Raskauden- ja sikidaikaisen altistuksen ehkdisyohjelma

Laakarin opas

Neotigason

(asitretiini) 10 mg:n ja 25 mg:n kovat kapselit



Johdanto

Neotigason sisaltaa vaikuttavana aineena asitretiinia, joka on erittain
teratogeenista.

» Sikign asitretiinille altistumiseen liittyy erittdin korkea hengenvaarallisten
synnynnaisten epamuodostumien (esim. kallon ja kasvojen poikkeavuudet,
sydan- ja verisuoniepamuodostumat, keskushermoston epamuodostumat,
luuston ja kateenkorvan poikkeavuudet) ja keskenmenon riski.

» Asitretiinin (puoliintumisaika noin 50 tuntia) muuttumiseen
etretinaatiksi liittyy riski. Etretinaatti on myos teratogeeninen
ja silla on erittdin pitka puoliintumisaika, noin 120 paivaa.

» Vakavien sikion epdmuodostumien riski on suuri, jos nainen tulee
raskaaksi hoidon aikana tai kolmen vuoden sisalld hoidon padttymisestd.

» Asitretiinin ja alkaholin samanaikaisen kdyton yhteydessd on havaittu
muodostuvan etretinaattia, erdsta toista hyvin teratogeenista ainetta.
Naiset, jotka voivat tulla raskaaksi, eivat ndin ollen saa kayttaa alkaholia
(juomat, ruoat tai ladkkeet) asitretiinihoidon aikana eika kahden
kuukauden kuluessa hoidon paattymisesta.

» Naisille, jotka voivat tulla raskaaksi, ei saa antaa verta, joka
on perdisin asitretiinihoitoa saavalta luovuttajalta. Verenluovutus
on siksi kiellettya asitretiinihoidon aikana ja kolmen vuoden ajan
asitretiinihoidon paattymisesta.

Asitretiinin raskauden- ja sikidaikaisen altistuksen ehkdisyohjelma

on luotu varmistamaan, ettd naispotilaat eivat ole raskaana asitretiinihoitoa
aloitettaessa eivatka tule raskaaksi asitretiinihoidon aikana tai ainakaan
kalmeen vuateen hoidon lopettamisen jalkeen. Ohjelmassa kuvataan myds
muita potilasryhmid koskevat varotoimet, joilla sikidaltistuksen riskid
voidaan pienentad.

Tassd oppaassa esitetddn yhteenveto raskauden- ja sikidaikaisen altistuksen
ehkdisyohjelmasta. Yksityiskohtaisempi kuvaus ja muut ldakkeen
maaraamiseen liittyvat tiedot (mukaan lukien tiedot haittavaikutuksista)
ovat luettavissa Neotigason-valmisteen hyvaksytystd valmisteyhteenvedosta.

Tatd opasta on luettava yhdessa Ladkdrin tarkastuslistan maarattaessd
asitretiinia naispotilaille -kanssa.

Asitretiinin teratogeeniset riskit'2?

Jos nainen tulee raskaaksi asitretiinihoidon aikana tai kalmen vuoden
sisalld hoidon loppumisesta, sikion hyvin vaikea-asteisten ja vakavien
epamuodastumien riski on erittain suuri. Naita ovat:

» kallon ja kasvojen dysmorfiat kuten korkea kitalaki

» apuelinten poikkeavuudet mukaan lukien syndaktylia
ja karkiluun puuttuminen

» luiden epamuodostumat (lonkka, nilkka, kyynarvarsi, kallo)

» ulkokorvan poikkeavuudet kuten epatavallisen matalalla sijaitsevat korvat
» silman poikkeavuudet

» meningoenkefaloseele

» useat synostoosit

» kardiovaskulaariset epamuodostumat.

Myds spontaaneja abortteja esiintyy useammin.

Neotigason-valmisteen kdytdnaikaisen raskauden-
ja sikidaikaisen altistuksen ehkaisyohjelma

Neatigason-valmisteen raskauden- ja sikioaikaisen altistuksen ehkaisyohjelmaa
on noudatettava kaikkien niiden naispotilaiden kohdalla, jotka voivat tulla
raskaaksi. Ohjelma koostuu kolmesta osasta:

» Koulutusohjelma
» Haidon hallinta

» Toimitusten hallinta

Koulutusohjelma
Koulutusahjelman tarkoituksena on:

» Lisatd sekd potilaiden ettd 3dkarien tietoa asitretiinin
teratogeenisista riskeistd

» Lisdta naispotilaiden tietoisuutta ja ymmarrysta.



Koulutusohjelman osana taimitetaan seuraavat esitteet/lomakkeet:
» Laakarin opas asitretiinin maaraamiseen (tama asiakirja)

» Ladkarin tarkastuslista madrattaessa asitretiinia naispotilaille

» Apteekkihenkilokunnan opas asitretiinia toimitettaessa

» Vahvistuslomake naispotilaille

» Vahvistuslomake miespuolisille potilaille

» Potilaan opas

Hoidon hallinta
Hoidon hallinta perustuu:
» koulutusmateriaalin jakamiseen potilaille

» raskaustestiin (herkkyydeltaan vahintaan 25miU/ml) ennen hoitoa,
sen aikana ja kolmen vuoden ajan hoidon loppumisen jalkeen

» ainakin kahden tehokkaan ehkaisymenetelmdn samanaikaiseen kayttoon.
ainakin yhden kuukauden ajan ennen hoidon aloittamista ja jatkettava ndin
koko hoitojakson ajan seka vahintdan kolmen vuoden ajan hoidon
lopettamisen jalkeen. Ainakin toisen kaytetyista ehkdisymenetelmistd on

oltava ns. ensisijainen ehkaisymenetelma (ks. esimerkit edempand tekstissa).

Ehdot asitretiinin maaraamiselle naispotilaille,
joiden kohdalla raskaus on mahdollinen

Vain naistentautien ja synnytysten seka ihotautien erikoisladkarin tai hanen
valvonnassaan toimivan (dakarin maarayksella.

Asitretiinin kdyttd on vasta-aiheista hedelmallisessa idssd alevien naisten
hoidossa, elleivat kaikki seuraavat raskaudenehkaisyohjelman ehdot tayty:

» Naisella on vakava keratinisaatiohdirig, johon muu standardihoito ei tehoa.
» Nainen ymmartdd teratogeenisuuden riskin.

» Nainen ymmartaa tiiviin kuukausittaisen seurannan tarpeen.

» Nainen ymmartaa ja hyvaksyy tehokkaan ja keskeytyksettaman ehkaisyn
tarpeellisuuden, joka aloitetaan kuukausi ennen hoidon aloittamista ja jota
jatketaan koko hoidon keston ajan sekd kolmen vuoden ajan hoidon lopetta-
misen jalkeen. Taman jaksan ajan on kaytettava kahta ehkaisymenetelmaa
samanaikaisesti, ja ainakin toisen kaytetyista menetelmista on oltava ns.
ensisijainen ehkaisymenetelma.

Ensisijaisia ehkdisymenetelmi ovat: kohdunsisaiset ehkaisyvalmisteet,
hormonaaliset ehkaisyinjektiot, hormonaaliset ehkaisyimplantit, emattimeen
sisaan laitettavat hormaonaaliset ehkaisyvalmisteet, yhdistelmaehkaisypillerit
ja ehkdisylaastarit (huolellisesti kaytettyina), sterilisaatio tai kumppanin
vasektomia. Matala-annoksisia, ainoastaan progesteronia sisaltavia valmisteita
(minipilleri) ei suositella, koska niiden ehkaisyteho saattaa j3ada
riittamattomaksi.

Estemenetelmi avat: miesten kandomi, spermisidia sisaltava pessaari.

» Naisen on noudatettava kaikkia annettuja tehokkaaseen ehkaisyyn liittyvia
neuvoja, vaikkei hanelld olisikaan kuukautisvuotoa (amenorrea).

» Naisen on kyettdvd huolehtimaan tehokkaasta ehkaisysta.

ne. Han ymmartad myos, miksi on ilmoitettava nopeasti ladkarille ehkdisyn
laiminlyGnnista, suojaamattomasta yhdynnasta tai jos epdilee olevansa
raskaana.

» Nainen ymmartaa raskaustestin tarpeellisuuden ennen haitoa, hoidon
aikana ja kalmen vuoden ajan hoidon lopettamisen jalkeen ja hyvaksyy asian.

» Naiselle on kerrottu, etta hanen taytyy valttaa alkoholin kayttoa (juomat,
ruoat, laakevalmisteet) asitretiinihoidon aikana ja kahden kuukauden ajan
hoidon paattymisesta. Asitretiinin ja alkohaolin samanaikainen kaytta on
havaittu johtavan erittdin teratogeenisen etretinaatin muodostumiseen.
Etretinaatti poistuu kehosta hitaammin kuin asitretiini.

» Nainen an vahvistanut ymmartaneensa vaarat ja valttamattomat varotoimet,
joita asitretiinin kayttdon liittyy.

Namad ehdot koskevat myds naisia, jotka eivat silld hetkelld ole seksuaalisesti
aktiivisia, ellei [dakemadrayksen antaja ole sitd mieltd, ettd on olemassa
pakottavia syitd, jotka sulkevat raskauden mahdollisuuden pois.



Ladkemaardyksen antajan on varmistettava seuraavat seikat:

» Potilas noudattaa edelld mainittuja raskaudenehkaisyyn liittyvia ehtoja
ja vahvistaa, etta han on riittavassa maarin ymmartanyt asian.

» Potilas hyvaksyy ja vahvistaa ylld mainitut ehdot.

» Potilas on kayttanyt kahta tehokasta ehkaisymenetelmaa samanaikaisesti
ainakin yhden kuukauden ajan ennen hoidon aloittamista ja jatkaa ndin koko
hoitojakson ajan ja ainakin kolmen vuaden ajan hoidon lopettamisen jalkeen.

» Raskaustestistd on saatu negatiivinen tulos ennen hoitoa, sen aikana
ja kolmen vuoden ajan hoidon lopettamisen jalkeen. Raskaustestien
paivamadrat ja tulokset on dokumentoitava.

Ennen hoidon aloittamista Vahvistuslomake naispotilaille tulee tayttaa
ja seka potilaan ettd ldaketts madraavan lddkarin tulee allekirjoittaa se.

Miespotilaita on kuitenkin muistutettava siitd, ettd he eivat saa jakaa laakkei-
taan kenenkaan kanssa, varsinkaan naisten. Miespotilaille on annettava kattavat
tiedot asitretiinin teratogeenisesta riskista ja tiukoista raskaudenehkaisy-
vaatimuksista.

Kaikki potilaat

Potilaille on kerrottava, etta he eivat saa koskaan antaa asitretiinia toiselle
henkillle ja ettd heidan on hoidon paatyttya palautettava mahdolliset
kayttamattomat kapselit apteekkiin. Kaikkien potilaiden on allekirjoitettava
vahvistuslomake ja heille on kerrottava, etta he eivat saa luovuttaa verta
hoidon aikana eivatka kolmeen vuoteen asitretiinihoidon paattymisen jalkeen,
silld verensiirrosta voi aiheutua riskeja raskaana olevan naisen sikiclle.

Lisavarotoimet

Naispotilaat, joiden kohdalla raskaus ei ole mahdollinen

On tarkedd, ettd myds naisia, jotka eivat voi tulla raskaaksi, varoitetaan
asitretiinin teratogeenisistd vaaroista. Ehkaisyn tarkeydestd on keskusteltava
myds ndiden potilaiden kanssa, silld olosuhteet voivat muuttua, vaikka nainen
ei voisikaan tulla raskaaksi asitretiinihoitoa aloitettaessa. Kaikkien naisten on
allekirjoitettava asiakirja Vahvistuslomake naispotilaille, jossa he vahvistavat
saaneensa tietoa asitretiinin kdyttoan liittyvistd teratogeenisuusvaaroista.
Naisille, jotka voivat tulla raskaaksi, on annettava kattavat tiedot asitretiinin
teratogeenisesta riskistd ja tiukoista raskaudenehkaisyvaatimuksista.

Miespotilaat

Saatavilla olevat tiedot osaittavat, ettd asitretiinia kdyttavien miespotilaiden
siemennesteests aiheutuneen ditiin kohdistuvan altistuksen taso ei ole riittavan
suuri, jotta siihen liittyisi asitretiinin teratogeenisia vaikutuksia.

Ennen hoidon aloittamista Vahvistuslomake naispotilaille tai Vahvistuslomake
miespuolisille potilaille tulee tayttaa ja seka potilaan ettd ladkettd maaraavan
ladkarin tulee allekirjoittaa se.

Lisatietoja

Lisatietoja Neotigason-valmisteen raskauden- ja sikioaikaisen altistuksen
ehkaisyohjelmasta saat: Actavis Oy, 09-348233.

Neotigason-valmisteen raskauden- ja sikidaikaisen altistuksen
ehkaisyohjelman esitteen ja lomakkeen lisakopiot

Jos haluat lisakopioita Neotigason-valmisteen raskauden- ja sikidaikaisen
altistuksen ehkdisyohjelman koulutusmateriaaleista, ota yhteys Actavis 0y,
09-348233.

Hoidon aikana ja kolmen vuoden sisalld hoidon paattymisesta alkaneet
raskaudet tulee raportoida. Raportointilomakkeet ja tietoja saat:
www.fimea.fi. Haittavaikutukset tulee myds raportoida:

Actavis Oy, 09-348233.
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