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Perguntas e respostas sobre a retirada do pedido
de autorizacgao de introducéo no mercado
para
Diractin

Denominacdo Comum Internacional (DCI): cetoprofeno

Em 23 de Julho de 2008, a IDEA AG notificou oficialmente o Comité dos Medicamentos para Uso
Humano (CHMP) da sua decisdo de retirar o pedido de autorizacdo de introdugdo no mercado para o
medicamento Diractin para o tratamento de sintomas de inflamac&o e dor associados a osteoartrite.

O que é o Diractin?
O Diractin é um medicamento que contém a substancia activa cetoprofeno. Devia ser disponibilizado
na forma de um gel contendo 22,9 mg de cetoprofeno por grama de gel.

Qual a utilizagdo prevista para o Diractin?
O Diractin destinava-se a ser utilizado no tratamento de sintomas de inflamacéo e dor associados a
osteoartrite (uma doenca que causa inchaco e dor nas articulages).

Como deveria funcionar o Diractin?

A substéncia activa do Diractin, o cetoprofeno, ¢ um medicamento anti-inflamatdrio ndo esteréide
(AINE). Devia funcionar blogueando uma enzima denominada cicloxigenase, que produz
prostaglandinas, substancias que estdo envolvidas no processo inflamatério. Ao reduzir a producédo de
prostaglandinas, o Diractin devia reduzir a inflamacéo e a dor causadas pela osteoartrite.

No Diractin gel, o cetoprofeno encontra-se incluido em pequenas particulas gordas especiais
(denominadas “transfersomas”) que deviam transportar o cetoprofeno através da pele e liberta-lo
profundamente, debaixo da pele, no local onde a inflamacao da osteoartrite ocorre.

Que documentacao foi apresentada pela empresa a acompanhar o pedido ao CHMP?

Os efeitos do Diractin foram testados em modelos experimentais antes de serem estudados em seres
humanos.

A eficécia do Diractin foi estudada num estudo principal que envolveu 866 doentes com osteoartrite
do joelho. O estudo comparou a eficacia de trés doses diferentes de Diractin (25 mg, 50 mg e 100 mg
duas vezes por dia) com a de um placebo (um tratamento simulado). O principal pardmetro de eficicia
foi a alteracdo na gravidade da dor ap6s 12 semanas de tratamento.

Qual o estado de adiantamento do processo de avaliacio do pedido quando este foi retirado?
O pedido encontrava-se no dia 181 quando foi retirado pela empresa. Apés a avaliacdo, pelo CHMP,
das respostas apresentadas pela empresa a uma lista de perguntas, subsistiam algumas questoes.

A avalia¢do de um novo pedido pelo CHMP nédo excede normalmente 210 dias. Com base na anélise
da documentagdo inicial, o CHMP elabora, no dia 120, uma lista de perguntas que é enviada a
empresa. Ap0s recepc¢do das respostas da empresa, 0 CHMP analisa-as, podendo, antes de emitir um
parecer, formular perguntas suplementares (no dia 180). Apds a emisséo do parecer do CHMP
decorrem geralmente cerca de dois meses até a concessdo da autorizacao de introducdo no mercado
pela Comissdo Europeia.
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Qual era a recomendacdo do CHMP no momento da retirada?

Com base na anélise dos dados e da resposta da empresa a lista de perguntas do CHMP, no momento
da retirada 0 CHMP tinha algumas reservas e 0 seu parecer provisorio era no sentido de que o Diractin
ndo podia ser aprovado no tratamento de sintomas de inflamacéo e dor associados com a osteoartrite.

Quais eram as questdes consideradas principais pelo CHMP?

A preocupacdo do CHMP relacionava-se com o facto de o Gnico estudo principal ndo ter demonstrado
de forma suficiente a eficacia do Diractin: em comparagdo com o placebo, o Diractin ndo reduziu os
niveis de dor a um nivel que pudesse ser considerado relevante para os doentes.

Por conseguinte, no momento da retirada, o CHMP considerava que os eventuais beneficios do
Diractin ndo eram superiores aos riscos identificados.

Quais as razdes invocadas pela empresa para retirar o pedido?
A carta da empresa a notificar a EMEA da retirada do pedido de autorizacéo esta disponivel aqui.

Quais as consequéncias da retirada do pedido para os doentes incluidos em ensaios clinicos ou
programas de uso compassivo em curso com o Diractin?

A empresa informou o0 CHMP de que ndo existem consequéncias para 0s doentes actualmente
incluidos em ensaios clinicos. N&o estdo em curso quaisquer programas de uso compassivo de
Diractin. Se estiver incluido num ensaio clinico e necessitar de informacéo adicional sobre o
tratamento, contacte 0 médico que Iho prescreve.
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