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Otazky a odpovédi

Stazeni zadosti o vydani rozhodnuti o registraci pripravku
Kyndrisa (drisapersen)

Dne 31. kvétna 2016 spolec¢nost BioMarin International Limited oficidlné oznamila Vyboru pro humanni
|éCivé pripravky (CHMP), Ze se rozhodla stdhnout svou zadost o vydani rozhodnuti o registraci
pripravku Kyndrisa uréeného k 1é¢bé Duchennovy svalové dystrofie.

Co je Kyndrisa?

Kyndrisa je IéCivy pripravek, ktery obsahuje IéCivou latku drisapersen. K dispozici mél byt ve formé
injek¢niho roztoku pro podkozni podani.

K cemu mél byt pripravek Kyndrisa pouzivan?

PFipravek Kyndrisa mél byt pouzivan k 1é¢bé Duchennovy svalové dystrofie u pacientd ve véku 5 let a
starsich, ktefi jsou schopni chlize a jejichz onemocnéni vzniklo v disledku uréitych genetickych mutaci
(defekt(), které Ize 1é¢it ,technologii pfesko&eni exonu 51*. Duchennova svalova dystrofie je zavazné
genetické onemocnéni, které postihuje predevsim chlapce a které je obvykle diagnostikovano pred 6.
rokem véku. Zplsobuje progresivni slabost a ztratu svalové funkce a obvykle vede k Gmrti v obdobi
dospivani nebo rané dospélosti.

Pripravek Kyndrisa byl oznacen jako |éCivy pfipravek pro vzacna onemocnéni dne 27. Ginora 2009.
Pfipravek mél byt urcen k 1é¢bé Duchennovy svalova dystrofie. Dalsi informace o IécCivych pripravcich
pro vzacna onemocnéni naleznete zde.

Jak by mél pripravek Kyndrisa plisobit?

Duchennova svalova dystrofie je zplisobena mutacemi v genu pro protein dystrofin, které vedou
k tvorbé& nefunkéniho dystrofinu. Tento 1é¢ivy piipravek plsobi prostiednictvim ,technologii preskoceni
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exonu 51%. Tato technologie umoZfiuje mechanismu na vytvareni proteinl v burikdch preskocit nékteré
oblasti genu pro dystrofin a vytvaret zkraceny, presto vsak ¢astecné funkéni protein dystrofinu.

Jakou dokumentaci predlozila spolecnost na podporu své zadosti?

P¥ipravek Kyndrisa byl zkouman ve tfech studiich u celkem 290 pacientd s Duchennovou svalovou
dystrofii. Studie porovnavaly ucinky pFipravku Kyndrisa s placebem (neucinnym pripravkem), pficemz
hlavnim méfitkem Gcinnosti byla zména vzdalenosti, kterou pacient usel za Sest minut po 24 a

48 tydnech |écby.

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

Zadost byla stazena poté, co vybor CHMP posoudil dokumentaci pfedloZzenou spole¢nosti a vypracoval
seznamy otazek. Vybor CHMP vyhodnotil odpovédi spole¢nosti na posledni sadu otazek, nékteré
dlleZité body vsak zUstaly nedoresené.

Jaké bylo doporuceni vyboru CHMP v dané dobé?

Na zakladé vyhodnoceni dostupnych Gdaji a odpovédi spole¢nosti na seznamy otazek vyboru CHMP
mél vybor CHMP v dobé stazeni zadosti urcité pochybnosti a jeho prozatimni stanovisko bylo, Ze
piipravek Kyndrisa nemdze byt schvélen k 1é¢b& Duchennovy svalové dystrofie.

Vybor usoudil, ze Udaje z klinickych studii dostatecné neprokazaly priznivy ucinek pfipravku Kyndrisa:
hlavni studie neprokazala zadny pfinos u pacientt s onemocnénim a dalsi dvé studie neprokazaly
konzistentni pfiznivy ucinek pfipravku. Rovnéz bezpecnostni profil 1éCivého pripravku Kyndrisa nebyl
povazovan za uspokojivy, zejména kvili riziku pretrvavajicich reakci v misté vpichu (jako je otok,
zanét nebo ulcerace), které by mohly mit nepfiznivy vliv na kvalitu Zivota, a dale kvdli riziku
trombocytopenie (nizky pocet krevnich desti¢ek), kterd by mohla pacientim zpUsobit zavazné krvacivé
komplikace. Vybor dale zpochybnil navrhovanou metodu sterilizace [éCivého pfipravku.

Vybor CHMP proto v dobé stazeni zadosti zastaval nazor, Ze pfinosy pfipravku Kyndrisa nepfevysuji
jeho rizika.

Jaké divody stazeni zadosti uvedla spolec¢nost?

Spolecnost v dopise, v némz uvédomuje agenturu o svém rozhodnuti stahnout zadost, uvedla, ze neni
schopna v ofekdvaném &asovém ramci reagovat na obavy vyboru CHMP tykajici se vysledkd klinickych
studii.

Tento dopis je k dispozici zde.

Jaké jsou disledky stazeni Zzadosti pro pacienty zafazené do klinickych
studii nebo do programli, v nichz je pripravek Kyndrisa podavan v ramci
Iécby z humannich dlivodi (na zakladé principu tzv. compassionate use)?

Spolecnost uvedla, ze ma v umyslu zastavit vyvoj Ié¢ivého pfipravku, nicméné ma v planu
spolupracovat s lékafi, pacienty a mistnimi regulaénimi organy, aby umoznily pacientim, ktefi jsou
pripravkem léc¢eni v souCasné dobg, pfistup ke zbyvajicim zdsobam pripravku Kyndrisa.

Pokud jste zarazeni do klinické studie a potfebujete ziskat vice informaci o své Iéc¢bé, kontaktujte
Iékare, ktery vdm pripravek podava.
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