Reuniunea Comitetului EMA pentru medicamente de uz uman (Committee
for Medicinal Products for Human Use = CHMP) din 28-30 aprilie 2020

Tn cadrul reuniunii sale din luna aprilie 2020, Comitetul pentru medicamente de
uz uman (CHMP) a concluzionat cu privire la urmatoarele:

Formularea opiniei pozitive in urma evaluarii unor medicamente propuse
spre autorizare si recomandarea de autorizare a acestora: 8 medicamente,
dupa cum urmeaza:

» Medicamentul Enerzair Breezhaler, prima terapie combinata tripla
pentru tratarea astmului, prevazutd si cu senzor electronic optional.
Medicamentul consta dintr-o combinatie in doze fixe de trei substante
active (indacaterol, glicopirroniu si furoat de mometazond), continuta in
capsule si care se administreazd cu ajutorul unui dispozitiv de inhalat.
Senzorul electronic optional, in acelasi ambalaj colecteaza date referitoare
la utilizarea dispozitivului de cétre pacient, pe care le transmite datele catre
o aplicatie instalatd pe un smartphone sau alt dispozitiv adecvat.
Totodata, CHMP a emis aviz pozitiv si pentru medicamentul Zimbus
Breezhaler (indacaterol, glicopirroniu si furoat de mometazond), un
duplicat al medicamentului Enerzair Breezhaler pentru tratarea astmului.

» Medicamentul Daurismo® (glasdegib), indicat Tn tratarea leucemiei
mieloide acute, o forma de cancer care afecteaza leucocitele (celulele albe)
Imature cunoscute sub denumirea de celule mieloide.

> Medicamentul Reblozyl” (luspatercept), indicat in tratamentul adultilor cu
anemie dependenta de transfuzie asociata cu sindroame de mielodisplazie
(afectiuni in care organismul produce un numar excesiv de celulele
sanguine anormale) sau beta-talasemie (afectiune a sangelui din care cauza
se reduce productia de hemoglobina).

> Medicamentul biosimilar! Insulin aspart Sanofi (insulin aspart), indicat
pentru tratarea diabetului zaharat.

» Medicamentul Cabazitaxel Accord (cabazitaxel), autorizat ca urmare a
unei cereri hibride de autorizare, indicat in tratamentul pacientilor cu
cancer metastatic de prostatd refractar la terapie hormonald si tratat
anterior cu o schema de administrare a medicamentelor cu docetaxel.
Acest tip de cerere de autorizare se bazeaza in parte pe rezultatele
investigatiilor pre-clinice si studiilor clinice efectuate pentru autorizarea
unui medicament de referinta deja aprobat, precum si, partial, pe date noi.

* Aceste medicamente au fost desemnate ca medicamente orfane in cursul dezvoltarii. La momentul autorizarii,
deciziile de desemnare ca medicament orfan sunt re-analizate de Comitetul EMA pentru medicamente orfane
(Committee for Orphan Medicinal Products = COMP), stabilind astfel daci informatiile de pana acum permit
mentinerea statutului de orfan al medicamentului si acordarea perioadei de 10 ani de exclusivitate pe piata pentru
acest medicament.

! Medicament similar cu un medicament biologic deja autorizat.
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» Medicamentul Paliperidone Janssen-Cilag International
(paliperidona), evaluat in urma depunerii unei cereri de autorizare pe baza
de consimtimant informat, indicat in tratamentul schizofreniei. In acest tip
de cerere de autorizare se utilizeaza date din dosarul de sustinere a
autorizarii pentru un medicament deja autorizat, pentru a caror folosire in
noua cerere existd consimtamantul detinatorului de autorizatie de punere
pe piata pentru medicamentul respectiv.

» Medicamentul generic Fingolimod Accord (fingolimod), indicat in
tratarea sclerozei multiple recurent-remisive cu boala foarte activa.

Formularea opiniei negative cu privire la cererea de autorizare a unor
medicamente in urma re-evaluarii acestora

Actiunea de re-evaluare s-a desfasurat ca urmare a cererii de reexaminare a
avizului negativ exprimat in cadrul sedintei CHMP din luna octombrie 2019,
formulate de solicitantul de autorizare pentru punere pe piatd pentru
medicamentul Hopveus (oxibat de sodiu). Dupa evaluarea argumentelor aduse
n sprijinul cererii de reexaminare a recomandarii sale anterioare de respingere a
cererii de autorizare a acestui medicament, indicat in tratarca dependentei de
alcool, CHMP isi confirma si mentine recomandarea deja formulata.

Aprobarea unor cereri de extensie a indicatiilor terapeutice si emiterea
recomandarilor in acest sens

CHMP a recomandat extensia indicatiilor terapeutice pentru 9 medicamente, si
anume:

» Medicamentul Braftovi (encorafenib), , pentru care indicatiile deja
aprobate au fost extinse, pentru care indicatiile deja aprobate au fost
extinse astfel:

,,* In combinatie cu cetuximab, pentru tratarea pacientilor adulti cu cancer
colorectal metastatic (CCM) cu mutatie a genei BRAF V600E, la care
anterior s-a administrat terapie sistemica”.

» Medicamentul Cablivi (caplacizumab), pentru care indicatiile deja

aprobate au fost extinse astfel:
,,* tratarea adultilor si adolescentilor cu véarsta >12 ani si greutatea de
minimum 40 kg, care sufera un episod de purpura trombotica
trombocitopenica dobandita, in asociere cu plasmafereza si tratament
Imunosupresor.”

» Medicamentul Carmustine Obvius (carmusting), pentru care indicatiile
deja aprobate au fost extinse astfel:

,,* Ca tratament de conditionare anterior transplantului autolog de celule
progenitoare hematopoietice (HPCT) in boli hematologice maligne (boala
Hodgkin/limfom non-Hodgkin).”
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» Medicamentul Ecalta (anidulafungina), pentru care indicatiile deja
aprobate au fost extinse astfel:
,,* Tratamentul candidozei invazive la pacientii adulti si pediatrici cu
varste cuprinse Intre 1 luna si <18 ani.”

» Medicamentul Harvoni (ledipasvir/sofosbuvir), pentru care indicatiile
deja aprobate au fost extinse astfel:
,,* tratarea hepatitei cronice C (CHC) la pacientii adulti si pediatri cu varsta
>3 ani.”
Totodata, CHMP a recomandat si addugarea noii concentratii de 45
mg/200 mg pentru comprimatele filmate precum si introducerea unei noi
forme farmaceutice, granule filmate, care va fi disponibila in doua
concentratii: 33.75 mg/150 mg si 45 mg/200 mg.

» Medicamentul Kalydeco (lvacaftor), pentru care indicatiile deja aprobate
au fost extinse astfel:
,,* Comprimatele sunt indicate pentru tratarea adultilor, adolescentilor si
copiilor cu vérsta > 6 ani si greutatea > 25 kg, cu fibroza chistica si mutatia
genei R117H CFTR sau una dintre urmatoarele mutatii de clasa III ale
genei CFTR: G551D, G1244E, G1349D, G178R, G551S, S1251N,
S1255P, S549N or S549R (vezi punctele 4.4 si 5.1)”.

» Medicamentul Sovaldi (sofosbuvir), pentru care indicatiile deja aprobate
au fost extinse astfel:
,,* indicat, in combinatie cu alte medicamente pentru tratarea hepatitei
cronice C (CHC) la pacientii adulti si pediatri cu varsta >3 ani.”
Totodata, CHMP a recomandat si adaugarea noii concentratii de 200 mg
pentru comprimatele filmate precum si introducerea unei noi forme
farmaceutice, granule filmate, care va fi disponibila in concentratiile de
150 mg si 200 mg.

» Medicamentul Taltz (ixekizumab), pentru care, la indicatiile deja aprobate
S-a autorizat introducerea urmatoarei indicatii:
,,* Spondiloartrita axiala
Spondilita anchilozanta (spondiloartrita axiala vizibila la radiografie)
Medicamentul Taltz este indicat pentru tratarea pacientilor adulti cu
spondilitd anchilozantd activa si raspuns inadecvat la terapia
conventionala.
Spondiloartrita axiala nevizibila la radiografie
Medicamentul Taltz este indicat pentru tratarea pacientilor adulti cu forma
activa de spondiloartrita axiala nevizibila la radiografie si care prezinta
semne obiective de inflamatie conform valorilor ridicate ale proteinei C-
reactive (CRP) si/sau rezultatelor de imagistica prin rezonanta magnetica
(IRM) si raspuns inadecvat la terapia cu medicamente anti-inflamatorii
nesteriodale (AINS).”
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» Medicamentul Ultomiris (ravulizumab), pentru care, la indicatiile deja
aprobate s-a autorizat introducerea urmatoarei indicatii:
,,* tratamentul pacientilor cu greutatea de 10> kg cu sindrom hemolitic
uremic atipic (aHUS), naivi la tratament cu inhibitor al complementului
sau la care s-a administrat tratament cu eculizumab cu durata de minimum
3 luni si la care se observa raspuns la eculizumab.”
In cadrul aceleiasi Tntalniri, pentru medicamentul Darzalex (daratumumab),
CHMP a recomandat si aprobarea introducerii unei noi forme farmaceutice
(solutie injectabild) asociate cu 0 noud concentratie si 0 noud cale de administrare
(injectie abdominala subcutanata).
CHMP si-a exprimat totodata opinia prin recomandarea aprobarii unei noi forme
farmaceutice pentru medicamentul Suboxone (buprenorphina/naloxona), si
anume peliculd pentru administrare sublinguald, asociatd cu patru noi
concentratii cu administrare sublinguala sau bucala.

Rezultatul re-evaludrii medicamentelor care contin ranitidina

CHMP a recomandat suspendarea autorizatiei de punere pe piata in UE pentru
toate medicamentele care contin ranitidina, ca urmare a detectarii unor nivele
scazute dintr-0 impuritate cunoscuta sub denumirea de N-nitrozodimetilamina
(NDMA). Medicamentele care contin ranitidina se utilizeaza pentru reducerea
productiei de acid gastric la pacientii cu afectiuni precum arsuri si ulcere gastrice.
NDMA apartine unei clase cunoscute ca agenti potential cancerigeni la om
(substante care pot declansa cancerul) pe baza studiilor efectuate la animale.
Datele de sigurantd avute la dispozitie nu indica potentialul ranitidinei de a mari
riscul de aparitie a cancerului, orice risc fiind probabil foarte scazut. Cu toate
acestea, in mai multe medicamente, nivelul depistat de NDMA a depasit limitele
considerate acceptabile, sursa impuritatilor nefiind complet elucidata inca.

Rezultatul re-evaludrii medicamentelor care contin fluorouracil

CHMP recomanda testarea pacientilor in vederea identificdrii unui eventual
deficit total/partial de enzima dihidropirimidin dehidrogenaza (DPD) inainte de
inceperea tratamentului oncologic cu fluorouracil sub forma de solutie
injectabila sau perfuzabild (administrare prin picurare) sau cu medicamente care
contin substante Tnrudite, capecitabina si tegafur.

Data fiind necesitatea inceperii imediate a tratamentului cu flucitozina (un alt
medicament Tnrudit cu fluorouracilul) indicat pentru tratarea infectiilor fungice
severe, nu se cere testarea pacientilor pentru deficienta de DPD inainte de
initierea tratamentului.

Pacientilor la care se identificd absenta totala a DPD nu li se administreaza
medicamente care contin fluorouracil.
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Rezultatul re-evaluarii medicamentului Picato

Agentia Europeana a Medicamentului a incheiat re-evaluarea medicamentului
Picato (ingenol mebutat), gel indicat pentru tratarea afectiunii cutanate
cunoscute sub denumirea de keratoza actinicd si a concluzionat ca acest
medicament poate mari riscul de aparitie a cancerului de piele, riscurile asociate
cu utilizarea acestui medicament depasind astfel beneficiile.

Tn prezent, de la data de 11 februarie 2020, medicamentul Picato nu mai este
autorizat pentru punere pe piatd, ca urmare a retragerii sale la cererea
detindtorului autorizatiei de punere pe piata.
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