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Kysymyksia ja vastauksia

Myyntiluvan epaaminen ladkevalmisteelta Folotyn
(pralatreksaatti)
Uudelleenarvioinnin tulos

Ladkevalmistekomitea (CHMP) antoi 19. tammikuuta 2012 kielteisen lausunnon, jossa se suositteli
myyntiluvan epaamista Folotyn-ladkevalmisteelta. Valmiste on tarkoitettu perifeerisen
T-solulymfooman hoitoon. Myyntilupaa hakenut yhtié on Allos Therapeutics Limited.

Hakija pyysi kielteisen lausunnon uudelleenkasittelya. Tutkittuaan pyynnoén perusteet
ladkevalmistekomitea kasitteli alkuperaisen lausunnon uudelleen ja vahvisti myyntilupaa koskevan
kielteisen paatdksen 19. huhtikuuta 2012.

Mita Folotyn on?

Folotyn on ladkevalmiste, jonka vaikuttava aine on pralatreksaatti. Sen oli tarkoitus olla saatavana
liuoksena infuusiota varten (tiputus laskimoon).

Mihin Folotynia oli tarkoitus kayttaa?

Folotynia oli tarkoitus kayttaa perifeerista T-solulymfoomaa sairastavien aikuisten hoitoon. Perifeerinen
T-solulymfooma on tietyntyyppisten valkosolujen, T-solujen, syopa.

Folotyn nimettiin harvinaisladkkeeksi (harvinaisten sairauksien hoidossa kaytettava ladke) perifeerisen

T-solulymfooman hoitoon 13. huhtikuuta 2007.

Miten Folotynin odotettiin vaikuttavan?

Pralatreksaatti on ns. antimetaboliitteihin kuuluva ladkevalmiste. Elimistossa sen odotetaan
syrjayttavan foolihapon ja sitoutuvan entsyymiin nimelta dihydrofolaattireduktaasi (DHFR-entsyymi).
DHFR on valttamaton uuden DNA:n muodostumiselle, joka puolestaan on valttaméatdnta solujen
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jakautumisen ja lisddntymisen kannalta. DHFR:&&n sitoutumalla pralatreksaatin odotetaan estavan
entsyymia toimimasta, jolloin sydpésolujen jakautuminen estyy ja ne lopulta kuolevat.

Mita yhtio on esittanyt hakemuksensa tueksi?

Folotynin vaikutuksia on testattu koemalleilla ennen sen tutkimista ihmisilla.

Yhti6 esitti yhden keskeisen tutkimuksen tulokset; siihen osallistui yhteens&a 115 perifeeristéa
T-solulymfoomaa sairastavaa aikuista, joiden sairaus uusiutui toistuvasti tai ei ollut reagoinut
aikaisempiin hoitoihin. Potilaille annettiin Folotynia yhdessa B12-vitamiini- ja foolihappolisdn kanssa.
Vitamiinivalmisteilla haluttiin kompensoida Folotyn-hoidosta mahdollisesti aiheutuva kyseisten
vitamiinien puutos. Tarkein tehon mitta oli niiden potilaiden osuus, joilla saavutettiin hoitovaste.
Hoitovaste vaihteli taudin lievittymisesta syévan merkkien taydelliseen katoamiseen. Tassa
tutkimuksessa Folotynia ei verrattu mihinkdan muuhun hoitoon.

Mitka olivat tarkeimmat syyt, joiden vuoksi ladkevalmistekomitea epasi
myyntiluvan?

Tammikuussa 2012 ladkevalmistekomitean huolenaiheena oli se, etta keskeisen tutkimuksen
tutkimusasetelman takia ladkevalmistekomitea ei pystynyt arvioimaan ladkevalmisteen hyotya,
varsinkin siksi, etta Folotynia ei tutkimuksessa vertailtu toiselle potilasryhmalle annetun muun hoidon
tai lumelddkkeen kanssa. Lisdksi potilaiden tilan selkedd paranemista ei voitu osoittaa, silla
tutkimuksessa selvitettiin vain potilaiden hoitovaste, eikd ladkevalmistekomitea tutkimuksen
perusteella pystynyt arvioimaan hoidon vaikutusta kokonaiselossaoloaikaan (miten kauan potilaat
elivat) eika sen ajan pituuteen, joka kului ennen kuin sairaus alkoi hoidon jalkeen pahentua.
Ladkevalmistekomitea katsoi, ettd naytto oli riittamatén Folotynin hyddyn osoittamiseksi perifeerisen
T-solulymfooman hoidossa. Nain ollen ladkevalmistekomitea katsoi tuolloin, etta Folotynin tarjoama
hyoty ei ollut sen riskejéa suurempi, ja suositteli myyntiluvan epdamista valmisteelta.

Huhtikuun 2012 uudelleenarvioinnissa ladkevalmistekomitean huolenaiheet eivat poistuneet.
Ladkevalmistekomitea katsoi erityisesti, etta hakijan toimittamat tiedot olivat riittamattdmaéat Folotynin
hyddyn osoittamiseksi perifeerisen T-solulymfooman hoidossa. N&in ollen ladkevalmistekomitea
vahvisti alkuperéisen kielteisen lausuntonsa.

Mita seurauksia myyntiluvan epaamisesta on kliinisiin tutkimuksiin tai
erityiskdyttoohjelmiin osallistuville potilaille?

Yhtid on ilmoittanut ladkevalmistekomitealle, ettd peruuttamisesta ei ole mitadn seurauksia potilaille,
jotka osallistuvat Folotynia koskeviin kliinisiin tutkimuksiin tai erityiskayttdéohjelmiin. Jos olet mukana
kliinisessa tutkimuksessa tai erityisluvallista kaytt6a koskevassa ohjelmassa ja tarvitset lisatietoa
hoidostasi, ota yhteytta sinua hoitavaan laakariin.

Tiivistelm& harvinaislddkekomitean Folotynia koskevasta lausunnosta on viraston verkkosivustolla
osoitteessa ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/Rare disease designation.
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