
















5.1.6. L'efficacia delle indicazioni proposte va supportata da risultati pertinenti di studi clinici su end point clinicamente 
significativi rispetto all'impiego previsto. In determinate condizioni cliniche, possono essere richieste prove 
dell'efficacia a lungo termine. Si indica la strategia applicata per la valutazione dell'efficacia a lungo termine. 

5.1.7. Il piano di gestione del rischio deve comprendere una strategia per garantire un follow-up a lungo termine della 
sicurezza e dell'efficacia. 

5.1.8. Per i medicinali per terapie avanzate combinate, gli studi di efficacia e sicurezza sono progettati e realizzati 
considerando il prodotto combinato nel suo complesso. 

5.2. Requisiti specifici per i medicinali di terapia genica 

5.2.1. Studi di farmacocinetica nell'uomo 

Gli studi di farmacocinetica nell'uomo comprendono i seguenti aspetti: 

a) studi di disseminazione per valutare l'escrezione dei medicinali di terapia genica; 

b) studi di biodistribuzione; 

c) studi farmacocinetici del medicinale e delle frazioni di espressione genica (ad esempio proteine espresse o 
firme genomiche). 

5.2.2. Studi di farmacodinamica nell'uomo 

Gli studi di farmacodinamica nell'uomo valutano l'espressione e la funzione della sequenza di acido nucleico 
successivamente alla somministrazione del medicinale di terapia genica. 

5.2.3. Studi sulla sicurezza 

Gli studi sulla sicurezza comprendono i seguenti aspetti: 

a) la comparsa del vettore competente per la replicazione; 

b) la comparsa di nuovi ceppi; 

c) la ricombinazione delle sequenze genomiche esistenti; 

d) la proliferazione neoplastica dovuta a mutagenicità inserzionale. 

5.3. Requisiti specifici per i medicinali di terapia cellulare somatica 

5.3.1. Medicinali di terapia cellulare somatica in cui la modalità d'azione è basata sulla produzione di una o più biomolecole attive 
definite 

Per i medicinali di terapia cellulare somatica la cui modalità d'azione è basata sulla produzione di una o più 
biomolecole attive definite, ove possibile si esamina il profilo farmacocinetico (in particolare la distribuzione, la 
durata e il livello di espressione) di tali molecole. 

5.3.2. Biodistribuzione, persistenza e attecchimento a lungo termine dei componenti del medicinale di terapia cellulare somatica 

La biodistribuzione, la persistenza e l'attecchimento a lungo termine dei componenti del medicinale di terapia 
cellulare somatica vanno presi in considerazione durante lo sviluppo clinico. 

5.3.3. Studi sulla sicurezza 

Gli studi sulla sicurezza comprendono i seguenti aspetti: 

a) la distribuzione e l'attecchimento successivi alla somministrazione; 

b) l'attecchimento ectopico; 

c) la trasformazione oncogenica e la fedeltà delle linee cellulari/tessutali.
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