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Tieteelliset paatelmat ja perusteet myyntiluvan (-lupien) ehtojen muuttamiselle



Tieteelliset paatelmat

Ottaen huomioon arviointiraportin, jonka la&keturvallisuuden riskinarviointikomitea (PRAC) on
tehnyt etomidaattia koskevista maardaikaisista turvallisuusraporteista (PSUR), tieteelliset paatelmét
ovat seuraavat:

Etomidaatin vaikutusta kuolleisuuteen ja sairastavuuteen eri potilasjoukoissa selvittaneiden useiden
tutkimusten ja meta-analyysin tulosten perusteella etomidaatin kéytosta aiheutuvan lisamunuaisten
suppression ja kriittisesti sairaiden, mukaan lukien sepsispotilaiden, lisddntyneen kuolleisuuden ja
sairastavuuden riskin vélista yhteytta ei voida sulkea pois. Kaikilla potilailla on liséksi osoitettu
pééasiassa 11-beetahydroksylaasin estymisen seurauksena ohimenevéa lisamunuaisten vajaatoimintaa,
mistd aiheutuu kortisolipitoisuuden pienenemista. Kortisolipitoisuuden pieneneminen pitaa siksi lisata
etomidaattia siséltdvien valmisteiden valmistetietoihin haittavaikutukseksi, jonka esiintymistiheys on
hyvin yleinen. Valmistetietoihin pitaa lisdta myos varoitus, ettd etomidaatin kaytossa kriittisesti
sairaille potilaille, sepsispotilaat mukaan lukien, on noudatettava varovaisuutta.

Induktioon annettava etomidaattikerta-annos voi lisdksi aiheuttaa ohimenevén lisdmunuaisten
vajaatoiminnan ja pienentaa seerumin kortisolipitoisuutta. N&in ollen tiedot, joiden mukaan
lisdmunuaisten suppressiota havaitaan vain pitkakestoisen/toistuvan kayton jalkeen, ja ettei
lisdmunuaisten suppressiosta aiheutuneisiin pienentyneisiin kortisolipitoisuuksiin ole liittynyt
vitaalimerkkien muutoksia tai ndyttéa kuolleisuuden lisdéntymisestd, on poistettava.

Tunnustamis- ja hajautetun menettelyn koordinointiryhma (CMDh) on yht& mieltd PRAC:n tekemien
paatelmien kanssa.

Myyntilupien ehtojen muuttamista puoltavat perusteet

Etomidaattia koskevien tieteellisten padtelmien perusteella CMDh katsoo, ettd etomidaattia sisaltavien
la&kevalmisteiden hyoty-haittatasapaino on muuttumaton, mikali valmistetietoja muutetaan ehdotetulla
tavalla.

CMDh:n kanta on, ettd tdman yksittdisen maaraaikaisen turvallisuuskatsauksen piiriin kuuluvien
la&kevalmisteiden myyntilupia on muutettava. Siltd osin kuin EU:ssa on télla hetkelld hyvaksytty
muitakin etomidaattia siséltavia ladkevalmisteita tai jos niita kasitellaan tulevissa
hyvaksymismenettelyissd EU:ssa, CMDh suosittelee jasenmaita/hakijaa/ myyntiluvan haltijoita
ottamaan tdmén CMDh:n linjauksen asianmukaisesti huomioon.
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Kansallisesti hyvaksyttyjen ladkkeiden valmistetietoja koskevat muutokset



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

Valmisteyhteenveto

. Kaikki kohdat

Tiedot, ettd lissmunuaisten suppressiota on havaittu (vain) pitkékestoisen/toistuvan kayton jalkeen ja
ettd lisdmunuaisten suppressiosta aiheutuneisiin pienentyneisiin kortisolipitoisuuksiin ei ole liittynyt
vitaalimerkkien muutoksia tai ndyttod lisadntyneesté kuolleisuudesta, on poistettava.

. Kohta 4.4
Seuraava varoitus pitad lisata:

Induktioon annettava etomidaattikerta-annos voi aiheuttaa ohimenevaa lisasmunuaisten
vajaatoimintaa ja pienentéa seerumin kortisolipitoisuutta (ks. kohta 5.1 Farmakodynamiikka).

Etomidaatin kaytossa Kriittisesti sairaille potilaille, sepsispotilaat mukaan lukien, on
noudatettava varovaisuutta.

. Kohta 4.8

Seuraava(t) haittavaikutu(k)s(et) pitaé lisata elinjarjestelman Umpieritys kohdalle esiintyvyydella
hyvin yleinen:

Kortisolipitoisuuden pieneneminen

Pakkausseloste

. Soveltuvin osin kaikki kohdat

Tiedot, ettd lisémunuaisten suppressiota on havaittu (vain) pitkékestoisen/toistuvan kayton jalkeen ja
ettd lisdmunuaisten suppressiosta aiheutuneisiin pienentyneisiin kortisolipitoisuuksiin ei ole liittynyt
vitaalimerkkien muutoksia tai nayttoa lisdantyneesta kuolleisuudesta, on poistettava.

. Kohta 2
Seuraava varoitus pitaa lisata:

Induktioon annettava etomidaattikerta-annos voi aiheuttaa ohimenevaa lisiamunuaisten
vajaatoimintaa ja pienentéa seerumin Kortisolipitoisuutta.

Etomidaatin kaytossa Kriittisesti sairaille potilaille, sepsispotilaat mukaan lukien, on
noudatettava varovaisuutta, koska joissakin tutkimuksissa etomidaatin kayttéon naille
potilasryhmille on liittynyt lisdantynyt kuolleisuuden riski.

. Kohta 4
Seuraava(t) haittavaikutu(k)s(et) pitaa lisata yleisyydell& hyvin yleinen:

Kortisolipitoisuuden pieneneminen
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Taman lausunnon toteuttamisaikataulu



Taman lausunnon toteuttamisaikataulu

CMDh:n lausunnon hyvaksyminen: CMDh:n kokous toukokuu 2018

Lausunnon liitteiden kaanndsten toimittaminen | 14. heindkuuta 2018
kansallisille toimivaltaisille viranomaisille:

Lausunnon taytantdénpano 12. syyskuuta 2018
jasenvaltioissa (myyntiluvan haltijan on
toimitettava muutoshakemus):




