Priloha II

Vedecké zavery a odovodnenie zamietnutia a pozastavenia, predloZené

Eurdépskou agenturou pre lieky

Izotretinoin je derivat vitaminu A indikovany na liecbu zavaznych foriem akné (akymi st nodularne
akné, acne conglobata alebo akné so sklonom k vytvaraniu trvalého zjazvenia), ktoré su rezistentné
vocCi primeranym cyklom Standardnej lieCby systémovymi antibiotikami a lokalnej terapii. Izotretinoin
je Géinny v pripade zadvaznych foriem akné, kedZe priamo vplyva na velkost a aktivitu mazovych Zliaz
a pravdepodobne ma aj protizapalovy Ucinok na pokozku.

Liek Isotretinoin Ranbaxy 10 mg a 20 mg (makké) kapsuly bol povoleny v referencnom ¢lenskom State
(Spojené kralovstvo) podla ¢l. 10 smernice 2001/83/ES a Ziadost bola predlozend v dotknutych
¢lenskych Statoch (Francuzsko a Spanielsko) v sulade s postupom vzajomného uznavania.

V dase vydania pévodného povolenia bola preukazana biologickéd rovnocennost pri uzivani nalaéno
($tudia &. 237/00).

V priebehu postupu vzajomného uznavania vsak dotknuté clenské Staty povazovali preukazanie
biologickej rovnocennosti pri uzivani po jedle za zasadné a tato vec bola postipena vyboru CHMP.
Vzhladom na skutoénost, Zze vstrebdvanie izotretinoinu po jedle je vdcsie ako vstrebdvanie pozorované
pri uZivani nala¢no (&o viedlo k tomu, Ze v SPC sa odporiéa uZivat liek s jedlom - ako sa jasne uvadza
v Casti o podavani v suhrne charakteristickych vlastnosti lieku), vybor CHMP suhlasil s tym, Ze Studia
skimajlca uzivanie lieku po jedle je nevyhnutna.

Drzitel povolenia na uvedenie na trh preto poskytol vysledky zo Studie na zdravych dospelych muzoch,
ktori uzivali liek po jedle (Studia ¢. 122_ISOTR_10). Z vysledkov vSak nevyplynulo, Ze v redlnych
podmienkach pouzitia (uzivanie po jedle) genericky liek Isotretinoin Ranbaxy je biologicky rovnocenny
s pévodnym liekom, kedZe 90-percentné intervaly spolahlivosti (CI) sG mimo vopred stanoveného
intervalu 80-125 %, Co predstavuje riziko pre verejné zdravie.

Na zaklade vSetkych predlozenych (dajov nie je mozné vyvodit zaver, ze liek je biologicky rovnocenny.
Informacie predlozené na podporu tejto ziadosti sa preto nepovazuju za vyhovujlce v zmysle ¢lanku

10 smernice 2001/83/ES v zneni zmien a doplnkov. Vybor okrem toho dospel k zaveru, Zze na zaklade
Gdajov predlozenych na podporu tejto Ziadosti nie je mozné stanovit, ze pomer prinosu a rizika tohto
lieku je pozitivny a za uvedenych okolnosti uvedenie lieku na trh predstavuje riziko pre verejné zdravie.
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ODOVODNENIE NEGATIVNEHO STANOVISKA

Vybor CHMP usudil, ze udajmi predloZzenymi na podporu tejto ziadosti sa nepreukazala biologicka
rovnocennost medzi testovanym a referenénym liekom a Ze liek sa nepovazuje za vhodny na povolenie
pre pozadované indikacie.

Na zaklade:

e vysledkov Studie o bioekvivalencii pri uzivani lieku po jedle, poskytnutych drzitefom povolenia na
uvedenie na trh

e hodnotiacich sprav spravodajcu a spoluspravodajcu

e a vedeckej rozpravy v ramci vyboru

vybor CHMP dospel k nazoru, ze informacie predlozené na podporu zZiadosti sa nepovazuju za
vyhovujuce v zmysle ¢lanku 10 smernice 2001/83/ES v zneni zmien a doplnkov. Vybor okrem toho
dospel k zdveru, Zze na zaklade Gdajov predloZenych na podporu tejto Ziadosti nie je mozné stanovit, Ze
pomer prinosu a rizika tohto lieku je pozitivny a Ze za uvedenych okolnosti uvedenie lieku na trh
predstavuje riziko pre verejné zdravie.

Vybor CHMP preto prijal stanovisko, v ktorom odporiéa v dotknutych élenskych $tatoch zamietnut
povolenie na uvedenie na trh a pozastavit povolenie na uvedenie na trh v referen¢nom ¢lenskom State
prihliadajuc na podmienku uvedené v prilohe III stanoviska.
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