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Tudomanyos kévetkeztetések

2014. majus 15-én a Paclitaxel Hetero, 6 mg/ml koncentratum oldatos infuziéhoz nevl gydgyszerre
vonatkozo6an decentralizalt eljaras keretében kérelmet nyudjtottak be.

A kérelmet a referencia-tagallamnak, Portugalianak és az érintett tagallamoknak, Németorszagnak,
Hollandianak és az Egyesiult Kiralysagnak nyujtottak be.

A PT/H/1256/001/DC szamu decentralizalt eljaras 2014. junius 4-én kezdddott.

A 210. napon a biolégiai egyenérték(iséggel kapcsolatban Hollandia altal felvetett fébb kérdések
tovabbra is megoldatlanok voltak; igy az tgyet 2017. november 2-an Portugalia a 2001/83/EK iranyelv
29. cikke (1) bekezdésének megfeleléen a Kélcsénos elismerés és decentralizalt eljarasok koordinacios
csoportja - Emberi felhasznaldsra szant gyogyszerek (CMDh) elé terjesztette. Ekdzben a kérelmez6
visszavonta a kérelmet Hollandidban. A CMDh 60 napos eljarasa 2018. januar 29-én kezdddott.

Mivel 2018. marcius 29-ig, a CMDh eljarasanak 60. napjaig nem sikerilt megallapodasra jutni, az
ugyet a CHMP elé terjesztették.

2018. marcius 29-én Portugalia ennek értelmében a 2001/83/EK iranyelv 29. cikkének (4) bekezdése
szerinti beterjesztési eljarast inditott. Hollandia kifogast emelt amiatt, hogy a kdzvetett 6sszehasonlité
adatok, amelyekre a kérelmez6 az egyenértékiiség iranti kérelmét alapozta, nem mindsiltek kelléen
szilardnak és elég meggy6zOnek a bioldgiai mentesség tamogatédsahoz, és ezt a kdzegészségre nézve
potencialisan sulyos kockazatnak tekintették.

A CHMP altali tudomanyos értékelés atfogoé dsszegzése

A referencia-gyogyszer (Taxol) egy olyan 6sszetett készitmény, amelyrdl tudvalevd, hogy a micellaris
Osszetétel az intravénas alkalmazas utan kihat a paklitaxel farmakokinetikai profiljara. llyen esetben
elméletileg csak akkor lehetséges az in vivo bioldgiai egyenértékliségi vizsgalat aléli mentesség, ha
elegendd in vitro adat all rendelkezésre a generikus gyogyszer és a referencia-gyogyszer kozotti
hasonlésag igazolasahoz.

Bar lehetnek olyan esetek, amikor egy kdzvetett dsszehasonlitas elfogadhaté lehet a bioldgiai
mentesség igazolasara, a rendelkezésre allé szakirodalom értékelését kovetéen a CHMP megallapitotta,
hogy az adatok nem voltak kell6éen megalapozottak, sem meggy&z6ek ahhoz, hogy megengedhetd lett
volna az azonos modszerekkel, a teszt- és a referenciatermék tekintetében egyidében végzett
kozvetlen 0sszehasonlitastdl vald eltérés, igy azokat kizardlag tdmogato jelleglinek kell értelmezni.

A kérelmezd vizsgalati jelentést nyujtott be a Paclitaxel Hetero és a Taxol micellaris tulajdonsagai
kozvetlen 6sszehasonlitasanak eredményeirdl, valamint egy masik kiadvanyt is a Taxol human
plazmaban eléforduld szabad frakcidira vonatkozo adatokrdl. A benyUjtott kiegészité adatok azonban
nem voltak eléggé megalapozottak a Paclitaxel Hetero és az uniés referencia-gyodgyszer kozotti
egyenértéklség megallapitasahoz. A CHMP véleménye szerint a bioldgiai egyenérték(iség vizsgalatanak
kovetelménye aldli mentességhez elengedhetetlen annak megallapitasa, hogy a generikus gyogyszer
és a referencia-gyogyszer hatdsmechanizmusa a plazméban és in vivo azonos, azaz a két gyoégyszer
kozotti szabad frakcié kdzvetlen 6sszehasonlitasat kell mérlegelni a ,,Reflection paper on the
pharmaceutical development of intravenous medicinal products containing active substances solubilised
in micellar systems” ciml{ dokumentummal (EMA/CHMP/QWP/799402/2011) 6sszhangban.

Ennek kovetkeztében a CHMP megallapitotta, hogy a Paclitaxel Hetero elény-kockazat profilja nem
kedvezé.



A CHMP véleményének indoklasa
Mivel:

e A bizottsdg megvizsgalta a 2001/83/EK iranyelv 29. cikkének (4) bekezdése szerint inditott
beterjesztést.

e A bizottsag megvizsgalta a potencialisan sulyos kdzegészségligyi kockazatra vonatkozé
kifogasokkal kapcsolatban a kérelmez6 altal benyujtott adatok 6sszességét.

e A bizottsag ugy itélte meg, hogy a rendelkezésre all6 adatok nem elegenddek a Paclitaxel Hetero
és az unios referencia-gyogyszer kozotti egyenértékiliség megallapitasahoz.

Ennek kovetkeztében a bizottsag megallapitotta, hogy a Paclitaxel Hetero el6ny-kockazat profilja nem
kedvezé.

Ezért a bizottsag javasolja a referencia- és az érintett tagallamokban a Paclitaxel Hetero-ra vonatkozo6
forgalombahozatali engedély kiadasanak elutasitasat.



