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Kysymyksia ja vastauksia kalsitoniinia sisaltavien
laadkevalmisteiden arvioinnista
Direktiivin 2001/83/EY 31 artiklan mukaisen menettelyn tulos

Euroopan laakevirasto sai 19. heindkuuta 2012 paatdkseen kalsitoniinia siséltavien ladkevalmisteiden
hydtyjen ja riskien arvioinnin, ja se totesi, ettd naiden ladkevalmisteiden pitkdaikaiseen kayttéon
liittyvasta syodpariskin vahaisesta lisddntymisesta on olemassa nayttéa. Viraston ladkevalmistekomitea
(CHMP) suositteli, etta ne hyvaksyttaisiin vain lyhytaikaiseen kayttéon Pagetin taudin, akillisesta
immobilisaatiosta johtuvan akuutin luukadon ja syévan aiheuttaman hyperkalsemian hoidossa.
Ladkevalmistekomitea myo6s katsoi, ettei kalsitoniinia sisaltavien ladkevalmisteiden hyoty ole niiden
riskeja suurempi osteoporoosin hoidossa, eikéa niita tulisi enda kayttda kyseisen sairauden hoitoon.

Tarkasteltuaan asiaa uudelleen ladkevalmistekomitea vahvisti suosituksensa 15. marraskuuta 2012.
Mita kalsitoniini on?

Kalsitoniini on hormoni, joka kasvattaa kalsiumin maarda luissa ja laskee veren kalsiumpitoisuutta.

Laboratoriossa valmistettua kalsitoniinia kaytetaédn ladkevalmisteissa, joilla hoidetaan tai ehkéaistaan
sairauksia, joihin liittyy kalsiumin vdheneminen luustosta. Sitd on kaytetty EU:ssa osteoporoosiin (luita
haurastuttava sairaus), Pagetin tautiin (sairaus, johon liittyy luun uudelleenmuodostusta ja joka voi
aiheuttaa epdmuodostumia) ja syovasta aiheutuvaan hyperkalsemiaan (kohonnut veren
kalsiumpitoisuus). Sita kaytetdan myos akillisestd immobilisaatiosta johtuvan akuutin luukadon
ehkéisemiseen esimerkiksi osteoporoottisten murtumien jélkeen.

Kalsitoniinia sisaltavia ladkevalmisteita on ollut saatavilla EU:ssa injektionesteené tai infuusionesteena
(infuusio laskimoon), liuoksena, vuodesta 1973 lahtien, sek&d nenasumutteena vuodesta 1987 lahtien.
Naita ladkevalmisteita on myynnissé useimmissa EU-maissa.

Miksi kalsitoniinia sisaltavat laakevalmisteet arvioitiin?

Arviointi aloitettiin, koska alustavat tulokset kahdesta myyntiluvattomasta suun kautta otettavasta
kalsitoniiniladkkeesta viittasivat mahdolliseen yhteyteen eturauhassydvan kanssa. Tulokset saatettiin
EU:n kansallisten viranomaisten saataville marraskuussa 2010.
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Kalsitoniinin ja eturauhassyévan mahdollista yhteytta tutki ensimmaisena Yhdistyneen kuningaskunnan
ladkevalvontavirasto vuonna 2004, mutta tuolloin saatavilla olleen naytén perusteella syy-yhteytta ei
pystytty osoittamaan. Euroopan ladkeviraston ladkevalvontatyéryhméa (PhVWP) tutki asiaa uudelleen
vuosina 2009 ja 2010, mutta nayttdd sadntelytoimia varten ei ollut riittavasti.

Saatuaan tiedot tutkimuksista, jotka koskivat myyntiluvatonta suun kautta otettavaa ladkevalmistetta,
Yhdistyneen kuningaskunnan ladkevirasto pyysi ladkevalmistekomitealta kattavaa arviointia
kalsitoniinia sisaltavien ladkevalmisteiden riski-hy6tysuhteesta ja lausuntoa siita, pitdisikd niiden
myyntiluvat séilyttad voimassa vai pitdisiko niitd muuttaa tai pitaisikd myyntiluvat peruuttaa
valiaikaisesti tai kokonaan Euroopan unionissa.

Mita tietoja ladkevalmistekomitea on arvioinut?

Kahden myyntiluvatonta suun kautta otettavaa kalsitoniiniladketta koskevan tutkimuksen lisaksi
ladkevalmistekomitea arvioi kalsitoniinia sisaltavia ladkevalmisteita markkinoivien yhtididen
toimittamat tiedot tallaisten ladkevalmisteiden hyddyista ja riskeista seka tieteelliseen kirjallisuuteen
pohjautuvat ja kolmansien osapuolien toimittamat tiedot. Ladkevalmistekomitea on arvioinut myds
markkinoille tulon jalkeisia turvallisuustietoja, satunnaistettujen ja kontrolloitujen tutkimusten tietoja
ja syopéé koskevien kokeellisten tutkimusten tietoja.

Mitka ovat ladkevalmistekomitean johtopaatokset?

Ladkevalmistekomitea katsoi saatavilla olevien tietojen viittaavan siihen, etta jonkin tyyppinen syo6pa
saattaa kehittya suuremmalle osalle potilaista, joita on hoidettu pitkaan kalsitoniinilla, verrattuna
potilaisiin, jotka ovat saaneet lumeladketta. Vaikka tutkimuksessa todettujen sydpien méaara oli
alhainen, kalsitoniini lisdsi syopien maaraa 0,7 prosenttia suun kautta otettavassa muodossa ja

2,4 prosenttia nendn kautta otettavassa muodossa. Kun otetaan huomioon kalsitoniinin vahéinen hyoty
postmenopausaalisen osteoporoosin hoidossa nikamamurtumariskin pienentamiseksi,
ladkevalmistekomitea totesi, ettd kalsitoniinin hyoty ei ole sen riskeja suurempi kyseisen sairauden
hoidossa. Koska nendsumutetta kaytetddn vain osteoporoosin hoitoon, ladkevalmistekomitea suositteli,
ettei kyseistd ladkemuotoa kaytettaisi enda.

Riski-hyotysuhde on mydnteinen ainoastaan seuraavissa kayttdaiheissa: Pagetin taudin hoito potilailla,
joita ei voi hoitaa muilla hoitomuodoilla, &killisesta immobilisaatiosta johtuvan akuutin luukadon
ehkaiseminen esimerkiksi potilailla, joilla on viimeaikaisia osteoporoottisia murtumia, seka sydvasta
johtuvan hyperkalsemian hoito. Ladkevalmistekomitea kuitenkin suositteli, etta naissékin
kayttdaiheissa kalsitoniinihoitoa tulisi antaa mahdollisimman vahan aikaa ja pieninta tehokasta annosta
kayttaen. Ladkevalmistekomitea piti suosituksensa voimassa uudelleentarkastelun jalkeen.

Kaikki muutokset, jotka on tehty ladkareille ja potilaille tarkoitettuihin tietoihin, saa tasta.

Mitk& ovat potilaille annetut suositukset?

¢ Kalsitoniinia ei enda kaytetd osteoporoosin hoidossa. Potilaita, jotka kayttavat kalsitoniinia
nenasumutteena osteoporoosin hoidossa, kehotetaan keskustelemaan asiasta laakarinsa kanssa
seuraavalla kayntikerralla. Ladkari suosittelee sopivaa vaihtoehtoista hoitoa.

e Jos potilailla, jotka kayttavat injektoitavaa kalsitoniinia, on kysymyksia, heidan tulisi kaantya
laakérin tai apteekkihenkilékunnan puoleen.
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Mitk& ovat laakevalmisteen maaragjille annetut suositukset?

o Ladkevalmisteen maaraajien tulisi panna merkille, ettei kalsitoniinia pida enéda kayttaa
osteoporoosin hoidossa.

e Kalsitoniinia on jatkossa saatavilla ainoastaan injektio- ja infuusionesteena, liuoksena, ja sita tulisi
kayttad ainoastaan seuraavia varten:

— akillisestd immobilisaatiosta johtuvan akuutin luukadon ehkaiseminen siten, etta suositeltu
hoitojakso on kaksi viikkoa ja hoitojakson enimmaispituus on nelja viikkoa;

— Pagetin tauti yksinomaan potilailla, joilla vaihtoehtoiset hoidot eivat ole tehonneet tai joille ne
eivat sovi, siten etta hoito voi tavallisesti kestaa enintadn kolme kuukautta (pidempéaa hoitoa
ja toistuvia hoitojaksoja voidaan harkita hyoty ja riskit huomioon ottaen);

— syo6van aiheuttama hyperkalsemia.

e Kalsitoniinihoito tulisi rajoittaa mahdollisimman lyhyeen aikaan, ja siina tulisi kayttaa pieninta
tehokasta annosta.

Euroopan komissio teki asiasta paatoksen 13. helmikuuta 2013.
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