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OTSUS

atropiinsulfaadi 0,1 mg/ml silmatilkade valmistamise ja viljastamise lubamiseks

Sihtasutuse Tartu Ulikooli Kliinikum haiglaapteegi tegevusluba nr 350 hdlmab steriilsete
ravimite, sh silmaravimite valmistamist.

10.03.2025 poordus haiglaapteek Ravimiameti poole sooviga asuda valmistama
atropiinsulfaadi 0,1 mg/ml silmatilkasid, esitades Tartu Ulikooli farmaatsia instituudi
labiviidud stabiilsusuuringu tulemused, mille kohaselt séilitasid silmatilgad 14 nidala jooksul
keemilise ja mikrobioloogilise stabiilsuse. Kasutamisaegne stabiilsus oli tagatud 4 nddalat.

Uuringutulemuste jargselt esitas amet haiglaapteegile tdiendavaid kiisimusi (21.03.2025,
28.04.2025 e-kirjad), mille osas saatis haiglaapteek 10plikud selgitused 12.05.2025 (lisaks
varasemale 08.04.2025 e-kirjale).

Tervise- ja toOministri 03.12.2014 méédruse nr 69 ,Ravimite apteegis valmistamise,
jaendamise ja kontrollimise tingimused ja kord ning apteegis seeriaviisiliselt valmistatavate
ravimite loetelu® § 6 1g 1 p 2 sétestab, et aseptiliselt valmistatud ja jaendatud ravimitel on
maksimaalne kolblikkusaeg 7 00pédeva, eeldusel, et need on valmistatud tehnoloogiliselt
oigesti ja viidatud méddruse nduete kohaselt, sdilitatud sobivatel tingimustel ning ravimi
omaduste kokkuvottes ega viidatud méaédruse § 3 10ikes 3 nimetatud juhendis ei ole ette ndhtud
liihemat voi pikemat aega ravimi séilitamiseks avatud pakendis.

Viidatud sétte sOnastus ei voimalda diskretsiooni, kuid arvestades tehnoloogia arengut, sh
voimalust kasutada jérjest efektiivsemaid meetodeid ja tehnikaid, tuleb hinnata, kas § 6 1g-s 1
kehtestatud kolblikkusajad on maksimaalsed voi saab nende puhul asuda seisukohale, et
juhtudel, mil on stabiilsusuuringuga tdendatud, et valmistatud ravim séilib pikemalt kui
médruses sitestatud kdolblikkusajad, voib konkreetsetel tingimustel valmistatud ravimit
valmistada ja patsientidele viljastada mééruses toodust pikema kdlblikkusajaga.

Tulenevalt ravimiseaduse §-st 1 on seadus kehtestatud eesmérgiga tagada Eestis kasutusel
olevate ravimite ohutus, kvaliteet ja efektiivsus ning edendada nende sihipdrast kasutamist.
Seega on ravimiseaduse regulatsioon ja jdrelikult ka selle alusel kehtestatud maérused
suunatud avaliku huvi kaitsmisele (rahvatervis).
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Enne midrus nr 69 vastuvotmist ja joustumist 2014. aastal reguleeris apteegis ravimite
valmistamist sotsiaalministri 04.03.2005 miirus nr 39 ,,Ravimite apteegis valmistamise,
jaendamise ja kontrollimise tingimused ja kord ning apteegis seeriaviisiliselt valmistatavate
ravimite loetelu®, mille lisas 2 olid apteegis valmistatud ravimite kdlblikkusajad. 2014. aastal,
mil vOeti vastu mddrus nr 69, kehtestati kdlblikkusajad §-s 6. Aseptiliselt valmistatud ravimite
puhul jii kolblikkusaeg ka pirast médrus nr 69 joustumist 5 d0pédevale. 17.02.2024, mil
joustusid médrus nr 69 muudatused, tosteti nimetatud perioodi 5 66pdevalt 7 6Spdevale.
Eelndu seletuskirja kohaselt oli muudatuse eesmérgiks tagada patsientidele ravi parem
kittesaadavus ja jdrjepidevus miioopia raviks, mille puhul tuleb manustada ravimeid
igapdevaselt, arvestades seejuures ravimi kvaliteedi ja ohutuse tagamist. Seega saab
seletuskirja pohjal jareldada, et seadusandja tahe kolblikkusaegade kehtestamisel on olnud
lahtuda sellest, et apteegis valmistatud ravimite puhul oleks nende kvaliteet ja ohutus
garanteeritud. Eeltoodust tulenevalt leiab Ravimiamet, et juhul, kui taotleja esitab
ammendavalt andmed, mis kinnitavad, et aseptiliselt valmistatud ravimi kdlblikkusaeg on
uuringu tulemustel pikem kui méédrus nr 69 § 6 lg 1 p-s 2 viidatud 7 60pédeva, on ametil
vOimalik lubada valmistada ja viljastada ravimeid, mille kolblikkusaeg on enam kui 7
O0pdeva. Teistsugune tolgendus viiks olukorrani, kus kehtestatud ndue ei ole proportsionaalne
ega lahtu rahva tervise huvidest, kuna ravimi ohutus, kvaliteet ja efektiivsus on tdendatud —
uuringud kinnitavad ravimi pikemat kdlblikkusaega kui méiéruses kirjas on.

Tartu Ulikooli farmaatsia instituut uuris perioodil 08.10.2024-28.01.2025 SA Tartu Ulikooli
kliinikumi apteegis valmistatud atropiinsulfaadi 0,1 mg/ml ehk 0,01% tugevusega
silmatilkade fiisiko-keemilist ja mikrobioloogilist stabiilsust ja viis 02.05.2025 1dbi
silmatilkade tilgapudeli funktsionaalsuse uuringu. Stabiilsust hinnati suletud pakendi
uuringuga 14 néddala jooksul ja kasutusaegse uuringuga 4 néddala jooksul. Kogu séilivuskatse
véltel atropiinsulfaadi kontsentratsioon praktiliselt ei muutunud. Lisandid praktiliselt
puudusid ja nende kontsentratsioon oluliselt ei suurenenud. Koik muutused olid vdikesed ja
preparaadi kvaliteedile olulist mdju ei avaldanud. Koik uuritud proovid olid virvitud ja selged
ning uuringu jooksul muutusi ei toimunud. Samuti ei esinenud olulisi erinevusi osmolaalsuse
vadrtustes eri partilde uuringupreparaatide vahel. Uuringutulemused kinnitasid, et
atropiinsulfaadi 0,1 mg/ml silmatilgad olid 14-nédalase stabiilsusuuringu ja 4-nddalase
kasutusaegse stabiilsusuuringu 10puni steriilsed. Ravimiamet on nimetatud uuringu
tulemustega tutvunud, neid analiiisinud, kiisinud haiglaapteegilt tdiendavaid kiisimusi ning
joudnud jéreldusele, et uuringus kirjeldatud viisil valmistatud ja uuringu tulemustes
kirjeldatud pudelitesse pakendatud atropiini silmatilgad on kvaliteetsed ja ohutud
kasutamiseks kolblikkusajaga 14 néddalat suletud pakendi puhul ning avatud pakendi korral 4
nédala (28 pdeva) jooksul.

Uuringutulemused kehtivad vaid konkreetsetel tingimustel valmistatud silmatilkade puhul.
Valmistatud silmatilgad peavad olema 0,1 mg/ml ehk 0,01% tugevusega, lahjendus on
valmistatud preparaadist ATROPOCIL 10 mg/ml, lahus on jaendatud 10 ml pudelis (pudel
peab vastama Euroopa farmakopda nduetele), pudelis peab ravimit olema umbes 3 ml, et
vélistada iilehulk, kus ravimit voiks jatkuda kasutamiseks enamaks kui 28 péevaks.

Vottes arvesse eeltoodut ja Tartu Ulikooli farmaatsia instituudi libi viidud atropiinsulfaadi
silmatilkade stabiilsusuuringut ning tuginedes tervise- ja toéoministri 03.12.2014 méérus nr 69
»Ravimite apteegis valmistamise, jaendamise ja kontrollimise tingimused ja kord ning
apteegis seeriaviisiliselt valmistatavate ravimite loetelu® §-dele 4 ja 5, § 6 16ike 1 punktile 2
ning arvestades, et tagatud on valmistatavate ravimite ohutus, kvaliteet ja efektiivsus,
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lubada SA Tartu Ulikooli Kliinikumi apteegil valmistada 0,1 mg/ml tugevusega atropiini
silmatilkasid, mille maksimaalne kolblikkusaeg on 14 nadalat suletud pakendi puhul ja
28 péeva avatud pakendi korral. Silmatilgad tuleb valmistada vastavalt Ravimiametile
edastatud ja stabiilsusuuringuga holmatud andmetele ja tingimustele, mis tagavad
ravimite siilimise viidatud kolblikkusaja jooksul.

Vaide kéesolevale otsusele saab esitada Ravimiametile 30 pdeva jooksul arvates otsuse
teatavakstegemisest vastavalt haldusmenetluse seaduse § 71 1dikele 1 ja §-le 75. Kui otsuse
saaja soovib otsust vaidlustada halduskohtus, voib ta vastavalt halduskohtumenetluse
seadustiku § 7 16ikele 1 ja § 46 15ikele 1 esitada kaebuse otsuse peale Tartu Halduskohtule 30
pdeva jooksul otsuse teatavaks tegemisest arvates.
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