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Ref. Glivec si medicamente generice

Ca raspuns la adresa dumneavoastrd, inregistratd la Agentia Nationald a
Medicamentului cu nr. 269/25.01.2013, referitor la furnizarea informatiilor despre
medicamentul Glivec si potentiala mtrare pe piata a medicamentelor generice va
comunicam urmatoarele:

Medicamentul Glivec care contine ca substanta activa imatinib si avand ca ca
detinator compania Novartis Europharm Iimited este un medicament original,
qutorizat in Uniunea Europeana cu NI EU/1/01/198  prin Decizia Comisiel
(2001)3511din 07.11.2001. In prezent indicatiile in care este autorizat medicamentul
Glivec sunt conforme cu cele prezentate i1 Rezumatul caracteristicilor produsului
disponibil pe Site-ul Comisiei Europene (vezi Anexa I):

Tot prin procedura centralizata a fost autorizat primul medicament generic care
contine substanta activa imatinib (Imatinib Teva 100 si 400 mg comprimate filmate)
cu nr. EU/1/12/808 prin Decizia Comisiel (2013)46 din 08/01/2013. Acesta din urma
are aceeasi compozitie calitativa si cantitativa In ceea Ce priveste substanta activa S
are aceeasi formd farmaceutica ca si medicamentul de referinta Glivec. Desl
medicamentele au acelasi mecanism de actiune si bioechivalenta a fost doveditd prin
studii corespunzatoare, Rezumatul Caracteristicilor Produsului nu este identic 1n
ceea ce priveste indicatiile ca urmare ca urmarc a aspectelor procedurale si juridice
derivate din desemnarea ca orfan prin Decizia Comisiei (2007)5665 of 19/11/2007 a
medicamentului Tasigna (nilotinib) cu nr EU/1/07/422, CU mecanism de actiune
similar si suprapunere partiald a indicatiilor cu medicamentul Glivec. Tasigna este
indicat pentru tratamentul pacientilor adulti cu leucemie granulocitard cronica (LGC)
cu cromozom Philadelphia, recent diagnosticata, in faza cronica.

Indicatiile in care este autorizat medicamentul generic Imatinib Teva sunt conforme
cu cele prezentate In Rezumatul caracteristicilor produsului disponibil pe Site-ul
Comisiei Europene (vezi Anexa II).

Referitor la alte medicamente generice continand imatinib evaluate si finalizate
pozitiv pana la aceasta datd in cadrul procedurilor europenc descentralizate In care
Roménia a actionat ca stat membru teresat va comunicam ca indicatiile Sl
Rezumatul caracteristicilor produsului sunt identice cu cele aprobate pentru primul
medicament generic autorichedura centralizata.
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ANEXA 1

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI



1.

DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Glivec 50 mg capsule

¢ 8

COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Fiecare capsula confine imatinib 50 mg (sub forma de mesilat).

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3.

FORMA FARMACEUTICA

Capsula

Pulbere de culoare alba pana la galbena, intr-o capsuld opaca, de culoare galben deschis pani la
galben-portocaliu, inscriptionatd cu ,,NVR SH”.

4.

4.1

DATE CLINICE

Indicatii terapeutice

Glivec este indicat pentru tratamentul

pacientilor adulfi si copii si adolescenti diagnosticati recent cu leucemie granulocitara cronica
(LGC) cu cromozom Philadelphia (Bcr-Abl) pozitiv (Ph+) la care transplantul de maduva
0soasa nu este considerat un tratament de prima linie.

pacientilor adulfi si copii si adolescenti cu LGC Ph+ in fazi cronicid dupi esecul tratamentului
cu alfa-interferon sau in faza accelerata sau in criza blastica.

pacientilor adulti diagnosticati recent cu leucemie limfoblastica acuti cu cromozom
Philadelphia pozitiv (LLA Ph+), asociat cu chimioterapie.

pacientilor adulfi cu LLA Ph+ recidivanta sau refractard, in monoterapie.

pacientilor adulfi cu boli mielodisplazice/mieloproliferative (MDS/MPD) asociate
recombinarilor genei receptorului factorului de crestere derivat din trombocit (FCDP-R).
pacientilor adulfi cu sindrom hipereozinofilic avansat (SHE) si/sau leucemie eozinofilica
cronica (LEC) cu recombinare a FIP1L1-FCDP-Ra.

Nu a fost determinat efectul Glivec asupra rezultatului unui transplant medular.

Glivec este indicat pentru

tratamentul pacientilor adulfi cu tumori stromale gastrointestinale (GIST) maligne inoperabile
si/sau metastatice cu Kit (CD 117) pozitiv.

tratamentul adjuvant al pacientilor adulfi cu risc semnificativ de recidiva in urma rezectiei
tumorilor GIST cu Kit (CD117) pozitiv. Pacientilor cu risc mic sau foarte mic de recidiva nu
trebuie sa li se administreze tratament adjuvant.

tratamentul pacientilor adulti cu protuberante dermatofibrosarcomatoase (PDFS) inoperabile si
pacientilor adulfi cu PDFS recidivante gi/sau metastatice, care nu sunt eligibili pentru
tratamentul chirurgical.



La pacientii adulfi S1 copii si adolescenti, eficacitatea Glivec se bazeaza pe ratele totale de raspuns
hematologice si citogenetice si supravietuirea fard progresia bolii in LGC, ratele de raspuns
hematologice si citogenetice in LLA Ph+, MDS/MPD, ratele de raspuns hematologice in SHE/LEC Si
ratele obiective de rispuns ale pacientilor adulti cu PDFS st GIST inoperabile si/sau metastatice,
precum si pe supraviefuirea fira recidivi in cazul GIST cu tratament adjuvant. La pacientii cu
MDS/MPD asociate recombinirilor genel FCDP-R, experienta utilizirij Glivec este foarte limitats
(vezi pct. 5.1). Cu exceptia LGC in fazi cronici recent diagnosticate, nu existi studijj clinice
controlate care si demonstreze un beneficiu clinic sau cresterea duratei de viafa pentru aceste bolj.

4.2  Doze si mod de administrare

Cu apa plata sau suc de mere. Deoarece studiile la animale au demonstrat toxicitate asupra functiei de
reproducere, iar riscul potential pentru fatul uman este necunoscut, femeile cu potential fertil care
deschid capsulele trebuie sfitujte sa manipuleze continuturile cu grija gi sa evite contactul cu
tegumentul sau cu ochii sau inhalarea (vezi pct. 4.6). Mainile trebuie spalate imediat dupa
manipularea capsulelor deschise.

Doza recomandati de Glivec este de 400 mg pe zi pentru pacientii adulti cu LGC in fazi cronica. Faza
cronica a LGC este definita prin indeplinirea tuturor criteriilor urmatoare: blasti < 15% in sange si in
maduva hematopoietici, bazofile in sange periferic < 20%, plachete > 100 x 10%/1.

Doza recomandati de Glivec este de 600 mg pe zi pentru pacientii adulti in fazi accelerati. F aza
accelerata este definita prin prezenta unuia dintre urmatoarele criterii: blasti > 15 %, dar < 30% in
sange sau in maduva hematopoietica, blasti plus promielocite > 30% in san £€ sau in miduva
hematopoietici (avand < 30% blasti), bazofile in sange periferic > 20%, plachete < 100 x 10°/1, fira
legdtura cu tratamentul.

Doza recomandati de Glivec este de 600 mg pe zi pentru pacientii adulti aflati in criza blastica. Criza

blastica este definita prin blasti > 30% in sdnge sau in miduva hematopoietica sau boal3
extramedulard, alta decat hepatosplenomegalia.

Durata tratamentului: in studijile clinice, tratamentul cu Glivec a fost continuat pani la progresia bolii.
Efectul intreruperii tratamentulu; dupa obtinerea unuj raspuns citogenetic complet nu a fost investigat.
Poate fi avuti in vedere cresterea dozei de la 400 mg la 600 mg sau 800 mg la pacientii in fazi cronijcs
a bolii, sau de la 600 mg pand la maximum 800 mg (administrate sub forma de 400 mg de doua ori pe
z1) la pacientii in faza accelerati sau criza blastica, in absenta unor reactii adverse severe la
medicament si a neutropeniei sau trombocitopeniei severe firj legétura cu leucemia, in urmatoarele
circumstante: progresia bolij (oricdnd); lipsa unuj raspuns hematologic satisficitor dupa cel putin

3 luni de tratament: lipsa unui rispuns citogenetic satisficitor dupa 12 luni de tratament; sau
disparitia rispunsuluj hematologic si/sau citogenetic obtinut anterior. Pacientii trebuie atent
monitorizafi dupi cregterea dozei avand in vedere potentialul de crestere a incidentei reactiilor
adverse la doze mai mari.



ANEXA 1

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI



1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Imatinib Teva 100 mg comprimate filmate

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
Fiecare comprimat filmat confine imatinib 100 mg (sub forma de mesilat de imatinib).

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA
Comprimat filmat.

Comprimat filmat rotund, de culoare galben foarte inchis pani la portocaliu-maroniu, cu o linie
mediand pe o fatd. Comprimatul este marcat cu ,,IT” si cu,,1” de o parte si de alta a liniei mediane.

Comprimatul poate fi divizat in doze egale.

4. DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

Imatinib Teva este indicat pentru tratamentul

® Pacientilor copii gi adolescenti diagnosticati recent cu leucemie granulocitari cronica (LGC) cu
cromozom Philadelphia (Ber-Abl) pozitiv (Ph+) la care transplantul de maduva osoasa nu este
considerat un tratament de prima linie.

o Pacientilor copii i adolescenti cu LGC Ph+ in faza cronici, dupa esecul tratamentului cu alfa-
interferon sau in faza accelerata sau in criza blastica.

# Pacientilor adulti cu LGC Ph in crizi blastica.
Nu a fost determinat efectul imatinibului asupra rezultatului unui transplant medular.

La pacientii adulti, adolescenti si copii eficacitatea imatinibului in LGC se bazeaza pe frecventele
totale de raspunsuri hematologice si citogenetice §i pe supravietuirea fira progresie a bolii.

4.2 Doze si mod de administrare

Tratamentul trebuie initiat de un medic specializat in tratamentul pacientilor cu afectiuni maligne
hematologice.

Pentru obfinerea de doze de 400 mg si mai mari (vezi recomandarile cu privire la doze de mai jos) sunt
disponibile comprimate filmate de 400 mg.

Doza prescrisa trebuie administrata oral, in timpul mesei, cu un pahar mare de apa, pentru a reduce
riscul iritafiilor gastrointestinale. Dozele de 400 mg sau 600 mg trebuie administrate o dati pe zi, in
timp ce doza zilnica de 800 mg trebuie administratd divizat, adicid 400 mg de doui ori pe zi, dimineata
si seara.

Pentru pacientii care nu pot inghifi comprimatele filmate, comprimatele pot fi dispersate intr-un pahar
cu apd minerald sau suc de mere. Numarul necesar de comprimate trebuie introdus intr-un volum
adecvat de lichid (aproximativ 50 ml pentru un comprimat de 100 mg si 200 ml pentru un comprimat



