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Laaketeollisuuden valvonnasta apua
antibioottiresistenssin torjuntaan?
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Ladkeviranomaiset valvovat ladketuotantoa maissa, joista tuodaan ladkevalmisteita
Eurooppaan. Huolena on ladkeaineiden paatyminen ymparistoon tuotantoalueilla.
Esimerkiksi Intiassa on havaittu korkeita antibioottipitoisuuksia ladketehtaiden ympariston
vesistoissd. Voitaisiinko asiaan puuttua ladketuotannon valvonnan keinoin?

Fimea valvoo ldadkkeiden valmistusta, maahantuontia ja jakelua sekd varmistaa ettd ladketehtaat, ladketukkukaupat,
apteekit ja sairaala-apteekit noudattavat Euroopan unionin ja Suomen ladkelainsdddantoa. Ladketehdastarkastukset ovat

osa tdta toimintaa.

Ladkkeet paatyviat ympiristoon eri tavoin

Euroopan komissio on arvioinut, ettd lddkeaineet joutuvat EU-alueella ymparistoon kotitalouksien, tuotantoeldinlaitosten
ja maataloustuotannon normaalin kdyton seurauksena (kuvio 1). Ladkkeiden kayton lisdaksi ladkeaineita voi joutua
ympdristoon myos ladkkeiden tuotanto- ja jakelulaitosten, kliinisten ja kemiallisten laboratorioiden, sairaaloiden ja

apteekkien kautta.
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Kuvio 1. Lidkepddstdjen reitit ympdristoon.

LAAKETEHDAS

v

LAAKEJAKELU

Ympéristossa lddkeaineet voivat aiheuttaa suoria vaikutuksia luonnonvaraisille eldimille. Huolta on herdttanyt myos

ympéristoon joutuneiden antibioottien vaikutus antibioottiresistenssiin.

Ladketeollisuuden valvonta ETA-alueella ja sen ulkopuolella

Euroopan talousalueella (ETA) myytédvien ladkkeiden teollisessa valmistuksessa on valmistusmaasta riippumatta
noudatettava EU:n ladkkeiden hyvid tuotantotapoja (good manufacturing practices, GMP) tai vahintdan niitd vastaavia
GMP-standardeja.

GMP kattaa ne tuotannon ja laadunvalvonnan toimenpiteet, joilla varmistetaan ladkkeen korkea laatu ladkkeen kayttajdlle.
Ladkevalmistetehtaat vastaavat siitd, ettd niiden omassa toiminnassa noudatetaan GMP:n vaatimuksia, ja ne vastaavat

myos siitd, ettd heiddn sopimusvalmistajansa ja -laboratorionsa seka lddkeainevalmistajat noudattavat GMP-vaatimuksia.

ETAn jasenmaiden lddkeviranomaiset tarkastavat sddnnollisesti alueellaan sijaitsevat lddkevalmistetehtaat ja ne
ladkevalmistetehtaat ETAn ulkopuolella, joista tuodaan ldadkeitd ETA-alueelle, ellei maalla ole EU:n kanssa sopimusta

tarkastuksien vastavuoroisesta tunnustamisesta (MRA).

Vaikuttavien aineiden (lddkeaineiden) teollinen tuotanto ei ole sddnnollisten ETA-viranomaistarkastusten piirissa biologisia
ja steriilejd ladkeaineita lukuun ottamatta.

Lidkeainetehtaan GMP:n mukaisuuden varmistamisesta vastaa lddkeainetta kayttava ladkevalmistetehdas, jonka
velvollisuus on auditoida lddkeainevalmistajansa tuotantotoiminta. Ladkeainetehtaisiin tehdddn viranomaistarkastuksia

vain riskiperusteisesti ja erityisistd syistd esimerkiksi lddkkeiden saatavuuden varmistamiseksi.

Koska GMP-vaatimusten tarkoitus on varmistaa ladkkeen laatua, lddketehtaissa ladkejdtteiden (vanhentunut tai muutoin
jatkoprosessointiin ja myyntiin kelpaamaton tuotanto) osalta GMP-valvonta kohdistuu ristikontaminaatio- ja
ladkevaarennosriskien pienentdmiseen. Lidketehtaiden on itse huolehdittava, ettd lddkejatteet eivit sekoitu myytiavien
ladkkeiden kanssa lddketehtaassa (ristikontaminaatio) ja ettd tehtaan lddkejdtteet tai painettu pakkausmateriaali eivit

padse lddketehtaasta laittomasti jakeluun (ladkevaarennosriski).

Ladketehtailta edellytetddn, ettd niilld on selked ohjeistus jatteiden kasittelystd (jatteet on sdilytettdva erillddn muusta

tuotannosta ja ne merkitdan selkedsti). Lisdksi pitdd varmistaa, ettd ulkopuoliset eivit péaédse tuotantotiloihin.
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Keskittynyt ladketuotanto aiheuttaa muun muassa ympéristo-ongelmia — erityisenéd haasteena
antibioottiresistenssi

Uudella mekanismilla vaikuttavia antibiootteja ei ole tullut markkinoille viime aikoina, ja geneeristen antibioottien
tuotanto on kaytannossa siirtynyt liiketaloudellisin periaatteiden mukaisesti halvempien tuotantokustannusten vuoksi

EU:n ulkopuolelle. Antibioottien tuotanto on keskittynyt etupééssa Intiaan, ja jonkin verran myos Kiinaan.

Esimerkiksi Intiassa on mitattu paastojen aiheuttamia korkeita antibioottipitoisuuksia lddketehtaiden ympériston
vesistoissd. Ladketehtaiden ldhiston ymparistobakteereista on 16ydetty myos muun muassa ESBL- ja karbapenemaasia
tuottavia suolistobakteereita.

Erityistd huolta aiheuttavat viitteet siitd, ettd mikrobilddkkeiden tuotantolaitoksilta perdisin olevat paastot edistavit

mikrobilddkeresistenssin maailmanlaajuista kehittymista ja levidmista.
Ladkevalvonnan haasteena on se, ettd nykyinen lainsdddénto ei anna riittdvasti tyokaluja ndihin ongelmiin puuttumiseksi.

Nykyinen lddkelainsdddanto ei edellytd myoskdadan valmistusmaan merkintdd lddkepakkaukseen. Ladkkeen kéyttdjé ei voi
valita tietyssd maassa valmistettua lddkettd ja ndin vaikuttaa kayttimansa lddkkeen ympdristoystdvillisyyteen. Joskin
antibioottien valmistus on niin keskittynyttd, ettd kuluttajalla tai ladkkeen maaradjalla ei ole todellista mahdollisuutta

valita ympaéristdystavallinen valmiste, vaikka valmistusmaa pakkauksiin olisikin merkitty.

Fimea on ollut aktiivisesti mukana ottamassa esille naditd EU-lainsdddantopuutteita tilanteen korjaamiseksi.

Muuntogeenisten tuotto-organismien kayttod ladketeollisuudessa valvotaan

Muuntogeenisten organismien (GMO) avulla tuotetaan lddkeaineita, joita ei voida valmistaa kemiallisten prosessien avulla
(esim. hormoneja, kasvutekijoitd ja vasta-aineita).

Geenitekniikan avulla voidaan myos lisdtéd esimerkiksi home- tai bakteerikantojen kykya tuottaa suuria méaéaria antibiootteja
teollisen mittakaavan kasvatusolosuhteissa. Fimea valvoo lddkevalmisteisiin liittyvien GM-organismien

ympaéristovaikutuksia Suomessa geenitekniikkalain mukaisesti.

GM-tuotantokantojen kaytto ei sindnsd lisdd antibioottiresistenssin levidmisen vaaraa, kun tuotannossa noudatetaan
asianmukaisia toimenpiteitd. Talloin esimerkiksi kdytetdidn GM-kantoja, jotka eivit lisddnny ymparistossa eivatka siirrd
perintOainestaan luonnonkantoihin.

Suomessa myos GM-organismien paasy ymparistoon estetddn lddketeollisuuden GM-organismeja hyodyntavien

tuotantoprosessien ja niihin liittyvin jatehuollon aikana.

EU:n lddkelainsaadantoa uudistetaan

EU:n ladkelainsddddntoa kehitetddn parhaillaan 1adkkeiden ymparistovaikutusten osalta. Euroopan komissio julkaisi
vuonna 2019 ldakestrategian, jonka tavoitteena on muun muassa vihentda ladkkeiden ympéristovaikutuksia lddkkeen koko

elinkaaren aikana.

Mika voisi olla lddketehdastarkastusten rooli antibioottiresistenssin torjunnassa? Haaste on hyvin moniulotteinen (mm.

Lauhio, ym., tdssd numerossa) eikd tilanteeseen ole yhti ainutta ratkaisua.

Tehdastarkastusten kehittiminen voisi olla yksi keino muiden joukossa hallita kasvavaa antibioottiresistenssihaastetta.
Erityisesti Ruotsi on avannut keskustelua siitd, pitdisiko lddkkeiden ymparistovaikutusten arviointi liittda osaksi

ladketehtaiden tarkastuksia — tima edellyttdisi kaikkien EU-jasenmaiden enemmiston hyvaksyntaa.

Ladketuotannon valvonta rahoitetaan ladketehtailta ja myyntiluvanhaltijoilta perittavilld valvontamaksuilla, joten
valvonnan lisddntyminen ja ympéristondkokohtien painoarvon kasvaminen lddkkeiden laadun, tehon ja turvallisuuden

ohessa todennikoisesti heijastuisi jollain aikavalilld 1adkkeiden hintoihin. Paatettavaksi jaa, millaisen painoarvon
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ympdristoasia tulevaisuudessa saa.

Lainsdadanto ja normit

Direktiivi 2001/83/EY

Direktiivi 2003/94/EY

Jételaki 2011/646 328§

Ladkelaki 395/1987

Fimean maardys 3/2019: Ladkevalmisteen myyntipddllysmerkinnit ja pakkausseloste
Fimean médrdys 5/2019: Ladkkeiden hyvit tuotantotavat
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