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intrebari si raspunsuri privind retragerea cererii de autorizatie de introducere pe piata
pentru
Factive
gemifloxacind

La 17 iunie 2009, Menarini International Operations Luxembourg S.A. a instiintat oficial Comitetul
pentru produse medicamentoase de uz uman (CHMP) despre intentia de a-si retrage cererea de
autorizatie de introducere pe piatd pentru Factive, pentru tratamentul infectiilor bacteriene, precum
pneumonia dobanditd in comunitate §i exacerbarea acuta a bronsitei cronice.

Ce este Factive?
Factive este un medicament care contine substanta activd gemifloxacina. Ar fi trebuit sa fie disponibil
sub forma de comprimate.

Pentru ce ar fi trebuit sa se utilizeze Factive?

Factive ar fi trebuit sa se utilizeze pentru tratarea urmatoarelor tipuri de infectii bacteriene la adulti:

e pneumonie dobanditd in comunitate usoard sau moderata (o infectie la plaméni dobandita in afara
spitalului);

e cxacerbare acuta (agravare bruscd) a bronsitei cronice (inflamarea cailor respiratorii din plamani).

Cum ar trebui sa actioneze Factive?

Substanta activd continuta de Factive, gemifloxacind, este un antibiotic care apartine clasei
»fluorochinolonelor”. Aceasta ar fi trebuit sa actioneze prin blocarea actiunii a doua enzime bacteriene
numite ADN girazd si topoizomeraza IV, care sunt necesare pentru a produce si reface ADN-ul
bacterian. Atunci cand aceste enzime sunt blocate, bacteriile nu se pot inmulti si in cele din urma mor.

Ce documentatie a prezentat societatea in sprijinul cererii sale adresate CHMP?

Efectele Factive au fost mai intéi testate pe modele experimentale, inainte de a fi studiate pe pacienti
umani.

In cadrul a patru studii principale, 1 874 de adulti cu pneumonie dobandita in comunitate usoara pana
la moderata au fost tratati cu Factive sau cu alte antibiotice timp de cel putin sapte zile. Intr-un alt
studiu pe pacienti cu pneumonie dobanditd in comunitate, 510 adulti au primit Factive ca tratament de
cinci zile sau de sapte zile.

In alte trei studii principale, 1 652 de adulti cu exacerbare acuti a bronsitei cronice au fost tratati cu
Factive timp de cinci zile sau cu alte antibiotice. Principalii indicatori ai eficacitatii pentru aceste studii
s-au bazat pe numarul de pacienti a caror stare de sanatate s-a imbunatatit dupa tratament.

in ce stadiu se afla evaluarea in momentul retragerii cererii?

Societatea a retras cererea in ziua 196 din perioada de evaluare. Dupa evaluarea de citre CHMP a
raspunsurilor societatii la o listd de Intrebari, mai raméasesera cateva chestiuni nerezolvate.

In mod normal, pentru evaluarea unei cereri noi, CHMP are nevoie de maximum 210 zile. Pe baza
revizuirii documentatiei initiale, CHMP pregiteste o listd de intrebari in ziua 120, care este transmisa
societatii. De indata ce societatea trimite raspunsurile la intrebari, CHMP le analizeaza si, inainte de a
formula un aviz, poate adresa intrebari suplimentare in ziua 180. Dupa adoptarea avizului CHMP,
Comisia Europeana emite o decizie 1n baza acestui aviz, de regula in termen de circa doua luni.
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Care a fost recomandarea CHMP in momentul respectiv?

Pe baza analizarii informatiilor i a raspunsurilor societdtii la listele de intrebari a CHMP In momentul
retragerii cererii, CHMP avea unele motive de ingrijorare si a formulat un aviz provizoriu conform
caruia Factive nu putea fi aprobat pentru tratamentul pneumoniei dobandite in comunitate si a
exacerbarii acute a bronsitei cronice cauzate de o infectie bacteriana.

Care au fost principalele motive de ingrijorare ale CHMP?

CHMP era ingrijorat de faptul ca Factive ar putea fi mai genotoxic (daunator pentru ADN, materialul
genetic al celulelor) si cd, prin urmare, ar putea afecta mai mult ADN-ul decat alte fluorochinolone.

De asemenea, Comitetul era ingrijorat de faptul cd nu existau suficiente dovezi ale eficacitatii Factive
in cazul tratamentului de cinci zile administrat pacientilor cu pneumonie dobanditd in comunitate.
Tratamentul de sapte zile nu a fost considerat acceptabil, dat fiind riscul de efecte secundare.
Comitetul a mentionat, de asemenea, cd informatia prezentatd nu sustinea utilizarea Factive in cazul
bronsitei cronice, intrucat nu au fost realizate studii care s& investigheze daca Factive era mai bun
decét alte tratamente pentru acest tip de infectii si intrucat au existat probleme cu studiile care au fost
desfasurate.

Prin urmare, iIn momentul retragerii cererii, CHMP a considerat ca beneficiile Factive pentru tratarea
pneumoniei dobandite in comunitate si a exacerbarii acute a bronsitei cronice cauzate de o infectie
bacteriana nu sunt mai mari decat riscurile sale.

Care au fost motivele invocate de societate pentru retragerea cererii?
Scrisoarea prin care societatea instiinteazd EMEA cu privire la retragerea cererii este disponibila aici.

Care sunt consecintele retragerii cererii pentru pacientii implicati in studii clinice sau in
programe de uz compasional care utilizeaza Factive?

Societatea a notificat CHMP ca in Europa nu se afla in desfasurare studii clinice sau programe de uz
compasional care utilizeaza Factive.
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http://www.emea.europa.eu/humandocs/PDFs/EPAR/factive/withdrawal_letter.pdf

