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Ministerio de Salud
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Regulacidn e Institutos
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&

BUENOS AIRES,

VISTO el Expediente N© 1-47-17511-13-1 del Registro de esta

ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y T

MEDICA y

CONSIDERANDO:
Que por las actuaciones citadas en el VISTO la firma

IOTECH S.A. solicita la modificacién del prospecto y nueva presen

Eespeciaiiclad medicinal denominada FLUXVIR / VACUNA ANTI

ANTIGENOS DE SUPERFICIE DEL VIRUS DE LA GRIPE INACTIVADOS, CON ..

I&DYUVANTE MF59C.1, Forma farmaceéutica: SUSPENSION INYECTABLU
‘por Certificado N© 56.80?.

Que en ese sentido la firma adjunta informacién y doc
para sustentar las modificaciones aludidas.

|
‘ Que segun la peticion efectuada por la firma a foja

actuaciones, surge que conjuntamente con la solicitud de las modificaciones

antes citadas, se estaria incluyendo una nueva indicacién de uso pa

P

con aguja y caja conteniendo 10 jeringas prellenadas (monodosis)

resentacién de caja conteniendo 1 jeringa prellenada (monodosis)

cual pasaria a denominarse FLUXVIR PEDIATRICA.
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3 afios de edad.

‘ Que en la misma presentacion de fojas 1 se menciona una nueva

indicaciéon para la presentacion de 0,5 ml de la vacuna FLUXVIR jactualmente

‘administrada a personas de 65 afios de edad y mavyores, para la iinmunizacién
activa contra la gripe en nifios de 3 afios a menos de 6 afos de edac% ademas del
grupo etario antes citado.
‘ Que a fojas 3, en fa documentacién presentada bajo la
denomfnacién' de Racional, el solicitante menciona que la ANMAT habial
considerado apropiada la extensién de la vacuna trivalente para la nueva
|
indicacion.
Que al respecto el Departamento de Productos Biolégfcos sefiala que

|
.e!esta ANMAT, a solicitud del ProNaCEI (Programa WNacional de |Control de

Enfermedades Inmunoprevenibles del Ministerio de Salud de la Nacién), en -

funcidn de necesidades puntuales manifestadas por dicho | Programa, !

oportunamente considerd la extension del uso de dicha vacuna exclusivamente
p‘!ara la campaiia del afio 2014, y ademas para la franja etaria de menores de 65
a!ﬁos y hasta los 16 afios de edad incluyendo embarazadas y no para las franjas ;
etarias mencionadas en el expediente de referencia.
Que en lo que respecta a la evaluacion de Ila solicitud presentada, se

brocedié a la busqueda de informacion y antecedentes provenientes de otras
Autoridades Sanitarias donde habrian sido presentadas solicitudes de
|

autorizacién para las nuevas indicaciones y presentaciones para!la vacuna

denominada FLUAD, en virtud de que la vacuna FLUXVIR es el resultado de una
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itransferencia tecnologica siendo por lo tanto la vacuna FLUAD y|
mismo producto comercializado bajo dos marcas comerciales.

Que en ese sentido, en el documento emitido por

Medicine Agency (EMA) - Documento; EMA / CHMP / 114709 / 2012
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FLUXVIR el

la European

\ EMEA/H/|

|
iC / 002299 de fecha 16 de febrero de 2012, denominado “Retirada de |la so!icitudi

de autorizacion de comercializacion de Fluad Pedidtrico (vacuna con

de 2012, Novartis Vaccines and Diagnostics habia notificado oﬁtl:ialmente al.

iComité de Medicamentos de Uso Humano (CHMP) que deseabsz
solicitud de autorizacion de comercializacién de Fluad Pediatri

| . . . .
prevencion de la gripe estacional en lactantes y nifios.

Tantl'geno de superficie, inactivada, adyuvada)”, se comunicé que el 10 de febrero.

tra la gripe, |

Y retirar su

co para lai

Que de acuerdo a dicho documento, la solicitud habria sido retirada
después del «dia 180», esto significa que el CHMP habia evaluado Ia|

documentacién presentada por la empresa y formulado una lista de preguntas.

| Que al respecto, las recomendaciones realizadas por el C

momento fueron: Tras la revision de la documentacién y las respu

HMP en ese |

estas de la |

empresa a la lista de preguntas del CHMP, en el momento de la retirada, el CHMP |

tenia reservas importantes. El CHMP estaba particularmente interesado en los i

. . . |
defectos en la buena practica clinica (BPC) que salieron a la luz tras una |

inspeccién de los centros del estudio principal. Los defectos incluyeron datos |

incorrectos en el dossier presentado a la

considerablemente a la fiabilidad de los resultados del estudio.

Agencia, lo que

afectd
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| Que también tenia reservas sobre las deficiencias enilas pruebas

|anall'ticans utilizadas para confirmar si los pacientes tenian gripe o no. I
Que otros problemas importantes estaban relacionqdos con la

!
entrega de datos inadecuados por parte de la empresa, como los datos,

facilitados sobre nifios de entre seis y nueve afios de edad, sobre los nifios con

| .
problemas de salud y sobre la revacunacion.

Que por consiguiente, en el momento de la retirada, el CHMP
concluyd que la vacuna no se hubiera podido aprobar ya que la empresa noi

habia respondido debidamente a sus reservas. La razén aducida por, la empresa |

para retirar la solicitud habria sido no poder solventar las dudas del GHMP dentro |

c‘|le los plazos exigidos.

, Que asimismo en el documento denomiﬁado Austre!man Publici
ﬁlssessment Report for trivalent seasonal influenza vaccine, inactivate:d, MF59C.1 |
a|djuvanted - Proprietary Product Name: Fluad Pediatric Sponsor: Novartis |
\)accines and Diagnostics Pty Ltd., el Comité consultor (ACPM) de la |Agencia de i
Medicamentos de Australia consideré luego de la evaluacién de la presentacion |
realizada por Novartis Vaccines and Diagnostics Pty Ltd. que e| perfil de |

belaneﬁcio-riesgo global para las indicaciones propuestas para el producto habia |

resultado negativas.
|

Que asimismo habia notado que si bien la eficacia de Fluald Pediatric
| |
era mayor que la correspondiente a vacunas no adyuvantadas equivaientes, los

! i . . . I
riesgos relacionados con la seguridad del producto, tal como fuera evidenciado
|

Q l por la evidencia de AEs clinicamente significativos, habian sido también mayores, |

SR ' ?
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|
| particularmente en el grupo comprendido entre 3-9 afios de edad. El ACMP

: I
SMini;oSafud' ‘ DESP@SEQIQN N® 2 5 6 Qi
I

ltambién notd la ausencia de datos en grupos de alto riesgo tales como nifios

linmunocomprometidos, y aquellos con comorbilidades crénicas, en jlas cuales ell

I

la falta de!
|

nfiuenza. S_i I

luso de esta vacuna debiera ser adecuada. El ACPM not6 tambiér
inclusién de “end points” para la prevencién de casos severos de

‘bien el ACPM no expresé objeciones respecto a la exposicidn | repetida aII|

| : . . , ol .
adyuvante basado en escualeno, si noté que no se habian conducido estudios a Il

. R . . . ’ o L. | ..z
I:losrs repetida en animales. Considerd que no era préctico limitar la exposicion a

| . . . . |‘ .

dos estaciones en nifios y por lo tanto no se habia realizado en forma efectiva el
I ‘ |
balance del riesgo. I .

. - J
Que respecto de la evaluacion de datos clinicos en el informe de fs.
|

523 de la Direccién de Evaluacién de Medicamentos, se indica que a’l fs. 153 se

| ‘ I
encuentra incluido el Reporte Final (Reporte Completo) del Unico estIudio clinico !
|

presentado: Estudio Clinico Fase III, Ciego para el Observador, RaIgdomizado,
|

Multicéntrico para Evaluar la Seguridad, Tolerabilidad e Inmunogenicidad de !
|

F:I1|uad y Agriflu en Comparacion con la Vacuna Fluzone, trivalente, sin adyuvante, |

cqntra la Gripe en Nifios de 6 a menos de 72 meses de edad. |

s - - - I
| Que en relacion a dicho estudio y teniendo en cuenta los

Iinleamientos'establecidos en el documento técnico N° 1 Red Parf, “Requisitos

armonizados para el registro de vacunas en la Region de las Américas y Guia |

para la preparacion de una solicitud de registro sanitario”, en el parrafo

correspondiente a estudios de FASE III para vacunas, se menciong que “los

mismos son estudios a gran escala disefiados para entregar datos sobre eficacia

A1 5
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. ) |
|y seguridad del producto objeto de registro, datos serolégicos son colectados de

correlato entre la eficacia clinica y la inmunogenicidad, esto no

‘posible de establecer. Usualmente, estos estudios, son desarrollados en grandes

|poblaciones para evaluar ia eficacia y seguridad de la formulacion

componente(s) inmunolégicamente activo(s), enrolandose vario

Isujetos, el N final se define por el end point del estudio dentro del

-al menos un subgrupo de la poblacién inmunizada con la idea de establecer un

siempre es
|

|

(es) del(los)
s miles de

marco de lo

citado anteriormente”, de acuerdo a estos lineamientos, se cons

numero de sujetos que se enrold en el Unico Estudio Clinico
|

dera que el

de Fase III

presentado por la firma Novartis S.A. no se ajusta a dichas pautas, no siendo |

|suﬁcientes los datos de sequridad y eficacia arrojados por ese

muestra para una evaluacion correcta del producto y para ampliar el
|

numero de

rango etario

propuesto, dado que actualmente se encuentra autorizada para una poblacion

sluperior a 65 anos de edad.

Que en atencion a lo sugerido en el informe técnico elaborado por el

| '

Departamento de Productos Bioldgicos del Instituto Nacional de Medicamentos, lo

a;portado no resulta suficiente para acceder a la solicitud de nuevas

indicaciones

presentada y en lo que respecta a la nueva presentaciéon con denominacion

|
diferenciada, no corresponde evaluar y autorizar la misma por

haber sido

p:ropuesta exclusivamente para la solicitud de la nueva indicacion en pediatria.

Que por lo expuesto corresponde denegar la autorizacion de nueva

presentacion, nueva denominacién y nuevas indicaciones para el

FLUXVIR.

producto
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|
Que el Instituto Nacional de Medicamentos y la Direccion General de

Que se actua en virtud de las facultades conferidas por|los Decretos‘

‘Asuntos Juridicos han tomado la intervencién de su competencia.
\Nros. 1490/92 y 101 de fecha 16 de diciembre del 2015,

i Por ello,
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE

| MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA

, |
|ARTICULO 19.- Deniégase la solicitud de autorizacion de la nueva gresentacién,l

' |
denominacion e indicacion propuesta para el producto FLUXVIR:|caja con 1

DISPONE:

jeringa prellenada (monodosis) de 0,25 ml con aguja y caja conteniendo 10!
|

i
jeringas prellenadas (monodosis) de 0,25 ml, y denominacién propuesta

|FLUXVIR PEDIATRICA, todo ello para la indicacién: inmunizacion actilva contra la
- i
gripe en lactantes y nifos de 6 meses a menos de 3 afios dei edad, por'
considerar que la documentacién, informacién y datos clinicos pre§entados no -

resultan suficientes para sustentar los datos de seguridad y eficacia,|de acuerdo |

a los fundamentos expuestos en el considerando de la presente disposicidn, \

ARTICULO 29.- Deniégase la solicitud de autorizacién de la nueva indicacién para |

la presentacién del producto FLUXVIR DE 0.5 ml para la inmunizaciéon activa |

| .
contra la gripe en nifios de 3 afios a menos de 6 afios de edad, por considerar |

que la documentacion, informacion y datos clinicos presentados no resultan |

| | ;

suficientes para sustentar los datos de seguridad y eficacia, de aclerdo a los |

SRR
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fundamentos expuestos en el considerando de la-presente disposici

ARTICULO 30.- Hégase saber al interesado que podrad interpone
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569
|

I recurso de

n.

.reconside,racién y/o alzada debidamente fundado dentro de los térnm

.‘(10) dias y/o quince (15) dias, contados a partir del dia siguie

lnotiﬁcacic’m de la bresente disposicidon, en los términos de los articl
:concordantes del Decreto N° 1759/72 (t.o. 1991), reglamentari
‘Nacional de Procedimientos Administrativos NO 19549,

ARTICULO 4°.- Registrese; por la Mesa de Entradas notifiquese a
lhac'iéndole entrega de la copia autenticada de la presente disposicior

Direccion de Gestion de Informacion Técnica a sus efectos. Cumplido

EXPEDIENTE N°© 1-47-17511-13-1

25689

mdg

Dr. ROBERTD LEDE
Subadministragor Naciona}
AN.M. AT,

Ninos de diezi
nte al de fa
jlos 84, 94 y

0 de la Ley

interesado,
. |
1, girese a la|

archivese, !
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