Il lisa

Teaduslikud jareldused ja positiivse arvamuse alused



Teaduslikud jareldused

Ravimi Tibocina ja sarnaste nimetuste (vt I lisa) teadusliku hindamise
uldkokkuvote

Tiboloon on sunteetiline steroidhormoon, mis toimib eelkdige 6strogeeniretseptorite agonistina.
Geneeriliste ravimite Tibolona Aristo ja Tibocina (mdlemad 2,5 mg tabletid) muugilubade taotlemise
detsentraliseeritud menetluse kaigus esitati kaks muugiloa taotlust naidustusel ,,6strogeenide vaeguse
sumptomite ravi naistel, kellel on menopausist méddunud ule Uhe aasta”. Mdlema muugiloa taotluse
toetuseks esitati sama bioekvivalentsusuuringu andmed. Muugiloa taotluse dokumentatsiooni
hindamise ajal leiti bioekvivalentsusuuringu labiviimise kohas toimunud heade kliiniliste tavade
inspekteerimisel, et puuduvad farmakokineetiliste proovide identifitseerimisdokumendid, samuti
dokumendid, mis tdendaksid nende saatmise kuupéeva ja aega kohase kilmutamise kuivjaakastist
uuringukeskuse killmkambrisse, kuhu need jaid kuni bioanallitilisse laborisse saatmiseni. Seda leidu
peeti kriitiliseks, mistéttu Uks asjaomastest liikmesriikidest leidis, et ei ole véimalik otsustada
bioekvivalentsusuuringu tulemuste usaldusvaarsuse ile. Seetdttu algatati direktiivi 2001/83/EU artikli
29 16ike 4 kohane esildis ning inimravimite komiteel paluti esitada oma arvamus, kas ravimeid Tibolona
Aristo ja Tibocina saab pidada vordlusravimiga bioekvivalentseks.

Inimravimite komitee ndustus, et leidu vdib pidada kriitiliseks puuduseks. Samas ei ndustunud
inimravimite komitee seisukohaga, et heade Kkliiniliste tavade inspektsiooni leiud, mida vdib
klassifitseerida kriitilisteks puudusteks, muudavad bioekvivalentsusuuringu tulemused automaatselt
kehtetuks. Selline otsus tuleb siiski langetada juhupdhiselt parast leidude ja nende vdimaliku mdju
hindamist. Seetdttu vaatas inimravimite komitee |abi olemasolevad taiendavad kliinilised téendid,
sealhulgas inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste
kooskdlastusrihma menetluse hindamisandmed ja mutgiloa taotleja esitatud t6endid.

Parast olemasolevate andmete labivaatamist otsustas inimravimite komitee, et on piisavalt taiendavaid
tdendeid tdendamaks, et uuringuproove ei ohustanud uuringu ajal riknemine ja et neid sailitati
ndutaval temperatuuril. Peale selle naitas bioekvivalentsusuuring uuritavate ravimite bioekvivalentsust
vordlusravimiga, kusjuures uuringus taheldatud ravimikontsentratsioonid vereplasmas olid kirjanduses
esitatutega sarnased vdi suuremad. Seetdttu jareldas inimravimite komitee, et kbnealused tulemused
ei viita ravimite nimetamisvaéarsele lagunemisele proovides.

Inimravimite komitee otsustas seega, et ehkki uuringus esines kdrvalekaldeid heade kliiniliste tavade
nduetest, kinnitavad olemasolevad téendid, et bioekvivalentsusuuringu tulemused on usaldusvaarsed
ja néitavad uuritavate ravimite bioekvivalentsust vdrdlusravimiga.

Positiivse arvamuse alused

Vottes arvesse, et:

e inimravimite komitee vaatas labi olemasolevad andmed, sealhulgas hindajate hindamisaruanded
ning inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koosk&lastusrihma
menetluse kaigus miudgiloa taotleja esitatud selgitused;

e inimravimite komitee otsustas, et olemasolevad andmed kinnitavad bioekvivalentsusuuringu
tulemuste usaldusvaarsust ja naitavad uuritavate ravimite bioekvivalentsust vordlusravimiga,

soovitas inimravimite komitee anda mudgiload, mille jaoks lepiti koosk&lastusrihma menetluses kokku
ravimi omaduste kokkuvodtte, margistuse ja pakendi infolehe I6plikud versioonid, nagu on margitud
ravimi Tibocina ja sarnaste nimetuste (vt I lisa) kohta dokumendi Il1 lisas.



