PREZES

Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobow Medycznych i Produktéw Biobojczych

Warszawa, 20-07-2022

Nr UR/RD/0366/22

Takeda Pharma Sp. z o.0.
ul. Prosta 68
00-838 Warszawa

DECYZJA

Na podstawie art. 7 ust. 2 w zwiazku z art. 23c pkt 1 oraz z art. 10 ust. 1 1 2 oraz na
podstawie art. 18a ust. 4 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. Prawo farmaceutyczne (Dz. U.
72021 r. poz. 1977 ze zm.) wydaje sie:

pozwolenie nr 27196 na dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego Rymphysia,
Ludzki inhibitor alfa-1-proteinazy, proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu
do infuzji, 500 mg z zastrzezeniem spelnienia przez podmiot odpowiedzialny
nastepujacych warunkow:

— Przygotowanie 1 wdrozenie dodatkowych s$rodkéw minimalizacji ryzyka (zgodnie
z zatwierdzonym Planem Zarzadzania Ryzykiem) odpowiednio przed i po wprowadzeniu
produktu leczniczego do obrotu.

—  Przeprowadzenie badan dotyczacych skutecznosci po uzyskaniu pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu, zgodnie z ustalonym harmonogramem.

Nazwa:
Rymphysia

Nazwa powszechnie stosowana:
Ludzki inhibitor alfa-1-proteinazy

Posta¢ farmaceutyczna, moc i1 dawka substancji czynne;j:
proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do infuzji, S00 mg

Droga podania:
dozylna

Numer procedury zdecentralizowane;j:
DE/H/4916/001/DC
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Podmiot odpowiedzialny:
Takeda Pharma Sp. z o.0.
ul. Prosta 68
00-838 Warszawa

Nazwa i1 adres wytworcy, u ktorego nastepuje zwolnienie serii:

Takeda Manufacturing Austria AG
Industriestrasse 67

1221 Wieden

Austria

Miejsce wytwarzania, gdzie nastepuje kontrola serii:
1. Takeda Manufacturing Austria AG
Lange Allee 24
1221 Wieden
Austria

2. Takeda Manufacturing Austria AG
Uferstrasse 15
2304 Orth/Donau
Austria

Pelny sktad jakosciowy:
Substancja czynna:
Ludzki inhibitor alfa-1-proteinazy

Substancje pomocnicze::
Sodu chlorek
Sodu diwodorofosforan jednowodny

Rozpuszczalnik:
Woda do wstrzykiwan

Wielkos¢ opakowania:
Zatwierdzone:

1 fiolka z proszkiem + 1 fiolka z rozpuszczalnikiem + 1 igla + 1 filtr

Zadeklarowane do wprowadzenia do obrotu:

1 fiolka z proszkiem + 1 fiolka z rozpuszczalnikiem + 1 igla + 1 filtr

- kod: | 7]/ 0] 3] 8] 3] 1] 9] 1] 5] 8] 5] 8] 0]

Rodzaj opakowania:

Proszek: Fiolka z przezroczystego, bezbarwnego szkla typu I z korkiem z gumy
butylowej powlekanej ETFE oraz aluminiowym kapslem z polipropylenowym

wieczkiem typu ,,flip-off”.

Rozpuszczalnik: Fiolka z przezroczystego szkla typu I z korkiem z gumy
bromobutylowej pokrytej silikonem oraz aluminiowym kapslem z plastikowym

wieczkiem typu ,,flip-off”.

Opakowanie zawiera rowniez jalowa dwustronng stalowg igle do przenoszenia

oraz jalowy filtr o Srednicy porow 20 mikronow.
Calos¢ w tekturowym pudelku.
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Wymagania dotyczace przechowywania 1 transportu:
Nie przechowywa¢ w temperaturze powyzej 25°C.
Nie zamrazac.
Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed Swiatlem.
Po rekonstytucji przechowywaé¢ do 3 godzin w temperaturze pokojowej
(do 25°C).

Okres waznosci:
2 lata

Kategoria dostgpnosci:
Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza do zastrzezonego stosowania—
Rpz.

Czestotliwos¢ skladania raportow okresowych o bezpieczenstwie stosowania produktu
leczniczego:
Zgodnie z wykazem zharmonizowanych raportéw okresowych o stosowania
produktéow leczniczych ustalonym na podstawie art. 107c¢ ust. 7 dyrektywy
2001/83/WE Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 6 listopada 2001 r.
w sprawie wspolnotowego kodeksu do produktow leczniczych stosowanych
u ludzi (Dz. U. L 311 z 28.11.2001, str. 67, z zm.).

Pozwolenie wydaje sie¢ na okres S lat od daty wydania niniejszej decyzji.

UZASADNIENIE

W dniu 26 marca 2021 r. podmiot odpowiedzialny Takeda Pharma Sp. z 0.0. zlozyt
wniosek o dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego Rymphysia, Ludzki inhibitor
alfa-1-proteinazy, proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do infuzji, 500 mg
na podstawie art. 10 ust. 1 1 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. Prawo farmaceutyczne
(Dz. U. z 2021 r. poz. 1977 ze zm.) w procedurze zdecentralizowanej DE/H/4916/001/DC,
o ktorej mowa w art. 18a ww. ustawy. Panstwem referencyjnym w niniejszym postepowaniu
byty Niemcy

Panstwo referencyjne w koncowym raporcie oceniajagcym z dnia 17 marca 2022 r.
wskazato jako warunek wydania pozwolenia przygotowanie i wdrozenie dodatkowych
srodkow minimalizacji ryzyka zgodnie z zatwierdzonym Planem Zarzadzania Ryzykiem.
Dodatkowe $rodki minimalizacji ryzyka zostaly ustalone, aby wlasciwie zarzadzad
zagrozeniami  zwigzanymi ze  stosowaniem  produktu leczniczego. Procedura
zdecentralizowana zakonczyla si¢ 17 marca 2022 r., wszystkie zainteresowane panstwa
cztonkowskie zgodzily si¢ z wnioskami referencyjnego panstwa cztonkowskiego.

Zgodnie z art. 23c pkt 1 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. Prawo farmaceutyczne
(Dz. U. z 2021 r. poz. 1977 ze zm.), w celu zapewnienia wlasciwego poziomu nadzoru nad
bezpieczenstwem stosowania produktu leczniczego, Prezes Urzedu moze wydaé pozwolenie,
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z wylaczeniem pozwolenia dla produktu leczniczego weterynaryjnego, w ktérym okresla
konieczno$¢ spelnienia przez podmiot odpowiedzialny w okre§lonym terminie warunku
podjecia dziatan, w ramach systemu zarzadzania ryzykiem uzycia produktu leczniczego,
w celu zapewnienia bezpiecznego stosowania tego produktu leczniczego.

Wobec powyzszego nalezy przyjaé, ze ze wzgledu na bezpieczenstwo stosowania
produktu leczniczego Rymphysia, zachodza wyjatkowe okoliczno$ci uzasadniajace wydanie
decyzji o pozwoleniu na dopuszczenie do obrotu ww. produktu leczniczego z art. 23¢ pkt 1
ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. Prawo farmaceutyczne z zastrzezeniem spelnienia przez
podmiot odpowiedzialny okreslonych, ponizej wskazanych warunkéw, na ktore w toku
postgpowania wyrazit zgode.

Podmiot odpowiedzialny posiadajacy pozwolenie na dopuszczenie do obrotu, przed
wprowadzeniem produktu na rynek, uzgodni z Prezesem Urzedu format i zawarto$¢
materialéw edukacyjnych dotyczacych sposobdéw minimalizacji ryzyka stosowania produktu
leczniczego Rymphysia. Podmiot odpowiedzialny posiadajacy pozwolenie na dopuszczenie
do obrotu zapewni, ze podczas wprowadzania do obrotu oraz po wprowadzeniu produktu do
obrotu lekarze, ktérzy moga przepisywaé oraz pacjenci, ktorzy beda stosowac produkt
leczniczy Rymphysia, otrzymaja aktualny materiat edukacyjny zawierajacy przewodnik dla
pracownikow ochrony zdrowia 1 pacjentow lub opiekunéw dotyczacy leczenia domowego/
samodzielnego podawania produktu Rymphysia.

Ponadto podmiot odpowiedzialny zobowigzany jest przeprowadzi¢ badanie dotyczace
skuteczno$ci  po uzyskaniu pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, zgodnie
z harmonogramem:

Opis Termin
Badanie TAK-883-4002: Badanie Od 2023 r. do zakoniczenia badania
randomizowane, otwarte, prowadzone w nalezy dostarcza¢ roczne raporty z

grupach rownoleglych, wieloosrodkowe, typu | postepu badania
non-inferiority, zalezne od dawki oceniajace

skutecznos¢ 1 bezpieczenstwo produktu Analiza okresowa (analiza koficowa
leczniczego ARALAST NP w terapii czesci A badania) musi zostaé
wspomagajacej u pacjentéw z niedoborem przedstawiona w 2027 roku.

inhibitora alfal-proteinazy (A1PI) 1
przewlekla obturacyjng choroba ptuc -
rozedma ptuc.

Planowany okres badania: lata 2022 — 2030.

Na podstawie art. 10 ustawy z dn. 14 czerwca 1960 r. - Kodeks postgpowania
administracyjnego (Dz. U. z 2021 r, poz. 735 =z pbdzn. zm.) pismem
nr DRL-RLE 4002.141.2021.14KP z dnia 1 czerwca 2022 r. zawiadomiono podmiot
odpowiedzialny o przyslugujagcym mu prawie do wypowiedzenia si¢ co do zebranych
dowodéw 1 materialdw oraz zgloszonych zadan przed wydaniem pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego Rymphysia z zastrzezeniem spelnienia
przez podmiot odpowiedzialny okreslonych warunkow.
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W terminie 14 dni od daty otrzymania ww. pisma, podmiot odpowiedzialny nie
wnibst zastrzezen do poczynionych ustalen.

Majac powyzsze na uwadze nalezy orzec, jak w sentencji.

Pouczenie:

Od niniejszej decyzji, na podstawie art. 127 § 3 1 art. 129 § 2 ustawy z dn. 14 czerwca 1960 r.
Kodeks postgpowania administracyjnego (Dz. U. z 2018 r. poz. 2096 ze zm., dalej: kpa),
stronie shuzy prawo do wniesienia wniosku o ponowne rozpatrzenie sprawy do Prezesa
Urzedu Rejestracji  Produktéw Leczniczych Wyrobéw Medycznych 1 Produktow
Biobodjczych, w terminie 14 dni od dnia dorgczenia decyzji.Jezeli strona nie chce skorzystac
z prawa do zwrdcenia sie z wnioskiem o ponowne rozpatrzenie sprawy moze, na podstawie
art. 52 § 3 w zw. art. 53 § 1 ustawy z dnia 30 sierpnia 2002 r. Prawo o postgpowaniu przed
sagdami administracyjnymi (Dz. U. z 2018 r. poz. 1302 ze zm., dalej: p.p.s.a.), wnie$¢
do Wojewddzkiego Sadu Administracyjnego w Warszawie skarge na decyzje w terminie
30 dni od dnia doreczenia decyzji. Skarge, na podstawie art. 54 § 1 p.p.s.a. wnosi si¢
za posrednictwem Prezesa Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych Wyrobow
Medycznych 1 Produktéw Biobojczych. Wpis od skargi wynosi 200 ztotych. Na podstawie
art. 243 § 1 w zw. z art. 244 § 1 p.p.s.a. strona moze ztozy¢ wniosek do Wojewddzkiego
Sadu Administracyjnego o przyznanie prawa pomocy w zakresie zwolnienia od kosztéw
sadowych oraz ustanowienia adwokata, radcy prawnego.

Na podstawie art. 127a § 112 w zw. z art. 127 § 3 kpa w trakcie biegu terminu do wniesienia
wniosku o ponowne rozpatrzenie sprawy strona moze zrzec si¢ prawa do wniesienia wniosku
0 ponowne rozpatrzenia sprawy. Z dniem dorgczenia organowi administracji publicznej
oswiadczenia o zrzeczeniu si¢ prawa do wniesienia wniosku o ponowne rozpatrzenie sprawy,
decyzja staje si¢ ostateczna i prawomocna.

Grzegorz Cessak
Prezes

/dokument podpisany elektronicznie/

Otrzymuja:
1. Pelmomocnik strony
2.ala
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