimiteabe labivaatamine algatati Prantsusmaa taotlusel vastavalt direktiivi 2001/83/EU
artiklile 31.

Teabe vaatas labi inimravimite ohutusprobleemide hindamise eest vastutav ravimiohutuse
riskihindamise komitee, kes tegi soovitused. Et kdik 17-OHPC-ravimid on heaks kiidetud riiklike
menetlustega, edastati riskihindamiskomitee soovitused inimravimite vastastikuse tunnustamise ja
detsentraliseeritud menetluste koordineerimisriihmale, kes vottis vastu seisukoha.

Et inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisrihma
seisukoht voeti vastu konsensuse alusel, rakendavad meetmeid liikmesriigid, kus need ravimid on
lubatud, vastavalt kokkulepitud ajakavale.
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