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Mokslinés isvados



Mokslinés iSvados

2017 m. gruodzio 1 d., atsizvelgdama | Komisijos reglamento (EB) Nr. 1234/2008 10 straipsnio 1 dalj,
bendrové ,Galderma Nordic AB" pateiké paraiska dél kokybinio II tipo sglygy keitimo taikant darbo
pasidalijimo procedira pagal Komisijos reglamento (EB) Nr. 1234/2008 20 straipsnj
(SE/H/xxxx/WS/190) dél 5 % m/m ir 10 % m/m koncentracijos gelio Basiron AC registracijos
pazymejimuy, kad galéty pakeisti vaistinio preparato sudétj, jame esantj stingdiklj, pagalbine medziaga
Carbomer 940, pakeisdama Simulgel 600 PHA (akrilamidas / natrio akrilodimetiltaurato kopolimeras,
izoheksadekanas, polisorbatas 80, sorbitano oleatas ir vanduo). KeiCiant sudétj, visas démesys buvo
sutelktas j stingdiklj, kuriuo siekta pagerinti produkty fizinj stabiluma, kad pailgéty jy tinkamumo laikas
IV zonos Salyse, kuriose medziagy klampumas paprastai sumazéja dél aukstesnés temperatdros.

Sios darbo pasidalijimo procediiros referenciné institucija yra Svedija.

Uz susijusius registracijos pazyméjimus atsakingos atitinkamos Siy valstybiy institucijos: AT, BE, DE,
DK, ES, FI, FR, IE, IT, LU, NL, NO, PT.

Darbo pasidalijimo procedira SE/H/xxxx/WS/190 pradéta 2018 m. sausio 20 d.

Galimo rimto pavojaus visuomenés sveikatai klausima iSkélé Nyderlandai. 2018 m. rugpjtcio 21 d.
Svedija, vadovaudamasi Reglamento (EB) Nr. 1234/2008 13 straipsnio 1 dalies pirma pastraipa,
perdavé $ig procediira Zmonems skirty vaistiniy preparaty savitarpio pripazinimo ir decentralizuotos
procediuros koordinavimo grupei (CMD(h)).

2018 m. spalio 25 d. buvo CMD(h) procediros 60-0ji diena ir, kadangi valstybéms naréms nepavyko
pasiekti susitarimo, 2018 m. spalio 26 d. Svedija pranesé Europos vaisty agentiirai apie kreipimasi
pagal Reglamento (EB) Nr. 1234/2008 13 straipsnij.

CHMP atlikto mokslinio vertinimo bendroji santrauka

Sis salygy keitimas susijes su Basiron sudéties keitimu, siekiant stingdiklj Carbomer 940 pakeisti
medziaga Simulgel 600 PHA (akrilamidas / natrio akrilodimetiltaurato kopolimeras, izoheksadekanas,
polisorbatas 80, sorbitano oleatas ir vanduo). Sudéties keitimo loginis pagrindas buvo siekis pailginti
preparaty tinkamumo laikg IV zonos $alyse. Zmonéms skirty vaistiniy preparaty komitetas (CHMP)
atkreipé démesj j tai, kad pagal Tarptautinés konferencijos dél zmonéms skirty vaistiniy preparaty
registracijai taikomy techniniy reikalavimy suderinimo (ICH) kokybés gaires né viena ES valstybé naré
nelaikoma IV zonos regiono dalimi.

Remiantis Rekomendaciniu pranesimu dél vietiskai vartojamiems vietinio poveikio preparatams, kuriy
sudedamosios dalys yra zinomos, keliamy, klinikiniy, reikalavimy, (EMA CPMP/EWP/239/95), klinikiniai
duomenys iS esmés yra butini siekiant jrodyti dviejy preparaty terapinj ekvivalentiSkuma. Nesant
klinikiniy duomenuy, galima priimti neklinikinius patvirtintus modelius. Vis délto, kartu su Sia paraiSka

nepateikta nei klinikiniy duomenu, nei patvirtinty neklinikiniy duomenuy.

Registruotojas atliko du in vitro tyrimus, kuriais nustatyta absorbuotos dozés skirtumy (35 proc.
mazesné absorbuota dozé) ir ne tokiy reikSmingy prasiskverbusios dozés skirtumy. Vis délto, kadangi
Sie bandymai nebuvo patvirtinti atitinkamoms terapinéms aplinkybéms, neaisku, kokia tu bandymy
rezultaty klinikiné reikSmé. Nustatyty skirtumy klinikinio reikSmingumo negalima jvertinti dél to, kad
netinkamai pagristi pasirinkty neprastesnj poveikj patvirtinanciy riby kriterijai, todél Siais rezultatais
negalima pagrijsti naujojo preparato veiksmingumo ir saugumo. Be to, CHMP laikési nuomonés, kad
pateikti in vitro tyrimai turi kelis metodologinius trukumus, jskaitant tai, kad nenaudota teigiama
kontrolé, pasirinkta netinkama tyrimy, trukmé ir didelis donory heterogeniskumas.



Mokslinéje literatiiroje! dokumentais patvirtinta, kad tirsto idvir§inio naudojimo preparato kokybinés
sudéties pakeitimai gali turéti poveikj vaisto atpalaidavimui i$ iSvirSinio naudojimo preparaty ir jy
veiksmingumui. Sudéties pakeitimo, kai vienas stingdiklis kei¢iamas kitu, negalima per se laikyti
nereikSmingu, ir manoma, kad turimi in vitro bandymuy duomenys néra tinkami siekiant visapusiskai
jvertinti Sio sudéties pakeitimo klinikinj poveiki.

Naujojo stingdiklio Simulgel 600 PHA saugumo duomenys buvo jvertinti 2008 m., vertinant vaistinj
preparatg Epiduo 0,1 %, kurio sudétyje yra 0,1 proc. adapaleno ir 2,5 proc. benzoilo peroksido
(tirpiklyje su Simulgel 600 PHA). Atliekant klinikinius tyrimus, kuriais siekta pagrijsti gelio Epiduo
saugumga ir veiksminguma, buvo tiriamas Simulgel 600 PHA poveikis mazdaug 2 500 vyresniy nei

9 mety amziaus tiriamyjy. Nesant atitinkamy duomeny apie Basiron, Epiduo ir naujos sudéties Basiron
gali skirtis savo veikliosios medziagos absorbcija ir stabilumu. Atsizvelgiant | gelio Epiduo ir pakeistos
sudeties Basiron kokybinius ir kiekybinius skirtumus, remiantis pateiktais duomenimis negalima
padaryti iSvados, kad gelio Epiduo duomenis galima ekstrapoliuoti naujos sudéties Basiron AC.

CHMP priéjo prie iSvados, kad pateikty duomeny nepakanka naujojo ir Siuo metu rinkoje esancio
preparaty terapiniam ekvivalentiSkumui jrodyti. Taigi, pakeistos sudéties preparato saugumo ir
veiksmingumo negalima laikyti jrodytais.

Argumentai, kuriais pagrista CHMP nuomoné

Kadangi

komitetas apsvarsté kreipimasi pagal Reglamento Nr. 1234/2008 13 straipsnj;

komitetas apsvarsté visus duomenis, kuriuos registruotojas pateiké siekdamas pagrijsti paraiska del
5 % m/m ir 10 % m/m koncentracijos gelio Basiron AC registracijos pazyméjimo kokybinio II tipo
salygy keitimo;

komitetas perzitiréjo turimus duomenis, kurie buvo pateikti siekiant pagrjsti naujg Basiron,
pagaminto su naujuoju stingdikliu, pagalbine medziaga Simulgel 600 PHA, sudétj;

komitetas atkreipé démesj | tai, kad in vitro bandymais buvo nustatyta rinkoje esancio preparato ir
vertinti pateikto naujos sudéties preparato su naujuoju stingdikliu Simulgel 600 PHA skirtumy. Be
to, komitetas atkreipé démesj j tai, kad atlikti in vitro bandymai nebuvo patvirtinti atitinkamoms
terapinems aplinkybéms ir kad jie turéjo keleta metodologiniy trikumuy. Todél nebuvo galimybés
jvertinti Siy bandymy rezultaty klinikinés reikSmés;

komitetas atkreipé démes;j | tai, kad néra klinikiniy duomeny apie Basiron ir susijusiy pavadinimy
pakeistos sudéties preparatg su stingdikliu, pagalbine medziaga Simulgel 600 PHA;

komitetas apsvarsté papildomus klinikinius duomenis apie kitg vaistinj preparatg, kurio sudétyje
yra 0,1 proc. adapaleno ir 2,5 proc. benzoilo peroksido (tirpiklyje su Simulgel 600 PHA), ir priéjo
prie iSvados, kad, atsizvelgiant | 5 % m/m ir 10 % m/m koncentracijos gelio Basiron AC ir kito
vaistinio preparato kokybinius ir kiekybinius skirtumus, to kito vaistinio preparato dokumentuose
pateikty duomeny negalima ekstrapoliuoti pakeistos sudéties 5 % m/m ir 10 % m/m
koncentracijos geliui Basiron AC.

Ivertines visus duomenis, komitetas laikési nuomoneés, kad turimy duomeny nepakanka naujojo ir
Siuo metu rinkoje esancio preparaty terapiniam ekvivalentiSkumui jrodyti. Taigi, pakeistos sudéties
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87



preparato saugumo ir veiksmingumo negalima laikyti jrodytais. Todél laikoma, kad pakeistos
sudéties vaistinio preparato naudos ir rizikos santykis yra neigiamas.

Dél Sios priezasties komitetas rekomenduoja neleisti keisti paraiSkos gauti CHMP nuomonés I priede
nurodyty vaistiniy preparaty registracijos pazyméjima salygu.



