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OTAZKY A ODPOVEDI TYKAJICi SE STAZENI ZADOSTI O VYDANI ROZHODNUTI
O REGISTRACI
pripravku
SPANIDIN

Mezinarodni nechranény nazev (INN): gusperimus

Dne 17. ¢ervna 2008 spolecnost Euro Nippon Kayaku GmbH oficialné¢ oznamila Vyboru pro humanni
1é¢ivé pripravky (CHMP), Ze se rozhodla stahnout svou zadost o vydani rozhodnuti o registraci
ptipravku Sanidin urceného k indukci remise u dospélych pacientii trpicich klinicky refrakterni
Wegenerovou granulomatozou. Pfipravek Spanidin byl oznacen jako 1éCivy piipravek pro vzacna
onemocnéni dne 29. biezna 2001.

Co je Spanidin?
Spanidin je prasek uréeny k pfipravé injekéniho roztoku. Pripravek obsahuje ucinnou latku
gusperimus.

Na co mél byt piipravek Spanidin pouZivan?

Ptipravek Spanidin mél byt pouzivan ke zvladani priznakli Wegenerovy granulomatozy u pacientd,
kteti nereagovali na jinou lécbu. Wegenerova granulomatéza je vzacné autoimunitni onemocnéni
(onemocnéni zplsobené vlastnim obrannym systémem organismu, ktery napada zdravé tkan¢€). Pii
tomto onemocnéni imunitni systém Uto¢i na neutrofily (druh bilych krvinek), ¢imz zplsobuje zanét
malych a stfednich krevnich cév a vytvareni granulomi (shlukt bilych krvinek). To vyvolava celou
fadu priznakd, které postihuji zejména dychaci cesty, plice a ledviny. Pokud se toto onemocnéni neléci,
mize vyvolat poskozeni organti ¢i smrt.

Jak mél pripravek Spanidin pisobit?

Gusperimus, ucinna latka v pfipravku Sanidin, je imunosupresivum, coz znamena, ze tlumi aktivitu
imunitniho systému (ptirozeného obranného mechanismu téla). Ma se za to, ze v pfipadé Wegenerovy
granulomatozy pusobi gusperimus tak, Ze naruSuje rust a aktivitu bilych krvinek nazyvanych
lymfocyty, které se ucastni zanétlivého procesu. Predpoklada se, ze pfipravek Spanidin
prostfednictvim snizeni poétu lymfocytii a naruSeni jejich pisobeni omezuje zanét krevnich cév, ktery
vyvolava priznaky onemocnéni.

Jakou dokumentaci predlozila spolecnost vyboru CHMP na podporu své Zadosti?

Utinky piipravku Spanidin byly nejprve testovany na experimentalnich modelech a teprve poté na
lidech.

Ptipravek Spanidin byl zkouman v jedné hlavni studii, do niz bylo zafazeno 45 pacienti
s Wegenerovou granulomatozou, kteti byli ,refrakéni viéi standardni 1é€bé (nereagovali na ni).
Teémto pacientim byl ptipravek Spanidin podan v Sesti ,,cyklech®, pfi¢emz kazdy cyklus se skladal ze
ti tydnd 1é¢by a jednoho tydne bez 1é¢by. Hlavnim méfitkem aG¢innosti byl pocet pacienti, ktefi po
dobu nejméné dvou meésict v prib&hu 1é¢by zistali v remisi (nevykazovali zadné znamky aktivniho
onemocnéni). V ramci této studie nebyl piipravek Spanidin porovnavan s zadnou jinou lécbou, avsak
pacienti mohli kromé piipravku Spanidin uzivat navic kortikosteroidy (skupina imunosupresivnich
1é¢ivych pripravki).
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V jaké fazi bylo posuzovani Zadosti v dobé, kdy byla stazena?

Spole¢nost stahla svou zadost 194. den od jejiho podani. Vybor CHMP vyhodnotil odpovédi
spolecnosti na predlozeny seznam otazek, nicméné nekteré otazky zlstaly stale nedofeseny.

Vybor CHMP obvykle posoudi novou zadost do 210 dni. Na zakladé posouzeni vychozi dokumentace
vybor CHMP vypracuje seznam otazek (120. den), ktery je zaslan spolec¢nosti. Jakmile spole¢nost
predlozi odpovédi na otazky, vybor CHMP je vyhodnoti a pied vydanim stanoviska mtize spolecnosti
polozit dalsi otazky (180. den). Poté, co vybor CHMP vyda své stanovisko, Evropska komise obvykle
udéli registraci pfiblizné do dvou mésicu.

Jaké bylo doporuceni vyboru CHMP v dané dobé?

Na zakladé zhodnoceni dostupnych udaji a odpovédi spole¢nosti na piedloZzeny seznam otdzek mél
vybor CHMP v dobé¢ stazeni zadosti pochybnosti a jeho prozatimni stanovisko bylo, ze pfipravek
Spanidin nemize byt schvalen k indukci remise u dospélych pacientt trpicich klinicky refrakterni
Wegenerovou granulomatézou.

Cim byl vybor CHMP v dané dobé nejvice znepokojen?

Vybor CHMP byl znepokojen tim, Ze hlavni studie nebyla navrZzena a provedena tak, aby mohla
dostatecn¢ prokazat ucinnost ptripravku Spanidin. Jedna se zejména o to, Ze do studie byli zatazeni
n¢ktefi pacienti, ktefi mohli uzivat k 1é€bé svého onemocnéni i jiné druhy 1é¢by, takZe je neni mozné
povazovat za ,refrakéni”. Pripravek Spanidin navic nebyl porovnavan s zadnou jinou 1é¢bou, takze
nebylo mozné odlisit ucinky ptipravku Spanidin a G¢inky steroidii. Vybor CHMP mél navic obavy, zZe
do studie byli zafazeni néktefi pacienti, u nichz nebyla indukéni 1é¢ba nutna, a rovnéz pacienti, ktefi
nevykazovali pfiznaky ,.klasické” Wegenerovy granulomatdzy, ktera postihuje dychaci cesty, plice a
ledviny.

Vybor CHMP poznamenal, Ze k piekonani téchto nedostatkd by bylo nutné provést dodate¢nou studii.
Do této studie by museli byt zafazeni pacienti, kteti jsou vuci jinym druhdm 1é¢by skute¢né refrakéni,
nebo by tato studie musela srovnavat piipravek Spanidin pfimo s cyklofosfamidem (standardni 1écba
indukce remise v ptipadé Wegenerovy granulomatdzy).

Proto vybor CHMP v dobé stazeni zadosti zastaval nazor, Ze piinos piipravku Spanidin nebyl
dostatecnym zptisobem prokazan a Ze pfinosy tohoto pfipravku nepievysuji zjisténa rizika.

Jaké diivody staZeni Zadosti uvedla spolecnost?
Dopis, v némz spolecnost uvédomuje Evropskou agenturu pro 1é¢ivé piipravky o svém rozhodnuti
stahnout zadost, je k dispozici zde.

Jaké jsou dusledky staZeni Zadosti pro pacienty zaiazené do klinickych studii nebo do programi,
v nichzZ je pripravek Spanidin podavan v ramci zvlastni 1é¢by z humannich divodi (na zakladé
principu tzv. compassionate use)?

Spolecnost informovala vybor CHMP, Ze stazeni zZadosti nema zadné dusledky pro pacienty, ktefi jsou
v soucasné dob¢ zafazeni do programtli v ramci tzv. compassionate use s pouzitim ptipravku Spanidin.
Pokud jste zatazeni do klinické studie nebo programu podavani piipravku v ramci zvlastni 1écby
z humannich divodl (na zékladé¢ principu tzv. compassionate use) a potiebujete ziskat vice informaci
o0 své 1éCbé, obrat’te se na 1ékare, ktery vam piipravek podava.
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