II priedas

Mokslinés isvados ir pagrindas priimti teigiama nuomone



Mokslinés isvados

Mometasone Furoate Sandoz ir susijusiy pavadinimy (zZr. I priedq)
mokslinio vertinimo bendroji santrauka

Mometazono furoatas yra iSvirSinis gliukokortikosteroidas, kuris, vartojamas tokiomis dozémis,
kurios neturi sisteminio poveikio, vietiSkai slopina uzdegimag. PareisSkéjas pateiké paraiska dél
Mometasone Furoate Sandoz 50 ug/dozéje - nosies purskalo su dviem skirtingais mechaniniais
purkstukais (Prietaisas 1 ir Prietaisas 2) - rinkodaros teisés suteikimo pagal sezoninio alerginio
arba nuolatinio rinito simptomuy ir nosies polipozés gydymo indikacijg. PareiSkéjas pateiké in vitro
tyrimy su abiem purkstukais duomenis, taciau in vivo buvo istirtas tik Prietaisas 1. Referenciné
valstybé laikési nuomonés, kad galima patvirtinti abu purkStukus, taciau priestaraujanciosios
susijusios valstybés narés (SVN) nuomone, in vitro tyrimy duomenys néra patikimas pakaitinis
rodiklis | nosj vartojamy suspensijy lygiavertiSkumui vertinti, todél ji laikési nuomonés, kad
pasitlyto preparato su Prietaisu 2 lygiavertiSkumas referenciniam preparatui nejrodytas. Be to,
priestaraujancioji SVN isreiSké abejoniy dél taikyty statistiniy metody. Todél 2012 m. vasario mén.
pradéta 29 straipsnio 4 dalyje numatyta procedira.

Zmonems skirty vaistiniy preparaty komitetas (CHMP) atkreipé démesj, kad parei$kéjas
konsultavosi su CHMP mokslininkais deél klinikiniy tyrimy programos, teigdamas, kad siekiant
jrodyti vietiSkai vartojamy vietinio poveikio preparaty, kuriy sudedamosios dalys yra zinomos,
lygiavertiSkuma iS esmés galima taikyti in vitro tyrimy metoda, jeigu Sis metodas taikomas
pagristai. Dél nedidelio mometazono furoato sisteminio biologinio jsisavinamumo ir prastos jo
absorbcijos i$ virskinimo trakto pareiskéjas nusprende, uzuot atlikes farmakokinetinius ar
farmakodinaminius tyrimus, atlikti palyginamuosius pasiulyto ir referencinio preparaty, in vitro
tyrimus su abiem mechaniniais purkstukais. Ivertines purskalo pompy eksploatacines savybes ir
purskiamosios suspensijos savybes, CHMP sutiko, kad yra pakankamai jrodymuy, patvirtinanciu,
kad pasillyty ir referencinio preparaty veikliosios medziagos suspensijos daleliy pasiskirstymas
pagal dydj yra panasus, ir kad Siy preparaty nusédimo vieta ir nusédimo ypatumai panasis. Todél,
atsizvelgdamas | tai, kad daleliy pasiskirstymas pagal dydj yra tinkamas tirpumo rodiklis, CHMP
priéjo prie iSvados, kad pasillyto ir referencinio preparaty tirpumo savybés yra vienodos,
nepaisant to, koks mechaninis purkstukas naudojamas. Laikydamasis nuomonés, kad tirpimo
greitis lemia vietinj veikliosios medziagos [sisavinamuma, CHMP padaré iSvada, kad Sie duomenys
patvirtina, kad galimi pasiulyto ir referencinio preparato skirtumai neturéty jtakos pasiulyty,
preparaty naudos ir rizikos santykiui. CHMP nuomone, tai patvirtino lygiavertj terapinj
veiksminguma jrodantys duomenys, surinkti III fazeés klinikiniame tyrime, kuriame su Prietaiso 1
mechaniniu purkstuku naudojamas pasitilytas preparatas buvo lyginamas su referenciniu
preparatu.

CHMP taip pat aptaré iSreikstus prieStaravimus dél statistiniy metody, taikyty lyginant in vitro
tyrimy duomenis. PriesStaraujancioji SVN laikési nuomoneés, kad turimi in vitro tyrimy duomenys
yra nepatikimas pakaitinis rodiklis preparaty lygiavertiSkumui vertinti, kadangi in vitro tyrimy
duomenys buvo lyginami taikant populiacinio biologinio jsisavinamumo (PBI, angl. Population
Bioequivalence, PBE) metodq; vadovaujantis Siuo metodu, naudojamas sudétinis kriterijus, kurj
taikant vidurkiy skirtumus galima islyginti kintamumo skirtumais. Todél Sis metodas gali bty
liberalesnis, nei vidutinio biologinio jsisavinamumo (angl. Average Bioequivalence, ABE) metodas,
aprasytas CHMP parengtose inhaliuojamuyjy preparaty klinikinei dokumentacijai keliamy
reikalavimy gairése®. Nors CHMP atkreipé démesj j tai, kad parei$kéjas pagrindé PB] metodo

! Inhaliuojamujy preparaty klinikinei dokumentacijai keliamy reikalavimy gairés (angl. Guideline on the
requirements for clinical documentation for orally inhaled products), kuriose nustatyti dviejy inhaliuojamujy



pasirinkima ir kad S| metodg buvo numatyta naudoti iS anksto, komiteto nuomone, atliekant
biologinio lygiavertiSkumo tyrimus, PBI metodo geriau nenaudoti, nes pagal $j metoda lygiaverciais
gali bati pripazjstami daugiau skirtingy charakteristiky turintys vaistiniai produktai. Nepaisant to,
CHMP laikési nuomonés, kad Siuo konkreciu atveju taikyty statistiniy metody tinkamumas ne toks
svarbus, kaip turimy in vitro tyrimy duomeny vertinimas; be to, kartu pateikti turimi in vivo
duomenys, todél nuspresta, kad turimy duomeny pakanka iSvadai padaryti.

Ivertines visus turimus duomenis, CHMP priéjo prie iSvados, kad iS duomeny, kuriais jrodyta, kad
pasiulyto ir referencinio preparaty daleliy pasiskirstymas pagal dydj bei nusédimo vieta ir ypatumai
yra panasis, matyti, kad Siy preparaty tirpumas panasus, o tai savo ruoztu patvirtina, kad Siy
preparaty saugumas ir veiksmingumas panasis. Sig i$vada taip pat patvirtina klinikiniy tyrimy, su
Prietaiso 1 mechaniniu purkstuku duomenys. Taigi, atsizvelgdamas | visus turimus jrodymus,
CHMP laikési nuomonés, kad pareiskéjas tinkamai jrodé, kad galimi su Prietaiso 1 arba Prietaiso 2
pompa naudojamo pasiulyto preparato ir referencinio preparato skirtumai neturi jtakos pasialyty
preparaty saugumui ir veiksmingumui, todél jy naudos ir rizikos santykis yra teigiamas.

Pagrindas priimti teigiama nuomone

Kadangi
e CHMP jvertino visus pareiskéjo pateiktus duomenis;

e CHMP nuomone, in vitro tyrimy duomeny palyginimo rezultatai patvirtina, kad pasialyty
preparaty daleliy pasiskirstymas pagal dydj bei suspensijos nusédimo nosyje vieta ir nuseédimo
ypatumai yra panasis | referencinio preparato;

e CHMP laikési nuomonés, kad daleliy pasiskirstymas pagal dydj bei nusédimo vieta ir ypatumai
yra tinkami tirpumo rodikliai, todél priéjo prie iSvados, kad pasillyto ir referencinio preparaty
tirpumo savybés panasios;

e todél CHMP laikési nuomoneés, kad pareiskéjas tinkamai jrodé, kad galimi su Prietaiso 1 arba
Prietaiso 2 pompa naudojamo pasidlyto preparato ir referencinio preparato skirtumai neturi
jtakos pasiulyty preparaty saugumui ir veiksmingumui, kaip pagrjsta turimais in vitro tyrimy
duomenimis, kurie pateikti kartu su klinikiniy su Prietaiso 1 mechaniniu purkstuku naudoto
pasiulyto preparato tyrimy duomenimis;

e CHMP laikési nuomoneés, kad pasiulyty preparaty naudos ir rizikos santykis yra teigiamas;

CHMP rekomendavo suteikti Mometasone Furoate Sandoz ir susijusiy pavadinimy (zr. I priedq),
kuriy preparato charakteristiky santrauka, Zenklinimas ir pakuotés lapelis paliekami tokie patys,
kokie patvirtinti kaip III priede pateiktos galutinés Koordinavimo grupés procediros metu
suderintos Siy informaciniy dokumenty versijos, rinkodaros teises.

preparaty, skirty astma ir létine obstrukcine plauciy liga serganciy suaugusiyjy bei astma serganciy vaiky ir
paaugliy gydymui, terapinio lygiavertiSkumo jrodymo reikalavimai (CPMP/EWP/4151/00 Rev. 1, 2009 m.
sausis).





