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	Product Profile
This abridged submission is made in accordance with Article 4.8(a) (iii - second paragraph) of Directive 65/65/EEC, as amended by 87/21/EEC.
The reference product is the non-steroidal antiinflanunatory drug (NSAID) piroxicam (P), which has been approved in an EEC country for more than 10 years.
Appropriate comparative bioavailability studies vs. the reference product have been carried out in the spirit of the 8th Draft of the EC Guidance Notes on 'Investigation of Bioavailability and Bioequivalence', pt. 5.f). Moreover, pre-clinical (toxicological and pharmacological) as well as clinical studies have been performed with PBC. This fits well with what specified in the 6th Draft of the EEC Notes for Guidance on 'Abridged Applications' sect. IV - Other Abridged Applications- since, in some countries, an extension of the indications of P is sought.
PBC (also referred to as CHF1194) is a novel pharmaceutical form of P. It is a •molecular microencapsulation', achieved through formation of an inclusion complex of P with the non-pharmacopoeial 'carrier' excipient BC. It is available as tablets containing 20mg P (as PBC) or as sachets containing 20mg P (as PBC) in the form of a powder for dispersion in water.
Chemical and pharmacokinetic properties
PBC is an amorphous solid molecular dispersion with a well-defined stoichiometric ratio of P:BC :: 1:2.5. It is a hydrophilic complex and, being readily wettable, it shows a fast dissolution profile whereas plain P has slow dissolution characteristics. The complex rapidly dissociates so that there is a dynamic equilibrium between free and complexed P which, as a result of gut absorption, is strongly shifted towards free P. The lipophilic nature of absorption of P and the high plasma-protein binding of P all contribute to BC serving only as a carrier-agent, transporting P through an aqueous medium to the lipophilic absorption sites in the g.i. tract.
In vivo studies show that complexing P with BC alters the absorption profile of P but does not affect distribution, metabolism or excretion. Thus, the absorption of P from PBC is more rapid than from plain P so that the Tmax is much shorter; clinically this is reflected by a more rapid onset of acute analgesia after single or repeated doses.

	Описание препарата

Данная заявка на одобрение препарата согласована со статьей 4.8 (а) (iii - второй параграф) директивы 66/65/ЕС, дополненной директивой  87/21/ЕС.

Базовый препарат является нестероидным противовоспалительным лекарственным средством (НПВЛС) - пироксикам (П), одобренным в странах ЕЭС более 10 лет тому назад. 

Соответствующие сравнительные исследования биодоступности данного препарата были проведены согласно 8-ой статье  «Руководства ЕС по проведению исследований биодоступности и биоэквивалентности», пункт 5.f. В дополнение к этому, были проведены доклинические (токсикологические и фармакологические), а также клинические исследования ПБИ. Это полностью соответствует 6-ой статье Руководства ЕС по «Сокращенным заявкам» параграф IV – Другие сокращенные заявки, с тех пор как во многих странах замечены расширенные показания по применению препарата П.  ПБИ (также известный как CHF1194) является новой фармацевтической лекарственной формой препарата П. Это «молекулярное микрокапсулирование» достигнутое вследствие комплексного соединения препарата П с нефармакопейным эксципиентом БИ. 

Препарат выпускается в таблетках содержащих 20 мг пироксикама (ПБИ) или в виде порошка в пакетиках для растворения в воде, содержащих 20 мг пироксикама (ПБИ). 

Химические и фармакокинетические свойства.
ПБИ является аморфной молекулярно-стабильной дисперсионной системой с четко-определенным стехиометрическим отношением П:БИ :: 1:2.5. Это гидрофильный комплекс, который под воздействием воды показывает быструю растворимость, несмотря на то, что чистый пироксикам (П) имеет слаборастворимые свойства. Данный комплекс быстро диссоциирует, создавая динамический баланс между сложной и простой формой П, который в результате всасывания в желудочно-кишечном тракте интенсивно смещается к чистой форме П. Липофильное свойство всасывания П и хорошее связывание с белками плазмы способствуют действию БИ лишь в качестве агента носителя, транспортируя П через водную среду в липофильные места  всасывания в желудочно-кишечном тракте. 

Исследования in vivo показывают, что смешивание П с БИ модифицирует параметры характеризующие процесс всасывания, но не влияет на распределение, обмен веществ или экскрецию. Таким образом, абсорбция П из ПБИ происходит намного быстрее, чем из чистого П, и значительно уменьшает максимальное время (Tmax); клинически это выражается в быстром наступлении обезболивающего эффекта после разового или повторного применения.


