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KERDESEK ES VALASZOK A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY IRANTI
KERELEM ELUTASITASARA VONATKOZO JAVASLATTAL KAPCSOLATBAN

CIMZIA

Nemzetkozi szabadnév (INN): certolizumab pegol

2007. november 15-én az emberi felhasznalasra szant gyogyszerek bizottsaga (CHMP) negativ
véleményt fogadott el, amelyben a sulyos, aktiv Crohn-betegség kezelésére szant CIMZIA 200 mg por
¢és oldoszer oldatos injekcid készitéséhez gyodgyszerkészitményre vonatkozé forgalomba hozatali
engedély iranti kérelem elutasitasat javasolta. Az engedély iranti kérelmet az UCB Pharma SA
nyUujtotta be.

A kérelmez0 a vélemény feliilvizsgalatat kérte. E kérelem indokainak a mérlegelését kovetden, a
CHMP feliilvizsgalta az eredeti véleményt, és 2008. marcius 19-én megerdsitette a forgalomba
hozatali engedély iranti kérelem elutasitasat.

Milyen tipusu gyégyszer a CIMZIA?
A CIMZIA bér ala adandé oldatos injekcid készitéséhez alkalmazandé por €s oldészer. A CIMZIA
hatdéanyagként certolizumab pegolt tartalmaz.

Milyen betegségek kezelésére szantak a CIMZIA-t?

A CIMZIA-t stlyos, aktiv Crohn-betegség (az emésztoszervek gyulladasat okozo betegség) kezelésére
szantak. Olyan betegek kezelésére szantak, akik a kortikoszteroiddal vagy immunszupressziv
gyogyszerrel (az immunrendszer aktivitasat csokkentd gyodgyszerrel) végzett, teljes korti, megfeleld
kezelésre nem reagalnak, vagy naluk az ilyen kezelés nem alkalmazhato.

Milyen hatasmechanizmust vartak a CIMZIA-t61?

A CIMZIA hatoanyaga, a certolizumab pegol, egy immunszupressziv gyogyszer. Certolizumabot
tartalmaz, ami egy monoklonalis antitest része. A monoklonalis antitest olyan antitest (egyfajta
fehérje), amelyet tigy alakitottak ki, hogy az a szervezetben talalhaté meghatarozott struktrat
(antigént) felismerje, és ahhoz kotddjon. A certolizumab ugy lett kialakitva, hogy egy, a szervezetben
talalhato, tumor nekrozis faktor alfanak (TNF-alfa) nevezett kémiai hirvivohoz kotddjon. Ez a hirvivo
gyulladast okoz, és nagy mennyiségekben jelen van az aktiv Crohn-betegségben szenvedd betegeknél.
A TNF-alfa gatlasaval, a certolizumabtol azt vartak, hogy mérsékelni fogja a gyulladast és a betegség
egyéb tiineteit.

A CIMZIA-ban a certolizumab polietilén glikolhoz van kotve. Ez csokkenti az anyag szervezetbol
torténd kiiiriilésének sebességét, ezaltal lehetéve teszi, hogy a gydgyszert ritkabban adjak be.

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

A CIMZIA hatasat kisérleti modelleken tesztelték, miel6tt embereken probaltak volna ki.

A folyamatban 1év0 kezeléshez adott CIMZIA hatasat a placebo (hatéanyag nélkiili kezelés) hatasaval
hasonlitottak 0ssze két f6 vizsgalatban, kozepesen sulyos, illetve stilyos Crohn-betegségben szenvedd
felnott betegek bevonasaval.

Az elso vizsgalatban a tlinetek csokkenését tanulmanyoztak az “indukcios kezelés” alatt 660 olyan
betegnél, akik el6z6leg nem kaptak CIMZIA-t. A hatasossag f6 mércéje azoknak a betegeknek a
szama volt, akiknek a tiinetei javultak vagy teljesen megsziintek 6 és 26 hét elteltével.
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A masodik vizsgalatban a gyogyszer hatasanak fenntarthatdsagat tanulmanyoztak 428 olyan betegnél,
akik a kezdeti hathetes CIMZIA-kezelésre reagaltak. A hatisossag f6 mércéje azoknak a betegeknek a
szama volt, akik 26 hét elteltével is reagaltak a kezelésre.

Melyek voltak a fobb aggalyok, amelyek alapjan a CHMP elutasitotta a forgalomba hozatali
engedély iranti kérelmet?

2007 novemberében a CHMP aggalyait fejezte ki arra vonatkozolag, hogy nem all rendelkezésre elég
bizonyiték a CIMZIA elényeinek alatamasztasara. Az indukcios kezelés alatt a CIMZIA csak
marginalis hatdsossagot mutatott, ami tul elenyészo volt ahhoz, hogy a betegek szempontjabol
relevans legyen. Raadésul a fenntarthatdsagi vizsgalat nem volt elég hosszi ahhoz, hogy
jelentdségteljes informaciot adjon a gyogyszer hosszu tavh hatasairdl.

A bizottsagnak a CIMZIA biztonsagossagaval kapcsolatban is kételyei voltak: bar altalanossagban
elmondhatd, hogy az ugyanabba az osztalyba tartozd gyogyszerek biztonsagossagaval
Osszehasonlithato, aggalyok meriiltek fel a CIMZIA-t kapo betegeknél észlelt megndvekedett vérzés
potencialis kockazataval kapcsolatban. Tovabba a bizottsag azt is kifogasolta, hogy a vallalat nem
adott tantibizonysagot afeldl, hogy képes lesz a gyogyszer mindségét elfogadhat6 szinten figyelemmel
kisérni.

2008 marciusaban, a feliilvizsgalatot kdvetden, a CHMP semmisnek nyilvanitotta azon kifogasat,
miszerint a vallalat nem lesz képes a gyogyszer mindségének figyelemmel kisérésére. A vérzés
lehetséges, megndvekedett kockazatara vonatkozo aggalyat is semmisnek nyilvanitotta, ugyanakkor
fenntartotta altalanos kételyeit a CIMZIA biztonsagossagaval kapcsolatban. A bizottsag a tobbi
aggalyat fenntartotta. Ennek kovetkeztében a CHMP ekkor azon a véleményen volt, hogy a CIMZIA,
sulyos, aktiv Crohn-betegség kezelésére valo alkalmazasaval jar6 elényok nem haladjak meg a
kockazatokat. Ezért a CHMP a CIMZIA-ra vonatkoz6 forgalomba hozatali engedély iranti kérelem
elutasitasat javasolta.

Milyen kovetkezményekkel jar az elutasitas azokra a betegekre nézve, akik részt vettek a
CIMZIA-val folytatott klinikai tesztelésekben vagy engedélyezés elotti kezelési programokban?
A vallalat tajékoztatta a CHMP-t arrol, hogy az elutasitasnak nincsenek kdvetkezményei a CIMZIA-
val végzett klinikai vizsgalatokban vagy engedélyezés eldtti kezelési programokban jelenleg részt
vevé betegek szamara. Ha On ilyen klinikai vizsgélatban vagy engedélyezés elétti kezelési
programban vesz részt, €s tovabbi informaciora van sziiksége a kezelését illetéen, vegye fel a
kapcsolatot kezeldorvosaval!
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