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Euroopan laakevirasto vahvistaa suosituksen peruuttaa
kaikkien ranitidiinilaakkeiden myyntilupa EU:ssa
valiaikaisesti

Euroopan laakeviraston laakevalmistekomitea (CHMP) vahvisti 17. syyskuuta 2020 suosituksensa
peruuttaa kaikkien ranitidiinilaakkeiden myyntilupa EU:ssa valiaikaisesti, koska ne sisaltavat pienia
pitoisuuksia N-nitrosodimetyyliamiini (NDMA) -nimista epapuhtautta. Tama perustuu
laakevalmistekomitean huhtikuussa 2020 antaman lausunnon uudelleenarviointiin, jota yksi
ranitidiinilaakkeita markkinoivista yhtidista pyysi.

Eldainkokeiden perusteella NDMA luokitellaan aineeksi, joka voi aiheuttaa ihmiselle sy6paa
(karsinogeeni). Sita on joissakin elintarvikkeissa ja vedessd, eika sen oleteta pienina pitoisuuksina
aiheuttavan haittaa.

Saatavilla olevien turvallisuustietojen mukaan raniditiini ei vaikuta lisaavan sydvan riskia, ja
mahdollinen riski on todennakéisesti hyvin pieni. NDMA:ta on kuitenkin 16ydetty useista
ranitidiinilaakkeistd hyvaksyttdvia pitoisuuksia enemman, ja tédmadn epapuhtauden ldhteeseen liittyvid
kysymyksia on edelleen ratkaisematta.

On jonkin verran nayttda siita, etta NDMA:ta voi muodostua ranitidiinin hajoamisesta, ja NDMA:n
pitoisuuden on todettu suurentuvan ladkkeen sailytyksen aikana. On kuitenkin epaselvad, voiko
NDMA:ta muodostua ranitidiinista myos ihmisen elimistdssa. Joidenkin tutkimusten mukaan nain voi
olla, kun taas toisten mukaan ei voi. Naiden epaselvyyksien vuoksi ladkevalmistekomitea suositteli
huhtikuussa 2020, ettd ndiden laakkeiden myyntilupa peruutetaan EU:ssa vdliaikaisesti
varotoimenpiteena.

Ranitidiinilddkkeitd kdytetdan mahahapon vahentdamiseen, ja niita kayttavat esimerkiksi narastyksesta
ja mahahaavoista karsivat potilaat. Vaihtoehtoisia |ddkkeitd on saatavilla, ja potilaita kehotetaan
kysymaan terveydenhuollon ammattilaisilta neuvoa siitda, mita Iddkkeita he voisivat kayttaa ranitidiinin
sijasta.

Lausunnon uudelleenarvioinnin jalkeen ladkevalmistekomitea vahvisti ehdot, joiden perusteella
ladkkeiden myyntiluvan valiaikainen peruuttaminen voidaan kumota. Samalla se vahvisti vaatimukset,
joiden mukaan yhtididen on toimitettava lisaa tietoa siita, voiko ranitidiinista muodostua NDMA:ta
ihmisen elimistdssa. Injektiona tai infuusiona (tiputuksena) annetun pienen ranitidiinikerta-annoksen
jalkeen elimistdssa oletetaan muodostuvan hyvin vahan NDMA:ta. Taman vuoksi |ladakevalmistekomitea
muutti hieman kumoamisen ehtoja niiden ranitidiinilddkkeiden myyntilupien valiaikaisen peruuttamisen
osalta, joita annetaan pieni kerta-annos injektiona tai infuusiona.
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EU:ssa monia ranitidiinildaakkeita ei ole ollut saatavilla useaan kuukauteen. Tama johtuu siita, etta
kansalliset viranomaiset ovat vetaneet ne pois markkinoilta varotoimenpiteena siksi ajaksi, kun
arviointi oli meneillaan Euroopan lddkevirastossa.

NDMA:ta ja samantapaisia yhdisteita, nitrosamiineja, on havaittu useissa laakkeissa vuodesta 2018
alkaen. EU:n lainsaatdjat ovat ryhtyneet toimiin, jotta epapuhtauksien mahdolliset lahteet saataisiin
selville ja jotta valmistajille voitaisiin asettaa tiukkoja vaatimuksia.

Euroopan ladkevirasto jatkaa yhteistyoté kansallisten viranomaisten, EDQM:n! (laékkeiden ja
terveydenhuollon eurooppalaisen laatutyéelimen), Euroopan komission ja kansainvdlisten
kumppaneiden kanssa. Yhteistyon tavoitteena on varmistaa tehokkaat toimet, joilla kyseiset
epdpuhtaudet ladkkeissa estetaan.

Tietoa potilaille

e Ranitidiiniladkkeiden myyntiluvat EU:ssa on peruutettu valiaikaisesti varotoimenpiteena ladkkeista
pienina pitoisuuksina l6ytyneen NDMA-nimisen epdpuhtauden vuoksi.

e Saatavilla on vaihtoehtoisia laakkeitd, joilla mahahapon erittymista voidaan vahentaa. Jos sinulle
on maaratty ranitidiinia, saat |dakariltasi ohjeita vaihtoehtoisesta |ddakkeesta.

e Ota yhteytta laakariin tai apteekkihenkilékuntaan, jos et ole varma, mita vaihtoehtoista laaketta
voit kayttaa.

Tietoja terveydenhuollon ammattilaisille

e Ranitidiinilddkkeiden myyntiluvat EU:ssa on peruutettu valiaikaisesti niistd 16ydettyjen NDMA-
epapuhtauksien vuoksi.

e Saatavilla olevat kliiniset ja epidemiologiset tiedot eivat osoita, etta ranitidiini lisda sydvan riskia.
NDMA:ta on kuitenkin l6ydetty useista ranitidiinilddkkeista hyvaksyttavaa pitoisuutta suurempia
maaria.

e Vaikka ranitidiinilaakkeissa olevan epapuhtauden tasmallinen lahde on vield selvittamatta, on
mahdollista, ettd NDMA:ta muodostuu ranitidiinin hajoamisen yhteydessa myds normaaleissa
sdilytysolosuhteissa. Joidenkin tutkimusten mukaan ranitidiini voi aiheuttaa NDMA:n
muodostumista endogeenisesti hajoamisen tai maha-suolikanavassa tapahtuvan metabolian
yhteydessd, mutta on myd&s tutkimuksia, joiden mukaan nain ei ole.

e Koska ranitidiinilaakkeita ei ole saatavilla, potilaille on kerrottava vaihtoehtoisista Idakkeista.

e Terveydenhuollon ammattilaisten on kerrottava potilaille, jotka ovat kayttaneet ranitidiinia (joko
ldakemaarayksella tai ilman sita saatavia valmisteita), miten narastyksen ja mahahaavojen
kaltaisia sairauksia hoidetaan tai hallitaan.
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Lisdtietoa ladkevalmisteesta

Ranitidiini kuuluu H2 (histamiini 2) -salpaajiksi kutsuttujen ldaakkeiden luokkaan. Ne vaikuttavat
salpaamalla histamiinireseptoreita mahassa ja vahentamalla mahahapon tuotantoa.

Silla hoidetaan ja ehkaistaan esimerkiksi narastyksen ja mahahaavojen kaltaisia sairauksia. Ranitidiinia
sisdltavia kansallisen myyntiluvan saaneita ladkkeita on ollut saatavana noin 30 vuoden ajan. Niita on
saatavana tabletteina, siirappeina ja injektoitavina valmisteina.

Lisatietoa menettelysta

Ranitidiinia sisaltdavien valmisteiden arviointi aloitettiin 12. syyskuuta 2019 Euroopan komission
pyynnosta direktiivin 2001/83/EY 31 artiklan nojalla.

Arvioinnin teki ladkevalmistekomitea (CHMP), joka vastaa ihmisten kdyttdéon tarkoitettuja ladkkeita
koskevista kysymyksista. Komitea antoi alkuperaisen lausuntonsa huhtikuussa 2020. Yksi
asianomaisista yhtidista pyysi lausunnon uudelleenarviointia, jonka perusteella |ddkevalmistekomitea
teki suositukseensa muutoksia. Ladkevalmistekomitean lausunto toimitettiin Euroopan komissiolle,
joka teki asiasta oikeudellisesti sitovan ja kaikkiin EU:n jasenvaltioihin sovellettavan lopullisen
pdatdksen 24. marraskuuta 2020.
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