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KERDESEK ES VALASZOK A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYKERELEM
VISSZAVONASAVAL KAPCSOLATBAN

CEREPRO
Hatbanyag: adenovirus altal kozvetitett Herpes simplex virus timidin-kinaz gén

2007. jalius 13-an az Ark Therapeutics arrdl értesitette hivatalosan az emberi felhasznalasra szant
gyogyszerek bizottsagat (CHMP), hogy vissza kivanja vonni a kiterjedt operabilis gliomaban szenvedd
betegek kezelésére szant Cerepro forgalomba hozatali engedélykérelemét. A Cerepro 2002. februar 6-
an kiilonleges okbol gyartott gyogyszerkészitmény megjeldlést kapott.

Milyen tipusa gyégyszer a Cerepro?
A Cerepro egy adenovirus altal hordozott gént (Herpes simplex virus timidin-kinaz gén) tartalmazé
gyogyszer. Az elkészitett oldatos injekciot miitét kozben kdzvetleniil az agyba adjak be.

Mit vartak, milyen betegségek esetén alkalmazhat6 a Cerepro?

Ugy volt, hogy a Cereprot ganciklovir-natriummal kombinaciéban alkalmazzak kiterjedt gliomaban
szenvedd operalhat6 betegek kezelésére. A glioma az agydaganat egy olyan tipusa, mely a glia-
sejtekbodl (az idegsejteket koriilvevo, azokat alatdmasztd sejtek) indul ki.

A Cereprot miitét kdzbeni alkalmazasra szantak. A sebész a daganatos agyszovet lehetd legnagyobb
részének eltavolitasat kovetden adta volna be a Cereprot akar 70 kis injekcidban arra a teriiletre,
ahonnan a daganatot eltavolitottak. A Cerepro injekciot egy 6t nappal az operaciot kdvetden
megkezdett kéthetes ganciklovir-natrium kezelés kovette volna. A Cerepro csak a ganciklovirral
kombinacidban fejtette volna ki a hatasat.

Mit vartak, hogyan fejti ki a hatasat a Cerepro?

A Cerepro a herpesz-virusbdl szdrmazo ,.timidin-kinaz” gént tartalmaz. A gént egy ,,vektor”, egy
olyan virustipus hordozza, melyet genetikailag uigy valtoztattak meg, hogy képes legyen egy génnek
(DNS) a szervezet sejtjeibe bevitelére. A Cereproban 1évo virus egy ,,adenovirus”, mely gy lett
kialakitva, hogy dnmagaban nem képes szaporodni, és ezért nem okoz fertdzést az emberi
szervezetben.

A Cerepro injekcionak az agyba torténd beadasakor az injekciohoz kozeli teriileteken talalhato sejtek
veszik fel a modositott virust. Ezutan kezdik el a sejtek a timidin-kinaz enzimet termelni. Ez az enzim
elésegiti a ganciklovirnak egy olyan formava torténd atalakulasat, mely képes az oszt6do sejteket, igy
az operacio sordn el nem tavolitott raksejteket is elpusztitani.

Milyen dokumentaciot nyujtott be a vallalat a CHMP-nek a kérelem alatamasztasara?

A Cerepro hatasat el0szor kisérletes modellekben tanulmanyoztak, miel6tt emberben kezdték el
vizsgalni.

A Cereprot 36 kiterjedt gliomaban szenvedd betegen is vizsgaltak. A vizsgalat soran a Cereprot s a
ganciklovir-natriumot a standard kezelés kiegészitéseként alkalmazva hasonlitottdk 6ssze az
onmagaban alkalmazott standard kezeléssel. A hatasossag f6 mértéke a betegeknek az els6 operacio
utani talélési ideje volt.

Meddig jutottak el az értékelésében, amikor a kérelem visszavonasra Keriilt?
Az értékelés befejezodott, és a CHMP negativ szakvéleményt adott. A vallalat a negativ szakvélemény
feliilvizsgalatat kérte, ez azonban még nem tortént meg, amikor visszavonta a kérelmét.
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Milyen ajanlasai voltak a CHMP-nek abban az idépontban?

A kérelem visszavonasanak idépontjaban az adatok attekintése valamint a vallalatnak a CHMP
kérdéslistajara adott valaszai alapjan, a CHMP negativ szakvéleményt adott, és nem javasolta a
Cerepro forgalomba hozatali engedélyének megadasat a kiterjedt gliomaban szenvedd operalhato
betegek kezelésére.

Mik voltak a CHMP £6 aggalyai?

A CHMP aggalyosnak talalta, hogy a Cerepro elényei nem mutatkoztak meg. Aggalyosnak talalta a f6
Cerepro vizsgalatba bevont betegek alacsony szamat is, ami akadalyozta a gyogyszer elényeinek
bizonyitasat. A bizottsag aggalyosnak talalta tovabba a vizsgalat kivitelezésének maodjat is, mely
megnehezitette az eredmények értelmezését. Ezen tilmenden a bizottsag ugy itélte meg, hogy nem
elegenddek a Cerepro biztonsagossagara vonatkozoan rendelkezésre allo adatok, és mivel a gyogyszer
elényei nem igazolodtak be, aggalyosak lehetnek a ganciklovirrel kombinacidban torténd alkalmazas
kockazatai is.

Ezért az engedélykérelem visszavonasanak idépontjaban a CHMP-nek az volt az allaspontja, hogy a
Cerepro elonyei nem lettek megfelelden igazolva, és eldnyei nem egyenlitik ki a kezeléssel jaro
kockazatokat.

Mivel indokolta a vallalat az engedélykérelem visszavonasat?
A vallalatnak az EMEA-t a forgalomba hozatali engedélykérelem visszavonasarodl értesito levele itt
olvashato.

Milyen kovetkezményei vannak az engedélykérelem visszavonasanak a Cereproval végzett
klinikai vizsgalatokban résztvevo betegek szamara?

A vallalat arrdl tajékoztatta a CHMP-t, hogy az engedélykérelem visszavonasanak nincsenek
kovetkezményei a Cerepro klinikai vizsgilataiban jelenleg résztvevd betegek szaméra. Ha On egy
ilyen klinikai vizsgalatban vesz részt, és a kezelését illetéen tovabbi tajékoztatasra van sziiksége,
akkor konzultaljon kezel6orvosaval.
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