Wc European Medicines Agency

London, 2008. szeptember 25.
Dok. hiv..EMEA/404511/2008

Kérdések és valaszok a forgalomba hozatali engedély iranti kérelem visszavonasaval
kapcsolatban
Orplatna

Nemzetk6zi szabadnév (INN): satraplatin

2008. augusztus 1-jén a Pharmion Ltd hivatalosan értesitette az emberi felhasznalasra szant
gyogyszerek bizottsagat (CHMP), hogy vissza kivanja vonni az elézetes kemoterapiara nem reagalo
metasztatikus hormonrezisztens prosztatarakban szenvedo betegek kezelésére szant Orplatna-ra
vonatkoz6 forgalomba hozatali engedély iranti kérelemét.

Milyen tipusu gyogyszer az Orplatna?
Az Orplatna egy satraplatin nevii hatdanyagot tartalmazo gyogyszer. 10 vagy 50 mg satraplatint
tartalmazo, szajon at bevehet6 kapszula formajaban hoztak volna forgalomba.

Milyen betegségek kezelésére szantak az Orplatna-t?

Az Orplatna-t a prosztatarak kezelésére szantak. Ez egy olyan daganat, amely a férfiaknal a
hugyholyag alatt talalhato, a magban folyadékot termel6 mirigyet, vagyis a prosztatamirigyet érinti.
Ezt a gyogyszert prednizonnal vagy prednizolonnal (gyulladascsokkentd gyogyszerek) valo egyiittes
alkalmazasra szantak azoknal a betegeknél, akik nem adtak megfeleld valaszt egyéb daganatellenes
gyogyszerekre abban az esetben, amikor a daganat a kiindulasi helyrdl atterjedt a test mas részeire
(metasztatikus) és hormonrezisztensnek bizonyult. Mindez azt jelenti, hogy a daganat nem valaszol a
hormonkezelésre.

Milyen hatasmechanizmust vartak az Orplatna-to1?

Az Orplatna hatdéanyaga, a satraplatin, a ,,platina vegyiiletek” csoportjaba tartozo citotoxikus szer (egy
olyan gyogyszer, amely az osztodasban 1évo, példaul rakos sejteket pusztitja el). Ezek a vegytiletek
platinafémbdl allnak. A straplatint6l azt varjak, hogy a szervezetben a sejteken beliili DNS-hez
kapcsolodva megallitja a sejtek szaporodasat. Eredményként azt varjak téle, hogy megallitja a
tumorsejtek novekedését, melyek igy esetlegesen elpusztulnak.

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

Az Orplatna hatésait az emberek részvételével végzett vizsgalatok elott eldszor kisérleti modelleken
tesztelték.

Az egyik 6 vizsgalatban a prednizonnal egyiittesen alkalmazott Orplatna vagy placebo (hatéanyag
nélkiili kezelés) hatékonysagat tanulmanyoztak 950, olyan beteg bevonasaval, akik metasztatikus
hormonrezisztens prosztatarakban szenvednek és legalabb egy, korabbi sikertelen kezelésen estek at.
A hatékonysag f6 mértéke a ,,progressziomentes tulélési id6” (a betegség rosszabbodasaig eltelt idd)
¢s az atlagos tulélési id6 volt. A progressziomentes tulélést egy ,,0sszetett” modszerrel mérték, ami azt
jelenti, hogy tobb mint egy tiinetet tudtak hasznalni mértékként. Jelen esetben a progressziot a
vizsgalat kdzben felfedezett 1j tumorok, 11j csontproblémak fellépése, a tiinetek progresszidja (pl.
fajdalom, stilyvesztés vagy vizelési problémak) vagy az elhalalozas jelentettek.

A visszavonas el6tt meddig jutott el a kérelem az elbiralasi folyamatban?
A vallalat a benyujtast kovetd 180. napon vonta vissza a kérelmet. Azt kdvetden, hogy a CHMP
értékelte a vallalatnak a kérdéssorra adott valaszait, még mindig maradt néhany megoldatlan probléma.
A CHMP-nek szokasos koriilmények kozott legfeljebb 210 nap all rendelkezésére egy uj kérelem
kiértékelésére. Az eredetileg benyujtott dokumentacié attekintése alapjan a CHMP a 120. napon listat
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allit 6ssze a kérdésekrol, amelyet elkiild a vallalat részére. Miutan a véallalat valaszolt a kérdésekre, a
CHMP véleményezés elott attekinti azokat, és tovabbi, nyitva maradt kérdéseket tehet fel a 180. napon.
A CMHP allasfoglalasat kovetéen rendszerint koriilbeliil két honap telik el, amig az Eurdpai Bizottsag
kiadja az engedélyt.

Mit tartalmazott a CHMP ajanlasa az adott idépontban?

A visszavonas idopontjadban, az adatok és a vallalat altal a CMHP listajan szerepld kérdésekre adott
valaszok attekintése alapjan, a CHMP-nek néhany aggalya meriilt fel, és az volt az ideiglenes
véleménye, hogy az Orplatna alkalmazasa nem engedélyezhet6 a metasztatikus hormonrezisztens
prosztatarak kezelésére.

Mik voltak a CHMP {6 aggalyai?

A CHMP aggodalmat fejezte ki amiatt, hogy az Orplatna hatékonysagat nem tudtak kell6 mértékben
bizonyitani. A placeboval sszehasonlitva az Orplatna nem ndvelte az atlagos tulélési idot, és a
progressziomentes t11élés vonatkozasaban mutatkozoé kismértékii javulast nem tekintették relevansnak,
mert az atlagos tulélséi idében nem kovetkezett be javulds. Ezen feliil a CHMP aggodalmat fejezte ki a
porgressziomentes tulélés Osszetett mérése miatt, amely a bizottsag szerint nem volt eléggé hatékony.
A bizottsag azt is megjegyezte, hogy a metasztatikus hormonrezisztens prosztatarak szokasos
elsévonalbeli kezelését docetaxellel végzik, és valoszintileg a legtdbb beteg, aki Orplatna-kezelésben
részesiilne, elmulasztana a docetaxel-kezelést. A bizottsag azonban aggalyat fejezte ki amiatt, hogy a
6 vizsgalatban résztvevo, korabban docetaxellel kezelt betegeknél tobb mellékhatas 1épett fel amikor
Orplatna-t szedtek, mint azoknal a betegeknél akik rakjuk kezelésére a vizsgalat el6tt mas
gyogyszereket kaptak.

Ezért a CHMP véleménye a visszavonds idépontjaban az volt, hogy az Orplatna elényeit nem
bizonyitottak elegendd mértékben, és az esetleges elénydk nem haladtdk meg az azonositott
kockazatokat.

Mivel indokolta a vallalat a kérelem visszavonasat?
A vallalatnak az EMEA-t a kérelem visszavonasarol értesito levele itt talalhato.

Milyen kovetkezményekkel jar a visszavonas azokra a betegekre nézve, akik részt vesznek az
Orplatna-val végzett klinikai vizsgalatokban vagy engedélyezés el6tti kezelési programokban?
A vallalat értesitette a CHMP-t, hogy az Orplatna tovabbra is elérhetd lesz azon betegk szamara, akik
részt vesznek folyamatban 1év6 klinikai vizsgalatokban.

Ha On ilyen klinikai vizsgélatban vagy engedélyezés elétti kezelési programban vesz részt, és tovabbi
informacidra van sziiksége a kezelését illetden, vegye fel a kapcsolatot kezelGorvosaval!
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http://www.emea.europa.eu/humandocs/PDFs/EPAR/orplatna/withdrawalletter.pdf

