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CMD(h) godkanner tillfalligt upphavande av orala
metadonlésningar innehallande povidon med hog
molekylvikt

Samordningsgruppen for forfarandet for 6msesidigt erkdnnande och decentraliserat forfarande —
humanlakemedel (CMD(h)).2 har i samforstdnd godkant rekommendationen att tillfalligt upphava
godkannandet for forsaljning av orala (genom munnen) metadonlésningar innehallande povidon med
hdég molekylvikt. For dessa lakemedel kommer det tillfalliga upphavandet att kvarsta tills deras
sammanséattning har andrats. Dessutom instamde CMD(h) i att metadontabletter som innehaller
povidon med I&g molekylvikt bor kvarsta pa marknaden efter andringar av produktinformationen.

Metadon anvands i rehabiliteringsprogram for att forhindra eller minska abstinenssymtom hos
patienter som ar beroende av opioider sdsom heroin. Vissa orala beredningar av metadon innehaller
dessutom tillsatsen povidon, som finns i olika molekylvikter. Samtidigt som dessa lakemedel endast ar
avsedda for oralt bruk kan vissa patienter missbruka orala metadonberedningar genom att injicera
dem in i en ven. Om ett lakemedel som innehaller povidon med hdg molekylvikt (kdnt som K90)
missbrukas pa detta satt, utséndras inte povidonet fran kroppen utan ansamlas inuti cellerna i
livsviktiga organ, vilket kan orsaka allvarlig skada.

Sakerheten for orala metadonlakemedel innehéallande povidon granskades av PRAC (Pharmacovigilance
Risk Assessment Committee), som ar EMA:s kommitté for sakerhetsdvervakning och riskbeddmning av
lakemedel, efter att rapporter inkommit om allvarliga odnskade héndelser hos tidigare eller nuvarande
narkotikamissbrukare i Norge. Detta ledde till det tillfalliga upphavandet av orala metadonlésningar
innehallande povidon K90 fran den norska marknaden.

De tillgéngliga sékerhetsuppgifterna om riskerna i samband med sprutmissbruk av metadonlakemedel
innehallande povidon bedémdes av PRAC fran rapporter efter godkannande for forsaljning och den
publicerade litteraturen, och en expertgrupp (bestdende av patologer och missbruksspecialister)
radfrdgades. PRAC drog slutsatsen att riskminimeringsatgarder inte skulle racka for att minska riskerna
med orala Iésningar innehallande povidon med hog molekylvikt, och rekommenderade darfor att
godkadnnandet av dessa produkter skulle tillfalligt upphavas. Deras sammansattning kommer att
behodva andras pa lampligt satt innan de aterinférs pa EU:s marknad.

1 CMD(h) ar ett kontrollorgan for lakemedel som foretrader EU:s medlemsstater.
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For metadontabletter innehallande povidon med lagre molekylvikt (t.ex. K25 och K30) visade de
tillgangliga uppgifterna att denna typ av povidon utséndras fran kroppen och inte ansamlas inuti
cellerna sdsom povidon med hég molekylvikt gor. Darfor kommer dessa produkter att finnas kvar pa
marknaden och andringar kommer att inforas i produktinformationen (produktresumén och
bipacksedeln) for att betona budskapet att tabletter bara ar avsedda att administreras oralt och inte
far tas pa nagot annat satt.

Eftersom PRAC:s rekommendation godkandes i samforstand CMD(h) kommer den nu att genomféras
av samtliga medlemsstater dar dessa lakemedel marknadsfoérs, enligt en avtalad tidtabell.

Information till patienter

¢ Metadon anvands for att behandla drogberoende hos patienter som ar beroende av opioider
(sdsom heroin). Orala metadonldkemedel finns som losningar eller tabletter, och far bara tas
genom munnen.

e Vissa orala metadonlésningar innehaller en tillsats, povidon. Povidon finns i olika molekylvikter.
Om orala metadonldsningar innehallande povidon med hég molekylvikt (K90) missbrukas genom
att injiceras istallet for att tas genom munnen i enlighet med anvisningarna, ansamlas povidonet
inuti livsviktiga organ och kan orsaka allvarlig skada, med méjliga livshotande foljder.

e P& grund av den potentiella skada som kan uppsta genom ett saddant missbruk (injektion i en ven),
kommer godkannandet av metadonldsningar innehallande povidon K90 att tillfalligt upphavas.

e Patienter som tar orala metadonlésningar med povidon K90 som del av sitt rehabiliteringsprogram
kommer att f& byta till andra metadonlakemedel som inte innebar samma risk for att povidon
ansamlas inuti livsviktiga organ.

e Metadontabletter innehallande povidon med lagre molekylvikt kan fortsatta anvandas, men
patienter bor tanka pd att de bara far tas genom munnen. Skaderisken ar lagre med povidon med
Iag molekylvikt (t.ex. K25 och K30) eftersom denna typ av povidon utsondras fran kroppen och
inte forvantas ansamlas inuti cellerna pa det satt som povidon med hog molekylvikt gor.

e Patienter som har fragor eller kdnner oro bor vanda sig till lakaren eller annan sjukvardspersonal.
Information till sjukvardspersonal

e Vissa orala metadonlésningar innehaller povidon med hég molekylvikt (K90), vilket kan vara
skadligt om det injiceras eftersom det halls kvar i kroppen och kan orsaka vavnadsskada.

e Fall av povidonutfallningar och svara biverkningar (t.ex. anemi och patologiska frakturer) har
rapporterats hos missbrukare av intravendsa lakemedel. Kallan till povidonet kunde inte bekraftas,
men den &r troligen oral metadonldsning innehallande povidon med hég molekylvikt efter
sprutmissbruk.

e Eftersom inga atgarder kunde identifieras som minskar den potentiella skadan efter anvandning av
orala metadonldsningar som innehaller povidon med hég molekylvikt, kommer godkannandet av
dessa l8sningar att tillfalligt upphavas. Deras sammanséttning kommer att behéva andras innan de
aterinfors pa marknaden.

e Eftersom godkannandet av dessa lakemedel ar tillfalligt upphavt ska sjukvardspersonalen lata sina
patienter byta till alternativa metadonprodukter.

e Skaderisken ar lagre med povidon med lag molekylvikt eftersom det forvantas utséndras med
latthet och inte ansamlas inuti cellerna. Metadontabletter innehallande povidon med lag



molekylvikt kommer att finnas kvar pa marknaden, men deras produktinformation ska dndras for
att betona rekommendationen att dessa lakemedel bara ar avsedda att administreras oralt och inte
far anvandas p& nagot annat satt.

Ovanstaende rekommendationer bygger pa tillgangliga sakerhetsuppgifter om riskerna i samband med
sprutmissbruk av metadonlakemedel innehéallande povidon. Effekten av metadon vid opioid
substitutionsbehandling erkandes och ifrdgasattes inte i denna granskning.

Mer om lakemedlet

Metadon ar en syntetisk opioid (en morfinliknande substans). Metadon-innehallande lakemedel
anvands for att behandla drogberoende hos patienter som ar beroende av opioider (sdsom heroin);
metadon férhindrar eller minskar opiatrelaterade abstinenssymtom. Behandling med metadon ska ges i
samband med ett bredare rehabiliteringsprogram. Metadon anvands ocksa vid behandling av svar
smarta.

Orala metadonlakemedel finns som I8sningar eller tabletter; endast orala metadonprodukter som
innehaller povidon har berorts av denna granskning. Povidon anvands i orala I6sningar som ett medel
for suspension och dispersion, eller som ett bindemedel i tabletter. Det finns olika typer av povidon,
vilka skiljer sig at genom olika molekylvikt (ett matt p4 molekylens storlek). Povidonet i orala
metadonlésningar har h6g molekylvikt (kallas K90), medan povidonet som anvénds i metadontabletter
har lag molekylvikt (t.ex. K25 och K30).

Metadonlakemedel innehdllande povidon har godkants genom nationella forfaranden i flera europeiska
lander. Orala l6sningar har godkants i Danmark, Finland, Storbritannien, Malta, Norge och Sverige,
medan orala tabletter har godkants i Danmark, Finland, Island, Norge, Rumanien, Spanien, Sverige
och Ungern.

Mer om forfarandet

Granskningen av orala metadonlakemedel innehdllande povidon inleddes den 10 april 2014 i enlighet
med artikel 107i i direktiv 2001/83/EG, aven kallat "bradskande unionsforfarande”. Den tillkom pa
grundval av beslutet av NOMA, Norges lakemedelsmyndighet, att tillfalligt upphava godkannandet av
den enda metadon-innehallande orala I6sningen som innehaller povidon med hég molekylvikt pa den
nationella marknaden, utifran rapporter om allvarliga oénskade handelser hos tidigare eller nuvarande
narkotikamissbrukare i Norge.

Granskningen utfordes forst av kommittén for sdkerhetsdvervakning och riskbedémning av lakemedel
(PRAC). PRAC:s rekommendation lamnades in till samordningsgruppen for forfarandet fér 6msesidigt
erkdnnande och decentraliserat forfarande — humanlakemedel (CMD(h)), som antog en slutlig
standpunkt. CMD(h), ett organ som foretrader EU:s medlemsstater, ansvarar for sakerstallandet av
harmoniserade sakerhetsnormer for lakemedel som har godkants via nationella férfaranden inom hela
EU.

Eftersom CHMD(h) nadde en éverenskommelse i samforstdnd kommer den att genomforas enligt en
avtalad tidtabell av de medlemsstater dar lakemedlen ar godkanda.
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