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Zinatniskie secinajumi
Bioekvivalence (BE) ir nepiecieSama, lai secinatu, ka efektivitates un droSuma dati ir lidzvértigi tiem,

kas noteikti atsauces zalém, kuru redistracijas aplieciba un registracijas apliecibas pieteikums atbilst
Direktivas 2001/83//EK 10. panta 1. punktam.

Uznémums Micro Therapeutic Research Labs Ltd. ir p€tniecibas ligumorganizacija (CRO), kas vada
bioekvivalences pétijumu kliniskas dalas, no kuram dazas ir izmantotas par pamatu zalu redistracijas
apliecibu pieteikumiem Eiropas Savieniba.

Uznémuma Micro Therapeutic Research Labs Pvt. Ltd. (Cennai, Indija) telpas Austrijas Federalais
veselibas apriipes drosibas birojs (Austrian Federal Office for Safety in Healthcare — BASG) un
Niderlandes Veselibas aprupes inspekcija (Health Care Inspectorate of the Netherlands — 1GZ) péc
labas kliniskas prakses (LKP) atbilstibas parbaudes 2016. gada februari konstatéja kritiskus rezultatus.

Turklat tika parbaudits uznémuma Micro Therapeutic Research Labs Pvt. Ltd. telpas Kojamputura
veiktais pétijums. Gan Cennai, gan Kojamputlra tika ievéroti identiski nosacijumi.

Nemot véra kritiskos parbaudes rezultatus un pienakumu gadat par sabiedribas veselibas aizsardzibu
Eiropas Savieniba, vairakas dalibvalstis uzskatija, ka Eiropas Savienibas interesés ir nodot So lietu
izskatiSanai Cilvékiem paredzéto zalu komiteja (CHMP) un ltgt, lai ta izvérté minéto datu ietekmi uz to
zalu ieguvumu un riska attiecibu, kas tika redistrétas dalibvalstis, pamatojoties uz attiecigajiem
minétajos centros istenotajiem pé&tijumiem no 2012. gada jUnija I'dz 2016. gada junijam, vai kuru
registracijas apliecibu pieteikumi (MAA) vél tiek izskatiti.

Saskana ar Direktivas 2001/83/EK 31. pantu dalibvalstis Iidza CHMP paust savu viedokli par to, vai $o
zalu registracijas apliecibas ir saglabajamas, izmainamas, apturamas vai anul&jamas un vai
registracijas apliecibu pieteikumi ir jaapstiprina.

Zinatniska noveéertéjuma visparejs kopsavilkums

Austrijas un Holandes iestazu parbauzu rezultati rada nopietnas bazas par Micro Therapeutics Research
Ltd. (Indija) ieviestas kvalitates parvaldibas sistémas piemérotibu. Dati, kas iesniegti no
bioekvivalences pétijumiem kompetentajam iestadém nollka pieradit attiecigo zalu un originalo zalu
bioekvivalenci, nav uzskatami par ticamiem. Lidz ar to So zalu bioekvivalence nav noteikta.

Nemot véra procediras laika iesniegtos datus par zalém Tadalafil Mylan 2,5 mg, 5 mg, 10 mg un

20 mg; Paracetamol DAWA 1000 mg apvalkotam tabletém; Memantine Pharmascope 10 mg un 20 mg;
Memantine DAWA 10 mg un 20 mg; Morysa 10 mg un 20 mg — SVUS Pharma a.s.; Bendroflumetiazid
Alternova 2,5 mg un 5 mg tabletém, CHMP secinaja, ka bioekvivalence ar ES atsauces zalém ir
pieradita, un ieteica saglabat Sis redistracijas apliecibas. Par Hydrokortison Alternova (Orifarm) un
Hydrokortison BBS redistracijas apliecibu pieteikumiem CHMP secinaja, ka dalibvalstij(-im) bis
jaizverte, vai saikne starp ieteiktajam zalém un zalem, kas aprakstitas literatlira saskana ar Direktivas
2001/83/EK 1. pielikumu, ir pietiekami izveidota atbilstosi pieteikumiem, ka noradits Direktivas
2001/83/EK 10. panta a) apakSpunkta (“visparatzita lietosana”).

Ja zalu bioekvivalence ar ES atsauces zalém netiek pieradita, Direktivas 2001/83/EK 10. panta
noteiktas prasibas ir atzistamas par neizpilditam, attiecigo zalu efektivitate un droSums nav nosakami
un tadéjadi So zalu ieguvumu un riska attieciba nav uzskatama par pozitivu. Lidz ar to CHMP iesaka
apturét visu paréjo Saja parvértésanas procediira izvértéjamo zalu regdistracijas apliecibu darbibu, jo to
bioekvivalence ar ES atsauces zalém nav pieradita.

Turklat Komiteja iesaka apturét attiecigo registracijas apliecibu darbibu, ja vien attiecigas valsts
kompetentas iestades neuzskata Sis zales par vitali nepiecieSamam.



LEémumu atzit kadu no redistrétajam zalém par vitali nepiecieSamam ES dalibvalstis pienem, izvértéjot
gan medicinas nozares vajadzibas, ko citadi nevar apmierinat, gan attiecigi arstéjamo slimibu, ka ari
apsverot piemeérotu alternativo zalu pieejamibu attiecigajas ES dalibvalstis.

Ja zales tiek uzskatitas par vitali nepiecieSamam, to registracijas apliecibas darbibas apturésanu
attiecigaja(s) ES dalibvalsti(s) var atlikt uz periodu, kas neparsniedz divdesmit Cetrus (24) ménesus no
Komisijas lemuma pienemsanas dienas. Ja Saja perioda ES dalibvalsts(-is) nolemj, ka zales vairs nav
uzskatamas par vitali nepiecieSamam, attiecigas registracijas apliecibas darbiba ir jaaptur.

Attieciba uz visu paréjo zalu redistracijas apliecibu pieteikumiem CHMP uzskata, ka pieteikuma
iesniedz&ji nav iesniegusi informaciju, kas pieraditu bioekvivalenci ar ES atsauces zalém, un lidz ar to
Sie registracijas apliecibu pieteikumi paslaik neatbilst registracijas apliecibas pieskirSanas kritérijiem.

Cilvekiem paredzéeto zalu komitejas atzinuma pamatojums

Ta ka:

e Komiteja izskatija procedlru saskana ar Direktivas 2001/83/EK 31. pantu attieciba uz registracijas
apliecibam un registracijas apliecibu pieteikumiem zalém, kuru bioekvivalences pétijumu kliniskas

un/vai bioanalitiskas dalas tika pé&titas laboratorija Micro Therapeutic Research Labs Limited laika
no 2012. gada junija lidz 2016. gada jlnijam;

o Komiteja izskatija visus pieejamos datus un informaciju, ko iesniedza redistracijas apliecibas
Tpasnieki/pieteikuma iesniedzé&ji, ka ari Micro Therapeutic Research Labs Limited;

e Komiteja secinaja, ka dati, ar kuriem pamato redistracijas apliecibu un registracijas apliecibu
pieteikumus, nav pareizi un ka ieguvumu un riska attieciba nav uzskatama par pozitivu:

— registrétajam zalém, par kuram tika iesniegti alternativi dati vai pamatojums, bet kurus CHMP
uzskatija par nepietiekamiem, lai noteiktu bioekvivalenci ar ES atsauces zalém;

- registracijas apliecibu pieteikumiem, par kuriem netika iesniegti alternativi dati vai
pamatojums;

o Komiteja secinaja, ka gan redistracijas apliecibai, gan registracijas apliecibu pieteikumiem
gadijumos, kad bija pieejami alternativi dati, lai izveidotu bioekvivalenci ar ES atsauces zalém,
ieguvumu un riska attieciba ir uzskatama par pozitivu.

Tapéc saskana ar Direktivas 2001/83/EK 31. un 32. pantu CHMP secinaja, ka:

a. registracijas apliecibu darbiba zalém, par kuram bioekvivalences dati vai pamatojums netika
iesniegti vai par kuram iesniegtos datus CHMP uzskatija par nepietiekamiem, lai noteiktu
bioekvivalenci ar ES atsauces zalém, ir jaaptur, jo dati, ar kuriem pamatoja redistracijas
apliecibas, nav pareizi un saskana ar Direktivas 2001/83/EK 116. pantu So redistracijas
apliecibu ieguvumu un riska attieciba nav uzskatama par pozitivu.

Izvértéjot gan medicinas nozares vajadzibas, ko citadi nevar apmierinat, gan attiecigi arst€jamo
slimibu, un apsverot piemérotu alternativo zalu pieejamibu attiecigaja ES dalibvalsti, atsevisSkas
ES dalibvalstis var atzit kadu no Sim registrétajam zalém par vitali nepiecieSamam. Ja,
pamatojoties uz sadiem kritérijiem, ES dalibvalsts attiecigas kompetentas iestades atzist zales
par vitali nepiecieSamam, attiecigas(-o) registracijas apliecibas(-u) darbibas apturéSanu var
atlikt uz periodu, kura zaju pieejamiba ir uzskatama par vitali nepiecie$amu. Sis atlikdanas
periods nedrikst parsniegt divdesmit ¢etrus ménesus no Komitejas IEmuma pienemsanas
dienas. Ja Saja perioda ES dalibvalsts nolemj, ka zales vairs nav uzskatamas par vitali
nepiecieSsamam, attiecigas(-o) registracijas apliecibas(-u) darbiba ir jaaptur. Ja kada no



ES dalibvalstim uzskata zales par vitali nepiecieSamam, attiecigo zalu redistracijas apliecibas
Tpasniekam ir jaiesniedz informacija par So zalu un ES atsauces zalu bioekvivalences pétijumu,
kas 1stenots 12 ménesu laika no Komisijas IEmuma pienemsanas dienas;

Pirms redistracijas apliecibu darbibas apturéSanas registracijas apliecibas Tpasniekam ir
jauzrada bioekvivalences dati ar derigam ES atsauces zalém, pamatojoties uz attiecigiem
datiem atbilstosi Direktivas 2001/83/EK 10. panta prasibam (pieméram, veikts bioekvivalences
pétijums ar ES atsauces zalém).

Redistracijas apliecibu pieteikumi, par kuriem nebija iesniegti dati vai pamatojums, vai par
kuriem CHMP iesniegtos datus uzskatija par nepietiekamiem, lai noteiktu bioekvivalenci ar ES
atsauces zalém, neatbilda zalu registracijas apliecibas izsniegsanas kritérijiem, jo dati, kas
pamatoja registracijas apliecibas, nav pareizi, un So redistracijas apliecibu ieguvuma un riska
sameérs saskana ar Direktivas 2001/83/EK 26. pantu ir uzskatams par nelabvéligu.

Redistracijas apliecibas zalém, kuram tika noteikta bioekvivalence ar ES atsauces zalém, ir
jasaglaba, jo So registracijas apliecibu ieguvuma un riska attieciba ir uzskatama par pozitivu.

Bioekvivalence ar apstiprinatam ES atsauces zalém tika noteikta CHMP atzinuma la pielikuma
uzskaititajiem redistracijas apliecibu pieteikumiem.



