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Otazky a odpovédi tykajici se staZeni Zadosti o vydani rozhodnuti o registraci
pripravku
Theraloc

Mezinarodni nechranény nazev (INN): nimotuzumab

Dne 1. prosince 2008 spole¢nost Oncoscience AG oficialné oznamila Vyboru pro humanni 1é¢ivé
ptipravky (CHMP), Ze se rozhodla stahnout svou zadost o vydani rozhodnuti o registraci piipravku
Theraloc ur¢eného k 1é¢b¢ déti a dospivajicich s rezistentnim nebo rekurentnim gliomem vysokého
stupné. Piipravek Theraloc byl oznacen jako 1éCivy ptipravek pro vzacna onemocnéni dne 2. zafi
2004.

Co je Theraloc?
Ptipravek Theraloc je koncentrat pro pfipravu infuzniho roztoku (kapani do zily). Obsahuje 1é¢ivou
latku nimotuzumab.

Na co mél byt piipravek Theraloc pouZivan?

Ptipravek Theraloc mél byt pouzivan k 1é€bé dospivajicich pacientii a déti ve veku od tii let s gliomem
vysokého stupné. Gliom je typ nadoru mozku, ktery zacina v ,,gliovych buiikach (bunky, které
obklopuji a podporuji nervové buiiky). Pripravek Theraloc mél byt pouzivan v ptipadech, kdy je gliom
»rezistentni* (nereaguje na jinou lécbu) nebo ,,rekurentni* (znovu se objevil po predchozi 1€cbé).

Jak mél pripravek Theraloc piisobit?

Léciva latka ptipravku Theraloc, nimotuzumab, je monoklonalni protilatka. Monoklonalni protilatka je
protilatka (typ bilkoviny), ktera byla vyvinuta tak, aby rozpoznala zvlastni strukturu (zvanou antigen)
nachazejici se na urcitych buinikach v téle a navazala se na ni. Nimotuzumab se vaze na antigen
nazyvany receptor epidermalniho rustového faktoru (EGFR), bilkovinu, ktera se nachazi na povrchu
urcitych nadorovych bunék. Je-li EGFR aktivovan, usnadiiuje riist, mnoZeni a §iteni nadorovych
bun¢k. Nimotuzumab mé¢l blokovanim EGFR zpomalovat progresi gliomu.

Jakou dokumentaci predlozila spolecnost vyboru CHMP na podporu své Zadosti?

Utinky piipravku Theraloc byly nejdfive zkouméany na experimentélnich modelech a teprve potom
byly zkoumany na lidech.

Ptipravek Theraloc byl zkouman v jedné hlavni studii, do které bylo zafazeno 47 déti a dospivajicich

s gliomem, pro néz nebyla k dispozici zddna 1écba, ktera by mohla jejich onemocnéni 1€¢it. Piipravek
Theraloc nebyl srovnavan s zadnou jinou 1é¢bou. Hlavnim métitkem G¢innosti byl pocet pacientti
reagujicich na 1é¢bu. Pacient byl hodnocen jako reagujici na 1é¢bu, pokud nadory zmizely, zmenSily se
nebo zlstaly stejn¢ velkeé.

V jaké fazi bylo posuzovani Zadosti v dobé, kdy byla stazena?

Spolecnost stahla svou zadost 173. den od jejiho podani. Vybor CHMP vyhodnotil odpovédi
spolecnosti na predlozeny seznam otazek, nicmén¢ nekteré otazky zlstaly stale nedofeseny.

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

Jaké bylo doporuceni vyboru CHMP v dané dobé?

Na zaklad¢é vyhodnoceni dostupnych tdaji a odpovédi spole¢nosti na seznam otazek piedlozeny
vyborem CHMP v dob¢ stazeni Zadosti m&l vybor urc¢ité pochybnosti a jeho prozatimni stanovisko
bylo, ze ptipravek Theraloc nemiize byt schvalen k 1€cbé déti a dospivajicich s rekurentnim gliomem
vysokého stupng.

Cim byl vybor CHMP nejvice znepokojen?

Vybor CHMP byl znepokojen tim, Ze spole¢nost nepiedlozila dostatecné dukazy, které by
prokazovaly, ze pripravek Theraloc mize byt vyrabén spolehlivym zptisobem, a Ze nebyly poskytnuty
dostatecné informace o zptisobu, jakym organismus reaguje na pripravek.

Vybor byl znepokojen tim, ze ptinosy ptipravku Theraloc nebyly prokazany, protoze hlavni studie
nedokazala piinos ptipravku z hlediska pieziti pacient a u zadného z pacientt 1é¢enych piipravkem
Theraloc nedoslo k upInému vymizeni nadort. Navic nebylo zifejmé, zda vSichni pacienti zafazeni do
studie méli rezistentni nebo rekurentni onemocnéni.

Vybor CHMP rovnéz vyjadril obavy ohledné bezpecnosti ptipravku. Nebyly ptedlozeny Zadné
informace o tom, zda bude organismus proti pfipravku vytvaret protilatky, a byl pozorovan vysoky
vyskyt zavaznych vedlejsich ucinki.

Proto vybor CHMP v dobé¢ stazeni zadosti zastaval nazor, Ze pfinos piipravku Theraloc nebyl
dostateénym zplsobem prokazan a Ze ptinosy tohoto pripravku nepievysu;ji zjisténa rizika.

Jaké duvody staZeni Zadosti uvedla spolecnost?

Dopis, v némz spole¢nost uvédomuje agenturu EMEA o svém rozhodnuti stahnout Zadost, je

k dispozici zde.

Jakeé jsou dusledky staZeni Zadosti pro pacienty zarazené do klinickych studii nebo do
programu, v nichZ je piipravek Theraloc podavan v ramci zvlastni 1é¢by z humannich duvodi
(na zakladé principu tzv. compassionate use)?

Spolecnost informovala vybor CHMP, Ze stazeni zadosti nema zadné disledky pro pacienty, ktefi jsou
v soucasné dob¢ zafazeni do klinickych studii nebo do programi v ramci tzv. compassionate use

s pouzitim pripravku Theraloc.

Pokud jste zarazeni do klinické studie nebo programu podavani piipravku v ramci zvlastni lécby

z humannich divodt (na zaklad¢€ 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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http://www.emea.europa.eu/humandocs/PDFs/EPAR/Theraloc/withdrawal_letter.pdf

