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NEM EGESZSEGUGYI SZAKEMBEREKNEK SZOLO OSSZEFOGLALO

Az Orszagos Gyogyszerészeti és Elelmezés-egészségiigyi Intézet értékelte a Voriconazole On-
kogen 200 mg filmtabletta gyogyszerkészitményre vonatkoz6 kérelmet mindségi, valamint
nem-klinikai és klinikai biztonsdgossag €s hatasossag szempontjabodl, azt megfelelonek talalta,
majd az Intézet kiadta a gyogyszer forgalomba hozatali engedélyét. A forgalomba hozatali en-
gedély jogosultja az Onkogen Kft.

A készitmény hatdanyaga a vorikonazol. 200 mg vorikonazol filmtablettanként.

Egyéb Osszetevok:

- tablettamag: laktoz-monohidrat, hidegen duzzad6 kukoricakeményitd, kroszkarmelloz-
natrium, povidon K30, magnézium-sztearat ¢s vizmentes kolloid szilicium-dioxid;

- filmbevonat: hipromell6z (3cP, 15cP és 50cP), titdn-dioxid (E171), laktoz-monohidrat és
makrogol 4000/PEG.

Fehér vagy csaknem fehér, ovalis, 15,7 mm + 0,2 mm hosszu és 7,9 + 0,2 mm széles, mindkét
oldalan dombort filmtabletta, egyik oldalan “V200” jeloléssel, masik oldalan jelolés nélkiil,
PVC/Al buborékcsomagolasban vagy fehér, atlatszatlan HDPE tartalyban polipropilén
gyermekbiztos kupakkal lezarva, dobozban.

A Voriconazole Onkogen 200 mg filmtabletta (a tovabbiakban: Voriconazole Onkogen)
gombads fertdzések elleni gyogyszer. A fertdzést okoz6 gombak elpusztitasaval vagy fejlodésiik
megallitasaval fejti ki hatasat.

Az alabbi betegségek (felndttek €s 2 éves vagy idosebb gyermekek) kezelésére alkalmazhat6:

- Aspergillus gombafaj okozta gombas fertdzés (invaziv aszpergillozis),

- Candida gombafaj okozta fertdzés (kandidémia) kezelése azokndl a betegeknél, akiknek
a vérében nem korosan alacsony a fehérvérsejtek szama (nincs neutropéniajuk),

- sulyos, invaziv, flukonazollal (egy masik gombas fertdézések kezelésére szolgéalo
gyogyszer) szemben ellenallé Candida gombafajok okozta fertézések,

- sulyos, Scedosporium fajok vagy Fusarium fajok (két kiilonb6zé gombafaj) okozta
gombads fertdzések.

A Voriconazole Onkogen tovabba a betegek sulyosbodo, potencidlisan ¢életveszélyes gombas
fertdzéseinek kezelésére szolgdl a magas kockazatu, csontveld-atiiltetésben részesiilt betegek
gombas fertdzéseinek megeldzése.

Tudnivalék a Voriconazole Onkogen szedése elott

Ne szedje a Voriconazole Onkogent, aki allergias a vorikonazolra vagy a gyogyszer egyeb
Osszetevojére.

Nagyon fontos, hogy a beteg kdzolje kezeldorvosaval, ha més gydgyszert is szedett vagy szed,
beleértve a vény nélkiil kaphatokat vagy a gydgyndvényt tartalmazoé készitményeket is, ugyanis
a kovetkezo listan talalhato hatdéanyagt készitményeket filos a Voriconazole Onkogen-kezelés
alatt szedni:
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- terfenadin (allergia-ellenes szer),

- asztemizol (allergia-ellenes szer),

- ciszaprid (gyomorpanaszokra szedett gyogyszer),

- pimozid (elmebetegségekre hasznalt gyogyszer),

- kinidin (szivritmuszavarokra hasznalt gyogyszer),

- rifampicin (tuberkul6zis elleni szer),

- efavirenz (HIV-fertdzés kezelésére haszndlt gydgyszer) naponta 400 mg, vagy azt
meghalad6 dozisban,

- karbamazepin (gorcsrohamok kezelésére hasznalt gyogyszer),

- fenobarbital (sulyos almatlansag és gorcsrohamok kezelésére hasznalt gyogyszer),

- ergot alkaloidok (pl. ergotamin, dihidroergotamin; migrén kezelésére hasznalt
gyogyszer),

- szirolimusz (szervatiiltetésen atesett betegek kezelésére hasznalt gyogyszer),

- ritonavir (HIV-fertézés kezelésére hasznalt szer) naponta kétszer 400 mg vagy ennél
nagyobb ddzisban,

- a kozonséges orbancfil készitményei (depresszio kezelésére hasznalt gydgyndvény).

Figyelmeztetések és ovintézkedések

A Voriconazole Onkogen szedése elott tajékoztassa kezeldorvosat vagy a gondozasat végzo

egészségligyi szakembert

- akinek volt mar allergias reakcidja mas, azol-tipusu gyogyszerekre;

- aki majbetegségben szenved, vagy ha kordbban volt majbetegsége. A majbetegnek
kezel6orvosa alacsonyabb adagban irhatja fel a Voriconazole Onkogent, s az orvosnak
veérvizsgalatokkal kell ellendriznie a majmiikodésta a Voriconazole Onkogen-kezelés
alatt,

- akinek ismert szivizombantalma, szivritmuszavara, lassa szivverése vagy
elektrokardiogram (EKQ) eltérése, ugynevezett ,,hosszi QTc-szindromaja” van.

A betegnek a kezelés alatt kertilnie kell a napfényt €s a napon valé tartézkodast. Fontos, hogy
a bor napsugarzasnak kitett teriileteit fedje be és hasznaljon magas faktorszamu fényvédokré-
met, mert a bornek a nap UV sugarai iranti fokozott érzékenysége alakulhat ki. Ezek az dvin-
tézkedések gyermekekre is vonatkoznak.

A Voriconazole Onkogen-kezelés alatt azonnal tajékoztatni kell a kezeldorvost, ha a beteg
- leég a napon,

- borén sulyos kiiitések vagy hdlyagok alakulnak ki,

- csontfajdalmat észlel.

Ha a beteg borén a fent leirt rendellenességek alakulnak ki, kezeldorvosa borgyogyaszhoz utal-
hatja, aki a vizsgalat utan donthet ugy, hogy fontos, hogy rendszeresen felkeresse 6t. A Vori-
conazole Onkogen hosszan tartd alkalmazésa esetén kis esély van arra, hogy borrdk alakuljon
ki.

A kezeldorvosnak vérvizsgalatokkal ellendriznie kell a maj- és vesemiikodeést.
Gyermekek

A Voriconazole Onkogen a 2 évesnél fiatalabb gyermekeknek nem javasolt, megfeleld
tapasztalat hidnyaban.
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Egyéb gyogyszerek és a Voriconazole Onkogen

Feltétleniil tajékoztatni kell a kezeldorvost a jelenleg vagy nemrégiben szedett, valamint szedni
tervezett egyéb gyogyszerekrol.

Néhany gyogyszer megvaltoztathatja a Voriconazole Onkogen hatésat, illetve a Voriconazole
Onkogen megvaltoztathatja mas gydgyszerek hatasat.

A beteg tajékoztassa kezeldorvosat, ha a kovetkezd gydgyszert szedi, mivel lehetdség szerint a
Voriconazole Onkogennel torténd egyidejii kezelés keriilendd: ritonavir (HIV-fertézés
kezelésére hasznalt szer) naponta kétszer 100 mg dozisban.

A beteg tajékoztassa kezeldorvosat, ha az aldbbi hatdéanyagu gyogyszerek barmelyikét szedi,

mivel lehetdség szerint a Voriconazole Onkogennel torténd egyideji kezelés keriilendd, vagy

a vorikonazol do6zisanak modositasara lehet sziikség:

- rifabutin (tuberkul6zis elleni gyogyszer). Akit mar rifabutinnal kezelnek, ellendrizni kell
a vérképét, €s figyelni kell a rifabutin mellékhatasait;

- fenitoin (epilepszia kezelésére hasznalt gydgyszer). Akit mar fenitoinnal kezelnek, a
Voriconazole Onkogen-kezelés alatt a fenitoin vérszintjét ellendrizni kell, és sziikség
lehet az adagolas mddositasara.

A bete tajékoztassa kezeldorvosat, ha az alabbi gyogyszerek barmelyikét szedi, mivel az adag
modositasara vagy ellenérzésére lehet sziikség, hogy megallapitsédk, a gyogyszerek €s/vagy a
Voriconazole Onkogen a kivant hatést elérik-e:

- warfarin és egy€b alvadasgatlok (pl. fenprokumon, acenokumarol, amelyek lassitjak a
véralvadast);

- ciklosporin (transzplantalt betegeknek);

- takrolimusz (transzplantalt betegeknek);

- szulfonilureak (pl. tolbutamid, glipizid és gliburid) (cukorbetegség kezelésére);

- sztatinok (pl. atorvasztatin, szimvasztatin) (koleszterinszint-csokkentdk);

- benzodiazepinek (pl. midazolam és triazolam) (sulyos almatlansag €s stressz esetén);

- omeprazol (fekély elleni szer);

- szajon at szedett fogamzasgatlok (ha fogamzasgatlot Voriconazole Onkogennel egytitt
szed, nemkivanatos hatasok, mint hanyinger €s menstruacios zavarok léphetnek fel);

- Vinka alkaloidok (pl. vinkrisztin €s vinblasztin) (daganatos megbetegség kezelésére);

- indinavir és mas HIV-protedzgatlok (HIV-fert6zés kezelésére szolgal);

- nem-nukleozid reverz transzkriptaz gatlok (pl. efavirenz, delavirdin, nevirapin) (HIV-
fertdzés kezelésére szolgal); (az efavirenz bizonyos dozisai nem szedhetdk egyiitt a
Voriconazole Onkogennel);

- metadon (heroinfiiggdség kezelésére);

- alfentanil, fentanil és egyéb rovid hatdsu opidtok, mint a szufentanil (sebészeti
beavatkozasok soran alkalmazott fajdalomesillapitdk);

- oxikodon ¢€s egyeb, hosszu hatasu opiatok, mint a hidrokodon (kdzepes erds és erds
fajdalom csillapitasara szolgalo gyogyszerek);

- nem-szteroid gyulladascsokkentd gydgyszerek (pl. ibuprofén, diklofenak) (a fajdalom és
a gyulladas kezelésére hasznalt gyogyszerek);

- flukonazol (gombas fertézések elleni gyogyszer);

- everolimusz (elorehaladott veserak kezelésére és szervatiiltetésen atesett betegeknél
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Terhesség, szoptatds és termékenység

Aki terhes vagy szoptat, illetve akinél fennall a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne,
a gyogyszer alkalmazasa eldtt beszéljen kezel6orvosaval.

Tilos Voriconazole Onkogent szedni terhesség alatt, hacsak az orvos nem ezt rendeli el!

A fogamzoképes korban 1€vé nOknek hatékony fogamzasgatlast kell alkalmazniuk. A beteg
azonnal jelezze orvosanak, ha teherbe esik a Voriconazole Onkogen-kezelés alatt!

A készitmény hatdsai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Voriconazole Onkogen okozhat homalyos latast vagy zavar6 fényérzékenységet. Akinél ez
eléfordul, ne vezessen gépjarmiivet, és ne kezeljen gépeket és tajékoztassa kezeldorvosat, ha
ilyet észlel.

A Voriconazole Onkogen tejcukrot (laktozt) tartalmaz

Akit kezeldorvosa kordbban mar figyelmeztetett arra, hogy bizonyos cukrokra érzékeny,
keresse fel orvosat, mieldtt elkezdi szedni ezt a gydgyszert.

Hogyan kell szedni a Voriconazole Onkogent?

Az adagolést az orvos fogja meghatarozni a beteg testtomege ¢és a fertdzEs jellege alapjan.

A készitmény ajanlott adagja felndtteknek (idds betegeknek is) a kdvetkezo:

40 kg-os ¢és afeletti betegek | 40 kg alatti betegek

Az els6 24 6réban 12 6ranként 400 mg az els6 | 12 6éranként 200 mg az els6
sziikséges adag 24 oraban 24 oraban

(telitd adag)

Az els6 24 6ra utan 200 mg naponta kétszer 100 mg naponta kétszer

sziikséges adag
(fenntart6 adag)

Attol fliggden, hogy a beteg hogyan reagal a kezelésre, kezeldorvosa megemelheti a napi
adagjat kétszer 300 mg-ra.

Kezeldorvosa donthet ugy, hogy csokkenti adagjat, ha a betegnek enyhe vagy kozepes foka
majzsugorodasa van.

Alkalmazasa gyermekeknél és serdiiloknél

A készitmény ajanlott adagja gyermekek és serdiilok szamara a kovetkezo:
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Gyermekek 2 éves kortol keve- | 50 ttkg-os vagy annal nagyobb test-
sebb, mint 12 éves korig, vala- | tomegli, 12-14 éves gyermekek va-
mint 12-14 éves, 50 ttkg-nal ki- | lamint minden 14 évesnél iddsebb
sebb testtomegli gyermekek | serdiilo

¢és serdiillok

Az els6 24 6raban 12 6ranként 400 mg az
sziikséges adag A kezelést infuzidval kezdik els6 24 oraban
(telitd adag)

Az els6 24 6ra utan | 9 mg/ttkg naponta kétszer (leg-
sziikséges adag feljebb 350 mg naponta kétszer) | 200 mg naponta kétszer
(fenntart6 adag)

A beteg kezelésre adott valaszreakcidja alapjan a kezeldorvos novelheti vagy csokkentheti a
napi adagot.

Amennyiben az adagolas a Voriconazole Onkogen 200 mg-os filmtablettaval nem biztosithato,
mas vorikonazol-tartalmt gydgyszerformat kell valasztani.

Tabletta csak akkor adhato, ha a gyermek le tudja nyelni.

A Voriconazole Onkogen tablettat egy oraval étkezés eldtt vagy egy oraval étkezés utan kell
bevenni. A tablettat egy kevés vizzel kell lenyelni.

Ha a beteg a Voriconazole Onkogent gombas fertdzés megeldzése céljabol szedi, kezeldorvosa
donthet Gigy, hogy abba kell hagyni a Voriconazole Onkogen szedését, ha a kezelés miatt
mellékhatasok 1épnek fel.

Mi torténik, ha a beteg az eldirtnal t6bb Voriconazole Onkogent vett be?

Ha a beteg az eldirtnal tobb Voriconazole Onkogen tablettat vett be (vagy masvalaki vette be
az § tablettait), azonnal kérjen orvosi segitséget, vagy azonnal menjen a legkozelebbi korhaz
siirgdsségi osztalydra. A Voriconazole Onkogen tabletta dobozat vigye magaval. Az eldirtnal
tobb Voriconazole Onkogen tabletta bevétele esetén a normalistol eltérd, fokozott
fényérzékenységet észlelhet.

Mit tegyen, aki elfelejtette bevenni a Voriconazole Onkogent?

Fontos, hogy a beteg a Voriconazole Onkogen tablettat rendszeresen, naponta ugyanabban az
idében vegye be. Ha egy adagot elfelejt bevenni, a kdvetkezd adagot a megfeleld idében vegye
be. Ne vegyen be kétszeres adagot a kihagyott adag potlasara.

Abbahagyhato-e ido eldtt a Voriconazole Onkogen szedése?

Bebizonyosodott, hogy nagymértékben fokozza a gydgyszer hatékonysagat, ha a beteg minden
adagot bevesz a megteleld idoben. Ezért, amig kezeldorvosa le nem allitja a kezelést, fontos,

hogy a Voriconazole Onkogent pontosan, a fentiek szerint szedje.

Ha a beteg korabban hagyja abba a kezelést, a fertdzés esetleg nem gyogyul meg. A csokkent
ellenalld képességli vagy stlyos fertézésben szenvedd betegek esetében hosszu kezelésre lehet
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sziikség a fertdzés kiijulasdnak megakadalyozasara.

Amikor a kezel6orvos a Voriconazole Onkogen-kezelést abbahagyja, a betegnek nem szabad
semmilyen hatast éreznie.

Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyodgyszer, igy a Voriconazole Onkogen is okozhat mellékhatasokat, amelyek
azonban nem mindenkinél jelentkeznek.

Ha mellékhatas jelentkezik, az 4ltalaban enyhe lefolyasu és atmeneti szokott lenni. Ritkan
azonban ezek a mellékhatasok stlyosak is lehetnek, orvosi ellatast igényelhetnek.

Sulyos mellékhatasok — abba kell hagyni a Voriconazole Onkogen szedését és azonnal fel kell
keresni az orvost az alabbiak jelentkezése esetén:

- borkittés,

- sargasag; a majmilkodést ellendrzd vérvizsgalati eredmények megvaltozasa,

- hasnyalmirigy-gyulladas.

Egyéb mellékhatasok

Nagyon gyakori mellékhatasok (10 beteg koziil 1-nél tobb beteget érinthetnek):

- lataskarosodas (latds megvaltozasa, beleértve a kovetkezdket: homalyos latas, szinek
megvaltozasa, a fényérzékeléssel szembeni koros intolerancia, szinvaksag, szembetegség,
gylrtik latdsa a fényforrdsok koril, farkasvaksag, szemteke-rezgés, szikralatds, aura
(rovid ideig tartd latotérkiesés, villogd, fényes pontok vagy szines cikkcakkos vonalak
latasa), csokkent latasélesség, latasi fényesség valtozadsa, a szokdsos latotér valamely
részének kiesése, uszkalo foltok a latotérben),

- laz,

- borkittés,

- hanyinger, hanyas, hasmenés,

- fejfajas,

- a végtagok dagadasa,

- hasi fajdalom,

- 1€gzési nehézség,

- majenzimszintek emelkedése.

Gyakori mellékhatasok (10 beteg koziil legfeljebb 1 beteget érinthetnek):

- mellékiireg-gyulladas, inygyulladas, hidegrazas, gyengeség,

- a vorosvértestek (néha immunrendszerrel kapcsolatos) és/vagy bizonyos tipusu
fehérvérsejtek (néha lazzal kisérve) bizonyos tipusainak — esetenként sulyosan — csokkent
szdma, a vér alvadasat eldsegitd sejtek — amelyeket vérlemezkének hivnak - csokkent
szama,

- allergias reakcid vagy tulzott mértékli immunvalasz,

- alacsony vércukorszint, alacsony kaliumszint a vérben, alacsony natriumszint a vérben,

- szorongas, depresszid, zavartsag, nyugtalansag, dlmatlansag, hallucinaciok,

- gorcsrohamok, remegés vagy akaratlan izommozgas, a bor bizsergése vagy rendellenes
tapintasérzes, izomtonus-fokozodas, almossag, szédiilés,
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vérzés a szemben,

szivritmuszavarok, beleértve a nagyon gyors szivverést, nagyon lasst szivverést, ajulas,
alacsony vérnyomas, vénagyulladas (amely vérrogképzddéssel jarhat egyiitt),

heveny légzési nehézségek, mellkasi fajdalom, arcduzzanat (szaj-, ajak- és szem koriili
duzzanat), folyadék-felhalmozodas a tiidében,

székrekedés, emésztési zavar, az ajkak gyulladasa,

sargasag, majgyulladéas, majkarosodas,

borkiiités, ami a bor sulyos felhdlyagosodasahoz és hamlasahoz vezethet, €s amely sima,
piros teriiletként jelenik meg a boron, kisméretii, majd egymassal egyesiild holyagokkal
boritva, borvorosség,

viszketés,

hajhullas,

hatfajdalom,

veseelégtelenség, véres vizelet, a vesefunkcios vizsgalatok eredményeinek megvaltozasa.

Nem gyakori mellékhatasok (100 beteg koziil legfeljebb 1 beteget érinthetnek):

influenza-szer( tiinetek, a tapcsatorna irritacidja €s gyulladasa, amely antibiotikum altal
okozott hasmenéshez vezet, a nyirokerek gyulladasa,

a hasiireg falat beliilr61 borito, a hasi szerveket koriilvevé vékony szovet gyulladasa,
megndvekedett nyirokcsomok (néha fajdalmas), csontveld-elégtelenség, megnovekedett
eozinofilszam,

a mellékvese csokkent mitkddése, pajzsmirigy-alulmiikodés,

koros agymiikodés, Parkinson-szerli tiinetek, a kezekben vagy labakban zsibbadast,
fajdalmat, bizsergést vagy égo €rzést okozo idegkarosodas,

egyensuly- vagy koordinacios problémak,

az agy duzzanata,

kettds latas, stlyos szemproblémdk, beleértve: a szem és a szemhéj fajdalma és
gyulladasa, koros szemmozgds, latdideg-kdrosodas, ami lataskarosoddst okozhat,
latoidegfo-duzzanat,

tapintasérzés csokkenése,

koros izérzékelés,

hallasproblémak, fiilzgas, forgo jellegli szédiilés,

bizonyos belsd szervek (pl. hasnyalmirigy, patkobél) gyulladésa, a nyelv duzzanata és
gyulladasa,

megnagyobbodott m4j, majkarosodas, epehdlyag-betegség, epekovek,

izlileti gyulladas, a bor alatti erek gyulladasa (ami vérrogképzddéssel is tarsulhat),
vesegyulladés, fehérje a vizeletben, vesekarosodas,

nagyon gyors szivverés vagy néhany kimarado szivverés, néha szabalytalan elektromos
impulzusokkal,

rendellenes elektrokardiogram (EKG),

koleszterinszint emelkedése a vérben, huigysavszint emelkedése a vérben,

allergias borreakciok (néha sulyosak), beleértve egy életveszélyes borbetegséget, amely
fajdalmas holyagokat és sebeket okoz a boron €s a nyalkahartyakon, kiilondsen a szajban,
borgyulladas, csalankiiités, napégés vagy sulyos boérreakcio UV fény vagy napfény hata-
sara, borpir €s irritacid, a boron vordses vagy lilas elszinezédések, melyeket a vérlemez-
keszam csokkenése okozhat, ekcéma,

reakcid az injekcio beadasanak helyén.

Ritka mellékhatasok (1000 beteg koziil legfeljebb 1 beteget érinthetnek):
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- pajzsmirigy-talmitkddés,

- az agymilkodés romlasa, ami a majbetegség sulyos szovédménye,

- latoidegkarosodas, a szaruhartya homalyossaga, akaratlan szemmozgas,

- hélyagképzddéssel jard fényérzékenység,

- olyan betegség, amely soran a szervezet immunrendszere megtdmadja a periférias ideg-
rendszer részeit,

- szivritmuszavarok vagy a sziv elektromos ingeriiletvezetésének zavarai (né¢ha életveszé-
lyes),

- ¢letveszélyes allergias reakcio,

- a véralvadasi rendszer betegsége,

- allergias borreakciok (né€ha sulyosak), beleértve a kovetkezdket: a bor, a bor alatti szovet,
a nyalkahartyak €s a nyalkahartya alatti szovet gyors duzzanata (6déma), viszketd vagy
f4j0, megvastagodo és pirossa valo teriiletek a boron, eziistos pikkelyes hamlassal kisérve,
a bor ¢és nyalkahartyak irritacidja, életveszélyes borbetegség, amelynek hatdsara a bor
legkiilsd rétege (a felham) nagy teriileten levalik az alatta l1évo borrétegekrol,

- kisméretli, szdraz, pikkelyesen hamlo borfoltok, néha vastag tliskékkel vagy ,,szarvak-
kal”.

Nem ismert gyakorisdgi mellékhatasok (a gyakorisdg a rendelkezésre all6 adatokbdl nem
allapithatd meg): szeplok és pigmentalt foltok.

Egyéb jelentés mellékhatasok, amelyeknek nem ismert az eldfordulasi gyakorisaga, de megje-

lenésiik esetén azonnal értesiteni kell a kezel6orvost:

- borrak,

- a csontot koriilvevo szovet gyulladésa,

- pirosas, haml6 foltok vagy gylri alaka borelvaltozasok, amelyek a kutan lupusz eritema-
tozusz nevill autoimmun betegség tiinetei lehetnek.

a

Ismert, hogy a vorikonazol karosithatja a mdajat és a vesét, ezért a kezel6orvosnak

vérvizsgalatokkal ellendriznie kell a beteg maj- ¢és a vesemikodését. A beteg jelezze

kezel6orvosanak, ha gyomorpanaszai vannak, vagy ha székletének allaga megvaltozik.

Borrédk eseteit jelentették olyan betegeknél, akik hosszan tartd6 vorikonazol-kezelésben
részestiltek.

Gyermekek esetében gyakrabban tapasztaltak UV fény vagy napfény hatasara kialakulé nap-
¢gést vagy sulyos borreakciot. Ha a betegnél borproblémak jelentkeznek, kezel6orvosa beutal-

hatja egy borgyogyaszhoz, aki a konzultacid utdn donthet ugy, hogy rendszeres kontrollvizsga-
latra kell jarnia.

A majenzimek emelkedését is gyakrabban figyelték meg gyermekek esetében.

SHogyan kell a Voriconazole Onkogent tarolni?

Ez a gyogyszer kiilonleges tarolast nem igényel. Tartaly esetén a gyogyszert az elsé felbontast
kovetden 30 napon beliil kell felhasznalni.

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

10



Orszagos Gyogyszerészeti és Elelmezés- Voriconazole Onkogen
egészségiigyi Intézet 200 mg filmtabletta
Budapest Nyilvanos értékeld jelentés

Tudomanyos osszefoglalo

Ez a modul a Voriconazole Onkogen 200 mg filmtabletta forgalomba hozatali engedélyezési elja-
rasa soran végzett tudomanyos értékelését tartalmazza. Az eljaras 2016. junius 14-én fejez6dott
be. Az eljaras lezarasa utani lényeges valtoztatasokat lasd a “Médositasok” modulban.
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I. BEVEZETES

A kérelmez6 az Eurdpai Parlament és a Tandcs az emberi felhasznalasra szant gyogyszerek
kozosségi kodexérdl szolo6 2001/83/EK irdnyelvének 10. cikk (1) bekezdése és 1. melléklet II.
rész 2. pontja, valamint az ezzel harmonizalt magyar jogszabaly: az emberi alkalmazdsra keriilé
gvogyszerek forgalomba hozatalardl sz616 52/2005 (XI. 18.) EiiM rendelet 7. § (1) bekezdés és
1. szamu melléklete 2. rész 2. pontjaban foglaltaknak megfeleld kérelmet nyujtott be.

A mindségre, a relativ artalmatlansagra €s a hatasossdgra vonatkozo adatok értékelése utan az
Orszagos Gyogyszerészeti és Elelmezés-egészségiigyi Intézet engedélyezte a Voriconazole On-
kogen 200 mg filmtabletta forgalomba hozatalat. A forgalomba hozatali engedély jogosultja az
Onkogen Kft., Budapest.

A forgalomba hozatali engedély az 52/2005. (XI. 18.) EiiM rendelet 7. § (1) bekezdése alapjan
(nemzeti eljaras, generikus beadvany) keriilt kiadasra. A Voriconazole Onkogen 200 mg film-
tablettanak a referens gyogyszerrel vald bioegyenértékiiségét megfelelé biohasznosuldsi vizs-
galattal igazoltdk. A referens készitmény a centralizalt eljarassal engedélyezett Vtend 200 mg
film-coated tablets (Pfizer Limited) volt, mely Magyarorszagon Vfend 200 mg filmtabletta né-
ven 2002 6ta van forgalomban.

A készitmény hatdéanyaga a vorikonazol.

A Voriconazole Onkogen 200 mg filmtabletta javallatai felndttek és 2 éves vagy id6sebb gyer-
mekek esetén:

— gombas fertdzések kezelésére: invaziv aszpergillozis, nem neutropénias (nem koérosan
alacsony fehérvérsejtszamu) betegek Candida okozta vérmérgezére, sulyos, invaziv,
flukonazollal szemben ellenall6 Candida fajok okozta fertdzések, stilyos, Scedosporium
fajok vagy Fusarium fajok okozta gombas fertdézések; valamint

— Invaziv gombas fert6zések megeldzésére olyan betegeknél, akik vér-Ossejt (vérsejtté at-
alakulni képes Ossejt) transzplantacioban részesiiltek, és a fertdzés nagyfoka kockéza-
tanak vannak kitéve.

A vorikonazol biztonsdgossagat €s hatasossagat 2 évesnél fiatalabb gyermekek esetében nem
igazoltak.

A javallatok és az adagolas részletes leirdsa az alkalmazasi eldirasban (SmPC) talalhato.
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II. MINOSEGI SZEMPONTOK

I1.1 Bevezetés

A Voriconazole Onkogen 200 mg filmtabletta gyogyszerkészitmény vorikonazolt tartalmaznak
hat6anyagként.

A referens gyogyszerrel vald bioegyenértékiiséget megfeleld biohasznosulasi vizsgalatokkal
igazoltak. A referens készitmény a 2002-ben centralizalt eljaras soran engedélyezett Viend (Pfi-
zer) filmtabletta volt.

I1.1 Hatéanyag

A vorikonazol hatéanyag mindségére és gyartdsara vonatkozd adatokat a kérelmezd hatd-
anyagra vonatkozo alapadatok (Active Substance Master File) formajaban nyujtotta be, mellé-
kelve a hatdéanyaggyartd hozzajarulasat tantisitd nyilatkozatot.

Nemzetkdzi szabadnév (INN): voriconazole

Kémiai név: (2R,3S)-2-(2,4-Difluorofenil)-3-(5-fluoropirimidin-4-il)-1-(1H-
1,2,4-triazol-1-1l)-butan-2-ol

Szerkezet:

A vorikonazol fehér vagy csaknem fehér por, acetonban és metilén-kloridban bdségesen oldo-
dik, vizben gyakorlatilag nem oldodik. A molekula kiralitads-centrumokat tartalmaz és polimor-
fiara hajlamos. A gyartd adatokkal igazolta, hogy a gyartas soran mindig azonos polimorf mo-
dosulat keletkezik.

A hatdanyaggyartd a hatdéanyag szerkezetét spektroszkopiai modszerekkel megfelelden iga-
zolta, valamint benyujtotta a sziikséges informacidkat a gyartasra vonatkozoan.

A gyartas és a hatdéanyag jellemzése megtelel az Eurdpai Gyogyszeriigynokség (EMA) Ember-
gyogyaszati bizottsaga (CHMP) érvényes utmutatoinak.

A hatéanyag hivatalos az Eurdpai Gyogyszerkonyvben (Ph. Eur). A mindségi eldirasok meg-

felelnek a gyogyszerkonyvi cikkely kdvetelményeinek, tovabba gyartas-specifikus kovetelmé-
nyeket tartalmaznak oldoszer-maradékokra, nehézfémekre €s a polimorfiara.
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A szennyezésprofilt — 6sszhangban a Ph. Eur. vorikonazolra vonatkoz6 egyedi, illetve az alta-
lanos cikkellyel és a Nemzetk6zi Harmonizacidés Tandcs (ICH) Q3 utmutatoval — részletesen
ismertette.

Az analitikai vizsgalatokat a Ph. Eur. vonatkozo cikkelyei alapjan, valamint a hatdéanyaggyarto
altal kifejlesztett, validalt modszerekkel végzik.

A mindségi kdvetelményekben rogzitett hatarértékeket megfelelden indokoltak, gyartasi tételek
adataival alatdmasztottak. Ez utobbiak egyben igazoljak az analitikai médszerek jo teljesitoké-
pesseégét €s a gyartds egyenletességét is. A hatdanyag mindsitésekor alkalmazott referencia-
anyagokat megfelelden jellemezte mind a hatdoanyaggyartd, mind a készitménygyarto.

A hatéanyag megfelel az EMA genotoxikus szennyezdkrdl kiadott iranymutatasanak.

Stabilitasi vizsgalatok sordn egyetlen vizsgalt paraméterben sem észleltek jelentds valtozast. A
javasolt csomagoloanyagban az Gjra-vizsgalati idot a benyujtott stabilitdsi adatok megfeleléen
alatamasztottak.

A hatdanyaggyartas helyes gyogyszergyartasi gyakorlatnak valo (GMP) megfeleloségét a ké-
relmez6 megfelelden igazolta.

Kémiai-gyogyszerészeti szempontbol nincs akadéalya a készitmény forgalomba hozatali enge-
délye kiadasanak.

I1.3 Gyogyszerkészitmény

A gyogyszerészeti fejlesztés célja a referens készitményhez alapvetden hasonlo készitmény ki-
fejlesztése volt, melyet megfelelden dokumentaltak. A készitmény végsd mindségi €s mennyi-
ségi Osszetételének kivalasztasat a vizsgalt 0sszetételek gyogyszerészeti vizsgalatainak ered-
ményei alatamasztjak.

A fejlesztés eredményeképpen a készitmény a kovetkezod segédanyagokat tartalmazza:
— tablettamag: magnézium-sztearat, povidon K30, kroszkarmell6z-natrium, vizmentes
kolloid szilicium-dioxid, hidegen duzzad6 kukoricakeményit6 és laktéz-monohidrat;
— filmbevonat: hipromelloz (3 cP, 15 cP és 50 cP), makrogol 4000, laktéz-monohidrat és
titan-dioxid (E171).

A készitmény kiilleme: fehér vagy csaknem fehér, ovalis, mindkét oldaldn domboru filmtab-
letta, egyik oldalan “V200” jeloléssel. Hosszusag: 15,7 £ 0,2 mm, szélesség: 7,9 = 0,2 mm,
magassag: 6.5 = 0.4 mm.

A segédanyagok mindsége megfelel a Ph. Eur. vonatkozo6 egyedi €s altalanos cikkelyeinek. A
termék mentessége a fert6zo szivacsos agyveldbetegség (TSE) korokozojatol — 6sszhangban a
Ph. Eur. vonatkoz6 4ltalanos cikkelyével — garantélt. Osszehasonlitd szennyezésprofil- és a ki-
oldodasi vizsgalatok eredményei igazoljak a referens termékkel valo in vitro egyenértékliséget.
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A gyartas folyamatabraja és a szoveges leirds a gyartaskozi vizsgalatokkal megfelel6en részle-
tes. A gyartasi tételek mérete rogzitett. A gyartohely helyes gyogyszergyartasi gyakorlatnak
val6é megfeleldsége bizonyitott.

A készitmény mindségi kdvetelményei megfelelnek a Ph. Eur. relevans gyogyszerforma-cik-
kelyének €s az ICH Q6A irdnymutatasanak. A készitmény analitikai médszereinek leirdsa kel-
16en részletes, a nem gyogyszerkdnyvi médszerek validalasa az ICH-iranyelveknek megfeleld.
A benytjtott gyartasi tételek analitikai eredményei megfelelnek a kdvetelményeknek. A bio-
egyenértékiiségi vizsgalatban szerepld gyartasi tételek analitikai bizonylatat mellékelték.

A készitmény mindsitéséhez alkalmazott referencia-anyagokat megfelelden jellemezték, anali-
tikai bizonylatait benyujtottak.

Csomagolas: atlatsz6 PVC//Al buborékcsomagolasban €s dobozban, vagy fehér, atlatszatlan
HDPE tartalyban, indukcios zardbetéttel ellatott, gyermekbiztos, fehér, csavaros PP kupakkal

lezarva, dobozban.

A csomagoldanyag mindsége megfelel az elsddleges csomagoloanyagokra vonatkozé Ph. Eur.
cikkelynek.

A termék stabilitasi vizsgalatait a relevans iranyelveknek megfelelden végezték. A stabilitasi
adatok alatdmasztjak a 3 €v lejarati idot. A készitmény nem igényel kiilonleges tarolast.

A készitmény SmPC-je, betegtdjékoztatodja és cimkéje gydgyszerészeti szempontbol elfogad-
hato.

IV.4 A kémiai, gyogyszerészeti és biologiai szempontok megbeszélése

A Voriconazole Oncogen 200 mg filmtabletta mindsége megfelel az érvényes hatosagi kdve-
telményeknek, a kért lejarati id6 végéig bizonyitott a hatdanyag és a készitmény megfeleld mi-
ndsége. A gyartas és a mindségi eldirasok kellden alatamasztjak a termék biztonsagossagat és

hatasossagat.

Kémiai-gyogyszerészeti szempontbol a készitmény engedélyezhetd.
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III. NEM-KLINIKAI SZEMPONTOK

1I1.1 Bevezetés

A beadvany jogalapja: hivatkozo, generikus. Forgalomban 1év0, referens gyogyszerrel valé bio-
egyenértékiiség bizonyitdsara alapozott.

A vorikonazol farmakologiai, farmakokinetikai €s toxikoldgiai tulajdonsagai jol ismertek. En-
nek megfelelden a készitmény terapias elony/kockazat aranyanak eldontéséhez tovabbi farma-
kologiai, farmakokinetikai és toxikologiai vizsgalatok elvégzése a hatdanyag vonatkozasaban
nem volt sziikkséges. A beadvany a szakirodalmon alapuld értékelésben Osszegezi a jelenlegi
ismereteket a hatdanyag farmakoldgiai, farmakokinetikai és toxikoldgiai tulajdonsagairdl.
Ilyen, szakirodalmon alapuld sszefoglalds a jelen beadvanytipus esetében megfelel a vonat-
kozo6 eurdpai €s magyar hatosagi kovetelményeknek. A nem-klinikai 6sszefoglalot megfeleld
mindsitéssel rendelkezd szakértd irta, az dsszefoglald elfogadhato.

I11.2 Farmakologia

A vorikonazol egy triazol-tipusu gombaellenes szer. Els6dleges hatdsmechanizmusa a gomba
citokrom P-450 altal medialt 14-alfa-szterol demetilacio gatlasa, mely a gomba ergoszterol bio-
szintézisének egy esszencidlis lépése. A 14-alfa-metil-szterol akkumulacioja korrelal a gomba
sejtmembranjaban bekdvetkezd, kovetkezményes ergoszteron-vesztéssel, €s feltételezhetden ez
eredményezi a vorikonazol gombaellenes hatasat. Kimutattak, hogy a vorikonazol szelektivebb
a gomba citokrom P-450 enzimekre, mint a kiilonb6z6 emlds citokrom P-450 enzimrendsze-
rekre.

I11.3 Farmakokinetika

A hatdanyaggal végzett 1j farmakokinetikai nem-klinikai vizsgalatok eredményei nem keriiltek
benyujtasra. Ilyenek elvégzése nem is volt indokolt, mivel a készitmény hatéanyaga jol ismert
vegyiilet ismert farmakokinetikai tulajdonsagokkal.

I11.4 Toxikolégia

A hatdanyaggal végzett Uj toxikologiai vizsgalatok eredményei nem keriiltek benytjtasra. Ilye-
nek elvégzése nem is volt indokolt, mivel a készitmény hatdéanyaga jol ismert vegyiilet ismert
toxikologiai tulajdonsagokkal.

I11.5 Kornyezetterhelési kockazatbecslés

A beadvany nem tartalmaz részletes kdrnyezeti kockazat becslést, ami megfelel a vonatkozo
europai iranyelvnek (EMEA/CHMP/SWP/4447/00). A készitmény haszndlata nem fokozza a
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kornyezeti terhelést, mivel alapvetden hasonlo kornyezeti terheléssel jaro készitmények helyet-
tesitésére szolgal.

I11.6 A nem-klinikai szempontok megbeszélése

Hivatkozd, generikus beadvany esetében nem sziikséges 1j, sajat nem-klinikai vizsgalatok el-
végzése. A benyujtott irodalmi 6sszefoglalok a vorikonazol farmakologiai, farmakokinetikai és

toxikologiai sajatsagairol megfeleldek.

A Voriconazole Onkogen 200 mg filmtabletta készitmény forgalomba hozatal iranti kérelme
nem-klinikai szempontbol nem kifogasolhato.
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IV. KLINIKAI SZEMPONTOK

IV.1 Bevezetés

A Voriconazole Onkogen 200 mg filmtabletta vorikonazolra érzékeny gombdak altal okozott
fertdzések kezelésére és megeldzésére javallt.

A kérelem hivatkozo, generikus, forgalomban 1év6 referens készitménnyel vald bioegyenérté-
kiiségre hivatkozik. A beadvany klinikai része tehat erre és irodalmi 6sszefoglalokra szoritko-
zik.
1V.2 Farmakokinetika
1V.2.1 Irodalmi adatok
A vorikonazol a per os alkalmazast kovetden gyorsan €s szinte teljesen felszivodik, és a
maximalis plazmakoncentraciot a beadas utan 1-2 6ra mulva éri el. A vorikonazol abszo-

lat biohasznosulasat 96%-ra becsiilik per os adagolas utan.

A vorikonazol farmakokinetikaja metabolizmusanak telitddése miatt nem lineéris. A do-
zis novelésével az expozicid aranyosnal nagyobb novekedeését tapasztaltak.

Az ajanlott intravéndas vagy per os telitd dozis alkalmazasaval az egyenstlyi allapothoz
kozeli plazmakoncentracié az alkalmazas els6 24 6rdjaban kialakul.

A vorikonazol eloszlasi térfogatat egyensulyi allapotban 4,6 l/ttkg-ra becsiilik, ami arra
utal, hogy a szovetekbe vald eloszlés jelentds. A vorikonazol kb. 58%-a kotddik a plaz-

mafehérjékhez.

In vitro vizsgélatok kimutattdk, hogy a vorikonazolt a maj citokrom P450 izoenzimek, a
CYP2C19, CYP2C9 és CYP3A4 bontjak le.

A vorikonazol farmakokinetikdjdban nagy egyéni kiilonbségek vannak.

In vivo vizsgalatok azt mutattak, hogy a CYP2C19 szignifikansan részt vesz a vorikona-
zol metabolizmusaban. Ez az enzim genetikai polimorfizmust mutat.

A vorikonazol els6dleges metabolitja az N-oxid. Ennek a metabolitnak minimalis a gom-
baellenes hatésa, €s nem jarul hozza a vorikonazol hatasossagahoz.

A vorikonazol a majban torténd metabolizmus utjan eliminalddik, a dézis kevesebb, mint
2%-a valtozatlan formaban, a vizelettel tiriil.

A vorikonazol terminalis felezési ideje a dozistol fiigg. A nem lineéris farmakokinetika

miatt a terminalis felezési 1d6 nem alkalmas a vorikonazol felhalmozddasanak vagy ki-
valasztodasanak eldrejelzésere.
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1V.2.2 Bioegyenértékiiségi vizsgalat

A Voriconazole Onkogen 200 mg filmtablettanak a referens készitménnyel (Vfend 200
mg filmtabletta, Pfizer Ltd.) vald bioegyenértékiiséget biohasznosuldsi vizsgalattal iga-
zoltak.

A vizsgalat modellje: egycentrumos, nyilt, laboratorium-vakositott, randomizalt, egysze-
res dozist, kétkara, kétperiodusu, keresztezett, €hgyomri vizsgalat, megfeleld kimosasi
periddussal, egészséges felndtt férfi onkénteseknél.

Az Onkéntesek bevonasa, a vizsgalat vezetése €s dokumentécioja megfelel a vonatkozo
GCP kovetelményeknek, az ICH utmutatoknak és a Helsinki Deklaracionak.

A vizsgalat soran az alabbi farmakokinetikai paramétereket hatarozzak meg a vizsgalati
¢s a referencia készitmények esetében:

- els6dleges farmakokinetikai paraméterek: cmax, AUCo-1, AUCo-o

- masodlagos farmakokinetikai paraméterek: tmax, A, residual area (%), t» a vorikonazolra
vonatkozoan.

A bioegyenértékiiség megallapitasahoz sziikséges elsddleges és masodlagos farmako-
kinetikai paraméterek, az alkalmazott statisztikai modszerek megfelelden lettek megva-
lasztva, Osszhangban vannak az EMA érvényben levd bioegyenértékiiségrdl szolo
(CPMP/EWP/WP/1401/98 Rev. 1/Corr**) Gitmutatojanak ajanlasaival.

A bioegyenértékiliséget akkor tekintették igazoltnak, ha a két els6dleges farmakokinetikai
paraméter és ezek 90%-os konfidencia-intervallumai a 80,00 -125,00% intervallumba es-

tek.

Az eredményeket a kovetkezd tablazat mutatja.

Arany (T/R) Konfidencia-intervallum
(%) (%)
Crmax 100,05 90,71-110,36
AUCy-1 105,41 100,58 - 110,46

T teszt készitmény
R referens készitmény

A vizsgalat mérési adatai alapjan meghatarozott farmakokinetikai paraméterek atlagérté-
kei (medianjai) hasonldak a szakirodalombol/korabbi vizsgalatokbol ismert, megteleld
értékekhez.

A vizsgalat eredményei a teszt €s referencia készitmény bioegyenértékiiségét igazoljak,
mivel az elsddleges paraméterek esetében teljesiil, hogy a log-transzformalt értékeik LS
(least-square) atlagainak ardnya, €s azok 90 %-os konfidencia-intervalluma benne van a
80-125%-o0s elfogadasi tartomanyban.
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IV.3 Farmakodinamia
A vorikonazol hatdsmechanizmusa ismert, a hatasmechanizmussal kapcsolatos 1) vizsgélati
eredményt a kérelmezd nem nyujtott be. Generikus beadvany esetében erre nincs sziikség.
IV.4 Klinikai hatasossag
A bioegyenértekiliségi vizsgalaton kiviil klinikai hatasossagot kozvetleniil igazold sajat ered-
ményt nem nyujtottak be. Ez generikus beadvany esetében elfogadhato.
IV.S Klinikai biztonsagossag
A benyujtott bioegyenértékiliségi vizsgalat soran uj, nem vart mellékhatas nem jelentkezett. A
vizsgalat bizonyitotta, hogy a kérelmezett gydgyszer egyenértékii a referencia gyogyszerrel, igy
klinikai biztonsdgossaguk, mellékhatas-profiljuk is azonosnak tekinthetd.
IV 6 Farmakovigilancia
1V.6.1 A Farmakovigilancia rendszer dsszefoglalasa
A kérelmez6 altal benyujtott Farmakovigilancia rendszer 6sszefoglald a hatalyos sza-
balyozéasban (az Europai Bizottsag 520/2012-es végrehajtasi rendelete altal) eldirt ko-

vetelményeknek megfelel.

1V.6.2 Kockazatkezelési terv

A gyogyszerbiztonsagi aggalyok osszefoglalasa

Majtoxicitas.

QT-szakasz megnyulas.

Latassal kapcsolatos panaszok (koztik latéideg gyulladas,
papilla 6déma és egyéb latassal kapcsolatos problémak).
Fototoxicitas.

Periférias neuropathia.

Bor laphamsejtes carcinomaja (SCC).

Fontos lehetséges kocka- Borrak (nem SCC).

zatok Ongyilkossaggal dsszefiiggd események.

Terhességre gyakorolt hatasa.

Gyermekre kifejtett hatas.

Indikacion tali alkalmazas.

Gyogyszer-rezisztencia.

Fontos azonositott kocka-
zatok

Hianyzo informacio

Farmakovigilancia terv: rutin farmakovigilancia tevékenység (mellékhatés-bejelenté-
sek gylijtése, €s rendszeres szignal-detekcid) elegendd a készitmény alkalmazaséaval
Osszefliggésbe hozhatd gyogyszerbiztonsagi aggalyok tovabbi jellemzésére, illetve az
ezen aggalyokkal kapcsolatos farmakovigilancia adatok gytijtésére.
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Kockazatcsokkento intézkedések: rutin intézkedéseken (pl. a készitmény alkalmazasi
eldirasaban, illetve betegtajékoztatojaban talalhatd utasitdsok €s informaciok) kiviil a
készitménnyel kapcsolatosan bizonyos gyogyszerbiztonsagi aggalyok (fototoxicitas,
laphdmsejtes karcindmara és a majtoxicitas) eléfordulasanak és sulyossaganak minima-
lizalasara kiegészitd kockazatcsokkentd intézkedések kertiltek bevezetésre a forga-
lomba hozatali engedély feltételeként.

Ezek a kiegészitd kockazat minimalizal6 intézkedések az alabbiak.

Egy — egészségligyl szakemberek szamara készilt — Kérdések és Vialaszok brostra a
fototoxicitasra, laphdmsejtes karcindmara €s a majtoxicitasra vonatkozdan

tanacsokkal szolgal az egészségiigyi szakembereknek a vorikonazol alkalmaza-
saval 6sszefliggd fototoxicitasrdl, a bor laphamsejtes karcinomajardl €s a maj-
toxicitasrol,

ismerteti az egészségligyi szakemberekkel az ilyen kockazatok monitorozéasara
¢s kezelésére vonatkozo, jelenleg elfogadott ajanlasokat,

felhivja az egészségiigyi szakemberek figyelmét a szamukra készitett Ellendrzo
lista és Betegfigyelmezteté Kartya hasznélatara, ezek tovabbi példanyainak be-
szerzési lehetdségeire.

Az —egészségligyi szakemberek szamara késziilt — Ellenorzo lista a fototoxicitasra, lap-
hamsejtes karcindmara és a majtoxicitasra vonatkozoan

emlékezteti az egészségiigyi szakembereket a vorikonazol alkalmazaséaval kap-
csolatosan jelentett fototoxicitds, laphamsejtes borkarcindma és a majtoxicitas
kockazataira,

ismerteti az egészségligyi szakemberekkel az ilyen kockazatok monitorozasara
¢s kezelésére vonatkozo, jelenleg elfogadott ajanlasokat,

felhivja az egészségiigyi szakemberek figyelmét arra, hogy besz¢ljék meg a be-
teggel/gondozojaval a fototoxicitds, laphamsejtes borkarcindma €s majtoxicitas
kockézatait, tovabba azt, hogy mire figyeljenek, és mikor kell azonnali orvosi
segitséget kérniiik,

emlékezteti az egészségiigyi szakembereket arra, hogy adjak oda a Betegfigyel-
mezteto Kartyat a betegeknek.

A Betegfigyelmezteto Kartya a fototoxicitasrol és a laphamsejtes karcinomarol

felhivja a betegek figyelmét a fototoxicitas, laphamsejtes karcindma kockaza-
tara,

felhivja a betegek figyelmét arra, hogy mikor és milyen mdédon szdmoljanak be
a fototoxicitas és a laphamsejtes karcindéma jeleirdl és tiineteirdl,

felhivja a betegek figyelmét arra, hogy tegyenek Iépéseket a borreakciok és a
bor laphamsejtes karcinoma kockdzatanak minimalisra csokkentése érdekében
(kertiljék a kozvetlen napsugarzast, hasznaljanak napvédo készitményeket és vé-
doéruhazatot),

tovabba tajekoztassdk az egészségligyi szakembereket, ha az ismertetett borel-
valtozasokat észlelik.
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1V.6.3 Idoszakos gyogyszerbiztonsagi jelentések

A forgalomba hozatali engedély jogosultja az id6szakos gyogyszerbiztonsagi jelentése-

erer

(VIIL.22.) EMMI rendelet 9. § (3) bekezdése értelmében az EMA altal az eurdpai inter-
netes gyogyszerportalon kozzétett unios referencia-idépontok listaja (EURD lista), il-
letve annak barmely késobbi frissitett valtozata szerinti kovetelményeknek megfelelden
koteles benyujtani.

IV.7. A Kklinikai szempontok megbeszélése

Generikus beadvany esetén a bioegyenértékiiség bizonyitasa a kovetelmény €s nem sziikséges
embereknél tovabbi hatdsbizonyitd vizsgalatok elvégzése. A Voriconazole Onkogen 200 mg
filmtabletta bioegyenértekiliségét a vizsgalatban referens készitményként szerepléd Vfend 200

mg filmtablettaval (Pfizer Limited) a kérelmez6 bizonyitotta.

Klinikai szempontbol a forgalomba hozatali engedély megadhato.
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V. VEGSO KOVETKEZTETES, A TERAPIAS ELONY/HATRANY
ERTEKELESE ES JAVASLAT

V.1 Osszefoglalas

A beadvany a vorikonazol generikus készitménye. A kért javallatok:

- gombas fertdzések kezelése: invaziv aszpergillozis, nem neutropénids (nem korosan
alacsony fehérvérsejtszamu) betegek Candida okozta vérmérgezésére, sulyos, invaziv,
flukonazollal szemben ellenall6 Candida fajok okozta fertdzések, stilyos, Scedosporium
fajok vagy Fusarium fajok okozta gombas fertdézések; valamint

- invaziv gombas fertdzések megelozése olyan betegeknél, akik vér-Ossejt (vérsejtté at-
alakulni képes Ossejt) transzplantacioban részesiiltek, és a fertdzés nagyfoka kockéza-
tanak vannak kitéve.

A Voriconazole Onkogen 200 mg filmtabletta készitmény bioegyenértékiiségét a centralizalt
eljarassal forgalomba hozatalra engedélyezett Viend 200 mg filmtabletta referens készitmény-
nyel a kérelmez6 bizonyitotta.

A benyujtott dokumentacié formailag megfeleld és tudomanyosan alatdmasztott. A készitmény
mindsége megfeleld. Nem-klinikai vagy klinikai kétségek nem meriiltek fel. A vorikonazolra

vonatkoz6 nagy mennyiségl klinikai tapasztalat bizonyitja a vegyiilet terapias értékét.

A teréapias eldny/hatrany értékelése ennél fogva pozitiv.

V.2 Osztalyozas

Kizéarolag orvosi vényre kiadhatd, szakorvosikorhdzi diagndzist kovetd jarobeteg-ellatdsban
alkalmazhat6 gyogyszer

V.3 Betegtajékoztato és konzultacio betegek célcsoportjaival

A betegtdjékoztato és a cimke szovege egyeztetésre kertiilt a betegek célcsoportjanak képvise-

16ivel az emberi alkalmazasra keriild gydgyszerek cimkéjérdl és betegtajékoztatojardl szolo
30/2005. (VIIL. 2.) EiM rendelet 3. § (4) bekezdése eldirasai szerint.
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VI. Modositasok: az eredeti eljaras lezarasa utan tett 1épések, amelyek érintik a
Nyilvanos értékelo jelentés szovegét

Ez a modul az eredeti eljaras befejezése utan tett Iépésekre vonatkozo informacidkat tartalmazza.

Az eljaras Engedélvezve Ertékeld
befejezésének va gelut};sitva jelentés
kelte 8y csatolva:

Az eljaras

Targy Iktatészam A termékinformaciot érinti: megkezdésének kelte




