V1.2 Julkisen yhteenvedon osiot

VI.2.1 Tietoa sairauden esiintyvyydesta (kayttdaiheittain)

Kayttdaihe/kohderyhma

Postmenopausaalinen osteoporoosi

IImaantuvuus ja esiintyvyys

Postmenopausaalisen osteoporoosin ilmaantuvuus kasvaa
vaeston ikadntymisen myotd. Talla hetkella osteoporoosia
sairaastaa koko maailmassa arviolta yli 200 miljoonaa ihmista.

Lonkkamurtumien ilmaantuvuus vahintaan 50-vuotiailla
naisilla on laskettu ja ilmaistu vuosittain esiintyvien
lonkkamurtumien méarana 10 000:ta naista kohden.

USA:ssa ja EU:ssa noin 30 %:lla postmenopausaalisista
naisista on osteoporoosi, ja arviolta yli 40 % heista kokee
elinaikanaan yhden tai useamman luiden haurastumisesta
johtuvan murtuman.

Yksi kolmesta postmenopausaalisesta naisesta ja yksi viidesta
yli 50-vuotiaasta miehestd tulee saamaan osteporoottisen
murtuman.

Kohdevaestdn demografiset
tiedot — ik, sukupuoli,
rotu/etninen alkupera

Osteporoosin esiintyvyys kasvaa idn myota. Osteoporoosi on
merkittavasti yleisempaa naisilla kuin miehilla.

On todettu, etta valkoihoisilla esiintyy postmenopausaalista
osteoporoosia enemman kuin mustaihoisilla ja
latinalaisamerikkalaista syntyperad olevilla.

Sairauden riskitekijoita

\Varhainen menopaussi, didilla esiintynyt lonkkamurtuma,
murtuma 40 vuoden i&n ohittamisen jalkeen, alhainen paino tai
tietyt sairaudet ja hoidot lisdavat murtumaherkkyytta.

Postmenopausaalisilla naisilla osteoporoosin riski on suurin,
koska menopaussin aikana luumassa vahenee voimakkaasti.
Tahan vaikuttaa myos ika, geneettiset tekijat, elaméntapa
(kuten alhainen kalsiumin ja D-vitamiinin saanti, tupakointi),
laihuus ja menopausaalinen vaihe.

Paaasialliset hoitovaihtoehdot

Ladkehoito on ensisijainen keino ehkaista osteoporoottisia
murtumia riskirynmé&an kuuluvilla potilailla ja toissijainen
keino potilailla, joilla on jo ollut murtuma.

Hoidossa keskitytadan ensin ladkkeettdmiin keinoihin, kuten
tasapainoinen ruokavalio, riittavé kalsiumin ja D-vitamiinin
saanti, riittava liikunta, tupakoinnin lopettaminen, liiallisen
alkoholin kayton valttdminen ja kaatumisten ehkaisy.




Kalsium on avainasemassa osteoporoosin hoidossa. Riittdva
kalsiumin saanti 1&pi elaméan on valttdmaton huippuluumassan
saavuttamiseksi ja silla voi olla vaikutusta tahtiin, jolla
luumassa véhenee my6éhemmin eldméssa. Kalsium yksinéan ei
riitd estdméan nopeaa luukatoa vaihdevuosien aikana, mutta se
on valttdmaton, jotta vaste luumassan véhentamista estéville
la&kkeille saadaan mahdollisimman hyvéksi.
(Kalsiumkarbonaatilla ja kolmiemé&ksiselld kalsiumfosfaatilla
on suurin vapaan kalsiumin prosenttisosuus).

D-vitamiinin lahteitd ovat kasvikunnan ergosteroli (vitamiini
D2) ja eldinkunnan kolekalsiferoli (vitamiini D3), esim.
kalanmaksadljyt ja vitaminoitu maito. Nama lisaavét kalsiumin
imeytymistd ruoansulatuskanavasta.

Postmenopausaalinen estrogeenihoito ilman progestiinia tai sen
kanssa. Bisfosfonaatit ovat yhdisteitd, jotka sitoutuvat
hydroksiapatiittikristalleihin.

FDA on hyvaksynyt alendronaatin kéytettavaksi osteoporoosin
ehkaisyyn postmenopausaalisilla naisilla.

Kuolleisuus ja sairastuvuus
(luonnollinen kulku)

Lonkkamurtumat ovat vakavimpia, koska naisilla ensimmaisen
vuoden aikana tapahtuvia odotettua elinikad varhaisempia
kuolemia on 10-20 % enemman, ja ylikuolevuus on jopa
suurempaa miehilld. Kuoleman riski on suurin heti
lonkkamurtuman jalkeen ja se pienenee ajan myota.
Osteporoosista johtuvien murtumien aiheuttama ylikuolevuus

ja sairastuvuus.




VI1.2.2 Yhteenveto hoidon hyddyista

NAMS:in (The North American Menopause Society) vuonna 2006 julkaiseman nayttoon
perustuvan lausunnon mukaiset suositukset osteoporoosin ehkaisyyn/hallintaan/hoitoon
postmenopausaalisilla naisilla ovat:

Eldmantapamuutokset, joiden avulla voi ehkéistd luukatoa ja luunmurtumia:

. Ravitsemus, kuten riittdva kalsiumin, D-vitamiinin, K-vitamiinin, magnesiumin, proteiinin ja
isoflavonien saanti

Liikunta

Kaatumisten ehkaisy

Tupakoinnin lopettaminen

Alkoholin valttdminen

Farmakologisia keinoja ehkaistd ja/tai hoitaa osteoporoosia:

Estrogeeni tai estrogeeni + progestiinihoito

Bisfosfonaatit (alendronaatti, risedronaatti, ibandronaatti, tsoledronihappo, etidronaatti)
Selektiiviset estrogeeni-reseptorin modulaattorit, kuten raloksifeeni
Lis&kilpirauhashormoni 1-34 (teriparatidi)

Kalsitoniini

Yhdistelmé&hoidot (harkittava, mutta suosituksia puolesta tai vastaan ei ole)

Tiboloni (ei ole hyvaksytty kaytettavéksi osteoporoosin ehkéisyyn USA:ssa tai Kanadassa)
Uudet/kokeelliset hoidot: strontiumranelaatti, lisékilpirauhashormoni 1-84, batsedoksifeeni,
lasofoksifeeni, denosumabi (harkittava, mutta ehdotonta suositusta ei ole)

Bisfosfonaatit ovat ensilinjan ladkkeitd postmenopausaalisille naisille osteporoosin hoitoon. Ne ovat
alentaneet vertebraalisten (nikamiin liittyvien) murtumien riskid 40-70 %:lla ja v&hentdneet ei-
vertebraalisten murtumien (kuten lonkkamurtumien) ilmaantuvuutta, noin puolella.

Alendronaatti kuuluu l1ddkeryhmaan nimelt4 bisfosfonaatit. Osteoporoosissa luiden lujuus vahenee,
mika voi suurentaa luunmurtumien riskid. Alendronaatti voi vahvistaa luita osteoporoosista
kérsivilla henkilGilla, mika voi vahentdé luunmurtumien riskia.

VI1.2.3 Hoidon hy6tyihin liittyvat asiat, joita ei tunneta
Ei todettu.
V1.2.4 Yhteenveto turvallisuustiedoista

Tarkeat tunnistetut riskit

Riski

Mitéa tiedetdan

Ehkaistavyys

Leuan luuvaurio (leuan
luukuolio)

Leuan luukuoliota, joka liittyy
yleensa hampaanpoistoon ja/tai
paikalliseen infektioon
(mukaan lukien osteomyeliitti)
on raportoitu esiintyneen

Kylla,

* Seuraavat riskitekijat tulee
huomioida arvioitaessa
yksittaisen henkilon riskié
saada leuan luukuolio:




Riski

Mita tiedetaan

Ehkaistavyys

syopéapotilailla, joiden hoito-
ohjelmaan kuuluu mm.
ensisijaisesti laskimoon
annettavia bisfosfonaatteja.
Monet naisté potilaista saivat
samanaikaisesti myos
solunsalpaajahoitoa
(kemoterapia) ja
kortikosteroideja. Leuan
luukuoliota on raportoitu myds
suun kautta annettavia
bisfosfonaatteja saavilla
osteoporoosipotilailla.

- bisfosfonaatin teho (suurin
tsolendronihapolla), antoreitti
(ks. ylld) ja kumulatiivinen
annos

- sy0pé, kemoterapia,
sédehoito, kortikosteroidit,
tupakointi

- aikaisempi hammassairaus,
huono suuhygienia,
periodontaalinen sairaus,
invasiiviset
hammastoimenpiteet ja
huonosti sopivat
hammasproteesit

* Ennen kuin oraalinen
bisfosfonaattihoito aloitetaan
potilaille, joilla on on huono
hampaiden kunto, tulee
hammastutkimusta ja
tarkoituksenmukaista
ehkéisevaa hoitoa harkita.

* Hoidon aikana naiden
potilaiden tulee vélttaa
invasiivisia hampaiden
hoitotoimenpiteitd, jos
mahdollista. Jos
bisfosfonaattihoidon aikana
potilaalle kehittyy leuan
luukuolio, hammaskirurgia voi
pahentaa sité. Ei ole tietoa,
vahentadko
bisfosfonaattihoidon keskeytys
leuan luukuolioriskid potilailla,
joiden tila vaatii
hammashoitoa.

* Hoitavan l&aakérin tekeman
kliinisen arvion tulee ohjata
jokaisen potilaan
hoitosuunnitelmaa. Tdman
tulee perustua yksil6lliseen
hy6tyjen ja riskien arvioon.

» Bisfosfonaattihoidon aikana
kaikkia potilaita tulee
kannustaa huolehtimaan
hyvésta suuhygieniasta,




Riski

Mita tiedetaan

Ehkaistavyys

kédymaan saannollisessa
hampaiden tarkastuksessa ja
raportoimaan kaikki suun
oireet, kuten hampaiden
liikkuminen, kipu tai turvotus.

Ruoansulatuskanavan yldosan
paikallinen limakalvoarsytys

Alendronaatti saattaa aiheuttaa
paikallista limakalvoarsytysta
ruoansulatuskanavan yléosassa.
Alendronaatin kaytossa tulee
noudattaa varovaisuutta
potilailla, joilla on aktiivinen
maha-suolikanavan yldosan
sairaus, kuten nielemishairio,
ruokatorven sairaus, gastriitti,
duodeniitti tai ulkustauti, tai jos
potilaalla on askettainen
(vuoden sisalla) ollut
merkittdvd maha-suolikanavan
sairaus, kuten mahahaava tai
aktiivinen maha-suolikanavan
verenvuoto, tai jos potilaalle on
tehty askettéin (vuoden siséllg)
maha-suolikanavan yl&dosaan
kohdistunut leikkaus
mahaportin laajennusleikkausta
lukuun ottamatta, koska
alendronaatti saattaa pahentaa
naita aiemmin todettuja

Kylla,

- Annetut ohjeet
valmisteyhteenvedon kohdassa
4.2 Annostus ja antotapa

- Kayton vasta-aiheita ovat
ruokatorven poikkeavuudet ja
muut tekijat, jotka heikentévét
ruokatorven tyhjenemista,
kuten striktuurat tai akalasia
(ruokatorven sulkijalihaksen
herpaantumiskyvyttomyys,
joka heikent&& ruoan
kulkeutumista
mahalauakkuun).

- On erittéin tarke&a, etta
potilaalle annetaan taydelliset
annostusohjeet, ja etta potilas
my0s ymmartdd saamansa
ohjeet. Potilaalle tulee kertoa,
ettd ruokatorveen kohdistuvien
haittavaikutusten vaara voi

sairauksia. lisddntyé, jos ohjeita ei
noudateta.
Ruokatorveen kohdistuvat Alendronaattihoitoa saaneilla Kylla,

haitat/vauriot (ruokatorven
reaktiot)

potilailla on raportoitu
ruokatorveen kohdistuvia
haittavaikutuksia (joskus
merkittavia ja sairaalahoitoa
vaativia), kuten ruokatorven
tulehdusta, ruokatorven
haavaumia ja ruokatorven
syopymaé4, joista harvoin
seurasi ruokatorven striktuura.
Laakarin tulee kiinnittaa
huomiota mahdollisiin
merkkeihin tai oireisiin, jotka
voivat viitata ruokatorveen
kohdistuviin haittavaikutuksiin.
Potilasta tulee neuvoa
keskeyttaméaan
alendronaattihoito ja

- Annetut ohjeet
valmisteyhteenvedon kohdassa
4.2 Annostus ja antotapa

- On erittdin tarkeda, etta
potilaalle annetaan taydelliset
annostusohjeet, ja etté potilas
my0s ymmartaa saamansa
ohjeet. Potilaalle tulee kertoa,
ettd ruokatorveen kohdistuvien
haittavaikutusten vaara voi
lisddntyé, jos ohjeita ei
noudateta.




Riski

Mité tiedetdan Ehkaistavyys

hakeutumaan laakariin, jos
hanelle ilmaantuu ruokatorven
arsytyksen oireita, kuten
nielemishairioita,
nielemiskipua, rintalastan
takaista kipua tai uudentyppisté
naréstysté tai narastyksen
pahenemista.

Vaikea-asteisten ruokatorveen
kohdistuvien haittavaikutusten
vaara nayttaa olevan
keskimé&aréista suurempi
potilailla, jotka eivat kayta
alendronaattia ohjeiden mukaan
tai jotka jatkavat alendronaatin
ottamista sen jalkeen, kun
heille on ilmaantunut
ruokatorven arsytykseen
viittaavia oireita.

Hoidon aloittavan laakarin
tulee harkita alendronaatin
hyodyt ja mahdolliset riskit
potilaskohtaisesti hoidettaessa
potilaita, joilla tiedetdén olevan
Barrettin ruokatorvi.

Tarkeat mahdolliset riskit

Riski

Mita tiedetdan (ja miksi sen katsotaan olevan mahdollinen
riski)

Luunmurtumat (epatyypilliset
reisiluun murtumat)

Epatyypillisia reisiluun murtumia on raportoitu
bisfosfonaattihoidon yhteydessé, ensisijaisesti niilld potilailla,
jotka ovat saaneet pitkdaikaista hoitoa osteoporoosiin. Né&ita
murtumia tapahtuu yleensé hyvin pienten traumojen yhteydessa
tai ilman traumaa, jotkut potilaat voivat kokea kipua reidessa tai
nivusissa. Usein murtumat muistuttavat ensin rasitusmurtumia
ennen kuin viikkojen ja kuukausien kuluessa ne muuttuvat
taydellisiksi reisiluun murtumiksi. Murtumat saattavat olla
molemminpuolisia, joten toinenkin reisiluu on tutkittava, jos
bisfosfonaattihoitoa saavalla potilaalla todetaan reisiluun
varsiosan murtuma. Naiden murtumien viivastynytta paranemista
on myaos raportoitu. Potilailla, joilla epdillaan epatyypillista
reisiluun murtumaa, tulee harkita bisfosfonaattihoidon
keskeyttamista potilaan tilan arvion ajaksi, ja
keskeyttamispaatoksen on perustuttava yksilélliseen riski-
hy6tysuhteen arvioon.




Riski

Mita tiedetdan (ja miksi sen katsotaan olevan mahdollinen
riski)

Potilaita on ohjeistettava ilmoittamaan kaikista mahdollisista
bisfosfonaattihoidon aikana ilmenevista reisi-, lonkka- tai
nivuskivuista, ja tallaisista oireista kertovat potilaat on tutkittava
mahdollisen reisiluun epatdaydellisen murtuman varalta.

CMDh:n mukaan ‘epéatyypillinen reisiluun murtuma’ on
mahdollinen riski direktiivin 2001/83/EY 31 artiklan mukaisen
bisfosfonaatteja koskevan lausunnon perusteella.

Puuttuvat tiedot

Riski

Mita tiedetaan

Ké&ytto raskaana oleville

* Alendronaatin kaytosté raskaana oleville naisille ei ole
riittavasti tietoa. Elaintutkimusten mukaan alendronaatti vaikuttaa
suurina annoksina sikion luunmuodostukseen. Tiineille rotille
annettuna alendronaatti aiheutti veren matalaan
kalsiumpitoisuuteen liittyvid synnytyshairioita.

Kéytto alle 18-vuotiaille
potilaille

 Natriumalendronaatin kéayttoé alle 18-vuotiaille lapsille ei
suositella, koska tietoa turvallisuudesta ja tehosta liittyen
pediatriseen osteoporoosiin ei ole riittavasti.

VI1.2.5 Yhteenveto toimenpiteista riskien minimoimiseksi

Kaikista ld&dkevalmisteista laaditaan valmisteyhteenveto, joka siséltéa laakéreille,
apteekkihenkilokunnalle ja muille terveydenhuollon ammattilaisille suunnattua yksityiskohtaista
tietoa ladkkeen kaytosta, riskeista ja suosituksista riskien minimoimiseksi. Pakkausselosteessa
kerrotaan valmisteyhteenvedon tiedot lyhyesti maallikkokielelld. VValmisteyhteenvedossa ja
pakkausselosteessa mainitut toimet ovat tavanomaisia riskienminimointitoimia.

Alendronaatilla ei ole lisdtoimia riskien minimoimiseksi.

V1.2.6 Kehityssuunnitelma myyntiluvan myéntamisen jalkeen

Ei oleellinen.

VI1.2.7 Yhteenveto riskienhallintasuunnitelman paivityksista

Merkittavét riskienhallintasuunnitelman péivitykset

Version numero

Paivamaara Turvallisuustiedot Kommentti

Ei oleellinen.

Ei oleellinen. Ei oleellinen. Ei oleellinen.
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