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OTAZKY A ODPOVEDI TYKAJICI SE DOPORUCENI
ZAMITNUTI REGISTRACE
pripravku
ALPHEON

Mezinarodni nechranény nazev: interferon alfa-2a

Dne 28. ¢ervna 2006 piijal Vybor pro humanni 1é¢ivé ptipravky (CHMP) negativni stanovisko ve véci
registrace 1é¢ivého pripravku Alpheon 6 mil. [U/ml, injekéniho roztoku uréeného k 1écbé hepatitidy C,
a doporuéil jeji zamitnuti. Zadost o registraci podala spole¢nost BioPartners GmbH, ktera mize do
patnacti dnti od doruceni uvédoméni o tomto negativnim stanovisku pozadat o jeho prezkoumani.

Co je Alpheon?

Alpheon je injekéni roztok, ktery obsahuje ti¢innou latku interferon alfa-2a.

Alpheon byl vyvinut jako ,,biologicky obdobny* 1é¢ivy ptipravek, tj. tak, aby byl podobny jinému
biologickému lécivému pfipravku, ktery obsahuje stejnou uUcinnou latku a v ramci EU je jiz
registrovan (nazyvanému téz ,,referencni 1é¢ivy pripravek®), a to pfipravku Roferon-A.

Na co mél byt pripravek Alpheon pouZivan?

Alpheon se mél pouzivat k 1é¢bé dospélych pacientti s chronickou (dlouhodobou) hepatitidou C
(onemocnéni jater vyvolané virovou infekci), ktefi vykazuji znamky poskozeni jater, tj. poskozeni
jaterni tkané pfi vySetfeni mikroskopem a zvySené krevni hodnoty jaterniho enzymu (ALT) oproti
norm¢, a také znamky infekce virem hepatitidy C. Alpheon se mél uzivat spolu s antivirovym
pripravkem ribavirinem, ovSem pouze pokud pacienti tento pfipravek mohou uzivat.

Jak mél pripravek Alpheon pusobit?

Interferony jsou latky pfirozené produkované lidskym télem, aby mu pomahaly bojovat proti
nezadoucim naporiim jako jsou virové infekce. Interferon obsazeny v piipravku Alpheon, interferon
alfa-2a, se vyrabi metodou znamou jako ,technologie rekombinantni DNA*: je vytvafen kvasinkou,
do které byl vloZzen gen (DNA), ktery ji umoziiuje jej produkovat.

Jakou dokumentaci piedlozila spole¢nost vyboru CHMP na podporu své Zadosti?

Spolecnost, ktera ptipravek Alpheon vyrabi, piedlozila informace stvrzujici, Ze ptipravek Alpheon byl
porovndvan s Roferonem-A (s ohledem na strukturu ucinné latky, slozeni a Cistotu piipravku,
mechanismus G¢inku, bezpecnost a ucinnost u hepatitidy C). Studie vedena na pacientech s
hepatitidou C porovnavala tcinnost Alpheonu a referencniho pfipravku na 455 pacientech. Studie
hodnotila, kolik pacient vykazuje odpovéd’ na 1écbu (nejevi znamky pritomnosti viru v krvi) po 12 ze
48 tydnii 1écby a po 6 mésicich od ukonceni 1écby.
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Jaké byly hlavni diivody doporuceni zamitnuti registrace vyborem CHMP?

Vybor CHMP mél vyrazné obavy ohledné srovnatelnosti Alpheonu a Roferonu-A, a to z divodu
zjisténych rozdili mezi obéma 1é¢ivymi piipravky (naptiklad tykajicich se necistot). Kromé toho se
vybor obaval, Ze nebyl piedloZen dostatek udajii o stabilité¢ ucinné latky a 1é¢ivého pripravku uréeného
k registraci. Navic nebyl fadn€ vyhodnocen postup vyroby hotového 1é¢ivého pripravku.

V ramci provedené klinické studie byl pocet pacientl s hepatitidou C, ktefi vykazovali odpovéd’ na
lécbu Alpheonem a Roferonem-A podobny. Piesto vSak byly mezi obéma pfipravky zaznamenany
rozdilnosti: v porovnani s vysledky dosazenymi u pacientt lécenych referenénim piipravkem se ve
skuping 1écené Alpheonem vyskytlo vice pacientl, u kterych doslo k navratu onemocnéni po ukonceni
1é¢by, a pacienti 1é¢eni Alpheonem vykazovali rovnéz vice vedlejSich G¢inkt. Kromé toho nebyl
dostatecn¢ vyhodnocen test pouzity v klinické studii za ucelem zjisténi, do jaké miry je lécivy
ptipravek schopen vyvolat imunologickou reakci (t€lo si zacne vytvafet specialni bilkoviny proti
1é¢ivému pripravku, nazyvané protilatky).

V dané chvili vybor CHMP zaujal stanovisko, Ze pfipravek Alpheon nelze povaZzovat za biologicky
obdobny referen¢nimu lé¢ivému ptipravku Roferonu-A. Proto doporucil, aby bylo rozhodnuti o
registraci pfipravku Alpheon zamitnuto.

Jaké disledky ma zamitnuti registrace pro pacienty zarazené do klinickych studii piipravku
Alpheon nebo programi, v nichZ je podavan v ramci zvlastni 1é¢by z humannich divodu (na
zakladé principu tzv. compassionate use)?

V soucasné dobé v Evropské unii neprobihaji zadné klinické studie nebo programy podavani
pripravku Alpehon v ramci zvlastni 1écby z humannich divoda.
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