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Mokslinés iSvados

Vertindamas 31 straipsnyje numatytg kreipimasi dél tetrazolo zieda turinciy sartany, komitetas
rekomendavo perziliréti tetrazolo ziedq turinciy sartany registracijos pazymeéjimy galiojimo salygas,
kad bty atsizvelgta | pagal 5 straipsnio 3 dalj pateiktas rekomendacijas dél nitrozaminy. 2020 m.
liepos 29 d. Europos Komisija nusiunté rastg Europos vaisty agentiirai, prasydama jvertinti pagal 5
straipsnio 3 dalj atlikto nitrozaminy vertinimo rezultaty, kurie buvo patvirtinti 2020 m. birzelio 25 d.,
poveikj 2019 m. sausio 31 d. Zmonéms skirty vaistiniy preparaty (CHMP) nuomonei del pagal
Direktyvos 2001/83/EB 31 straipsnj atlikto angiotenzino II receptoriy antagonisty (sartany) su
tetrazoly grupe mokslinio vertinimo ir perzitros (EMEA/H/A-31/1471).

Bendroji mokslinio vertinimo santrauka

Remdamasis po kreipimosi dél sartany gautomis Ziniomis apie vaistiniuose preparatuose esancius
nitrozaminus ir atsizvelgdamas | duomenis, kurie buvo vertinami vykdant 5 straipsnio 3 dalyje
numatytq perzilirg, visy pirma susijusius su riby apskaiciavimo metodika tarsos keliais nitrozaminais
atveju ir galimomis esminémis priezastimis, CHMP laikési nuomonés, kad kreipimosi dél sartany
procediros iSvadas reikéty iS dalies pakeisti, kad bty atsizvelgta | 5 straipsnio 3 dalyje numatytos
perzitros iSvadas. Apsvarstes tai, kad sartany atvejis labai gerai istirtas, ir j tai, kad nustatyta, jog su
veikligja vaistine medziaga susije procesai yra pagrindiné ir neretai vienintelé esminé priezastis, CHMP
laikosi nuomonés, kad néra vieno konkretaus aspekto, dél kurio tetrazolo zieda turintiems sartanams
blty pagrista taikyti bendrajg iSimt;j.

Atliekant 5 straipsnio 3 dalyje numatytg perzitira, CHMP nepritaré, kad nitrozaminai baty
kontroliuojami naudojant analizés metodaq (t. y., technine ribg, kuri taikoma veikliosios vaistinés
medziagos lygmeniu), nes taip neatsizvelgiama j toksikologiniy tyrimy duomenis ir skirtingy
nitrozaminy ribos gali skirtis, be to, tai gali lemti skirtingg faktine ekspozicijg vartojant atitinkamo
vaistinio preparato paros doze. Nitrozaminai paprastai taip pat turéty bati kontroliuojami galutinio
vaisto lygmeniu, nes iSryskéjo kelios esminés priezastys, susijusios galutinio vaisto gamyba.
Nitrozaminy kontrolés taska reikéty pasirinkti taip, kad tai suteikty galimybe nustatyti priemaisa, kai
jos koncentracija galutiniame vaiste nesiekia priimtinos ribos.

Todél CHMP laikosi nuomonés, kad 5 straipsnio 3 dalyje numatytos perziliros procediiros metu priimtos
rekomendacijos taip pat svarbios tetrazolo Ziedg turintiems sartanams.

Atsizvelgdamas | tai, kas iSdéstyta pirmiau, CHMP priéjo prie iSvados, kad angiotenzino II receptoriy
antagonisty (sartany) su tetrazoly grupe (kandesartano, irbesartano, losartano, olmesartano,
valsartano) naudos ir rizikos santykis yra palankus, taciau turi bati jgyvendinti pirmiau nurodyti
registracijos pazyméjimo galiojimo salygy pakeitimai.

Argumentai, kuriais pagrista CHMP nuomoné
Kadangi
e CHMP apsvarsté 2020 m. liepos 29 d. Europos Komisijos rasta Europos vaisty agentdrai;

e CHMP perzitréjo Direktyvos 2001/83/EB 31 straipsnyje numatytos procediiros metu nustatytas
angiotenzino II receptoriy antagonisty (sartany) su tetrazoly grupe (kandesartano,
irbesartano, losartano, olmesartano, valsartano) registracijos pazymeéjimy galiojimo salygas,
atsizvelgdamas | rekomendacijas dél nitrozaminy priemaiSy zmonéms skirtuose vaistiniuose
preparatuose, kurios pateiktos Reglamento (EB) Nr. 726/2004 5 straipsnio 3 dalyje numatytos
perzidros procediiros metu;



e CHMP laikési nuomonés, kad néra jokio konkretaus aspekto, dél kurio tetrazolo Ziedg
turintiems sartanams bty pagrista taikyti bendraja iSimtj, ir sutaré veikliajai medziagai
nustatytas NDMA ir NDEA specifikacijas perkelti galutiniam vaistui, pagal TSK gairiy Nr. M7 R1
priede (toliau — TSK Nr. M7 (R1) jtvirtintus principus, nustacius visg gyvenimag trunkancio
susirtipinima kelianciy medziagy poveikio riba;

e be to, taip pat taikytinos vadovaujantis 5 straipsnio 3 dalimi pateiktos rekomendacijos dél
tarsos keliais nitrozaminais, tyrimy, nejtraukimo ir galimybés neatlikti tyrimuy;

o apskritai, galutiniy vaisty su tetrazolo ziedq turinciais sartanais rizikos vertinimas gali bati
atliekamas pagal kvietimo perziGréti vaistus, kuriy sudétyje yra cheminiu bidu pagaminty
veikliyjy medZiagy, eigq, atsizvelgiant | pastangas, kuriy reikia galimai rizikai istirti ir atlikti,
pvz., kity nitrozaminy, tyrimus. Vis délto galima palikti nustatytg veikliosios medziagos rizikos
vertinimo pateikimo terming - 2 metai po pirminio Komisijos sprendimo paskelbimo, nes
galima tikétis, kad registruotojai jau pradéjo jgyvendinti Sig salyga.

CHMP nuomoné

Dél Siy priezasciy CHMP laikosi nuomonés, kad angiotenzino II receptoriy antagonisty (sartany) su
tetrazoly grupe (kandesartano, irbesartano, losartano, olmesartano ir valsartano) naudos ir rizikos
santykis tebéra palankus, taciau turi biiti jgyvendinti pirmiau nurodyti registracijos pazyméjimo
galiojimo salygy pakeitimai.

Todéel CHMP rekomenduoja keisti angiotenzino II receptoriy antagonisty (sartanuy) su tetrazoly grupe
(kandesartano, irbesartano, losartano, olmesartano ir valsartano) registracijos pazyméjimy salygas.
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