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PYTANIA I ODPOWIEDZI DOTYCZACE WYCOFANIA WNIOSKU O DOPUSZCZENIE
DO OBROTU
dla preparatu
ARXXANT

Nieopatentowana nazwa migdzynarodowa (INN): ruboksystauryna

Dnia 13 marca 2007 r. firma Eli Lilly Nederland B.V. oficjalnie poinformowata Komitet

ds. Produktow Leczniczych Stosowanych u Ludzi (CHMP), ze podjeta decyzje o wycofaniu wniosku
o dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego ARXXANT do leczenia retinopatii cukrzycowej

u pacjentow dorostych z umiarkowana lub cigzka nieproliferacyjna retinopatia.

Co to jest ARXXANT?
Preparat ARXXANT jest lekiem, ktory jako substancj¢ czynna zawiera ruboksystauryng (w postaci
tabletek 32 mg).

W jakim celu mial by¢ stosowany ARXXANT?

Preparat ARXXANT mial by¢ stosowany w leczeniu pacjentow dorostych z umiarkowana lub cigzka
nieproliferacyjna retinopatia jako powiktaniem cukrzycy. Retinopatia stanowi uszkodzenie naczyn
krwiono$nych w siatkdbwce — Swiatloczutej powierzchni w tylnej czgsci oka. Uszkodzenie to
powoduje, ze naczynia krwiono$ne przepuszczaja ptyn, co prowadzi do obrzeku siatkowki.
Retinopatia moze ostatecznie doprowadzi¢ do utraty wzroku, a nawet $lepoty. Okreslenie
,hnieproliferacyjna” oznacza, ze choroba jest we wczesnym stadium zaawansowania, w ktérym pacjent
moze nie zauwazac zadnych zmian widzenia.

Jak powinien dziala¢ ARXXANT?

Substancja czynna zawarta w preparacie ARXXANT, ruboksystauryna, blokuje aktywno$¢ enzymu
kinazy proteinowej C (PKC) beta. Jest to wystepujacy naturalnie enzym, ktory jest odpowiedzialny za
regulowanie aktywnos$ci naczyn krwiono$nych w siatkdwcee. U pacjentdow z cukrzyca wysoki poziom
glukozy (cukru) we krwi moze powodowa¢ nadmierna aktywno$¢ tego enzymu, co prowadzi do
uszkodzenia naczyn krwiono$nych. Oczekuje sig, ze blokujac PKC beta, ruboksystauryna zapobiegnie
uszkodzeniu naczyn krwiono$nych i utracie widzenia.

Jaka dokumentacja zostala przedstawiona przez firme¢ na poparcie wniosku zlozonego do
CHMP?

Zanim rozpoczeto badania na ludziach, dziatania preparatu ARXXANT badano najpierw w modelach
eksperymentalnych.

Firma przedstawila wyniki jednego gldéwnego badania z udzialem 685 pacjentéw z umiarkowanie
nasilona do bardzo nasilonej nieproliferacyjnej retinopatii cukrzycowej. W badaniu tym poréwnywano
dziatania preparatu ARXXANT z dziataniami placebo (nieaktywnego leczenia) w okresie trzech lat.
Gloéwnym kryterium oceny skutecznosci byt odsetek pacjentow w kazdej grupie, u ktorych przy koncu
badania wystapita utrata widzenia. Oceniano to na podstawie pomiaru liczby liter, ktore pacjenci byli
w stanie odczyta¢ na standardowym schemacie do badania ostro$ci wzroku: spadek o 15 liter lub
wigcej w okresie szesciu miesigcy uznawano za utratg widzenia.

Na jakim etapie znajdowala si¢ ocena w momencie wycofania wniosku?
Firma wycofata wniosek w dniu 120. CHMP opracowat listg¢ pytan, na ktére firma miata udzieli¢
odpowiedzi, lecz tego dotychczas nie uczynita.
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CHMP potrzebuje zwykle do 210 dni na oceng nowego wniosku. Na podstawie przegladu wstepne;j
dokumentacji CHMP przygotowuje liste pytan (w dniu 120.), ktére sa wysytane do firmy. Po
dostarczeniu przez firm¢ odpowiedzi na te pytania, CHMP dokonuje ich przegladu i moze, przed
wydaniem opinii, zada¢ nowe pytania (w dniu 180.). Po wydaniu opinii przez CHMP Komisja
Europejska zazwyczaj potrzebuje okoto dwoch miesiecy na wydanie pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu.

Jakie zalecenie wydal wéwczas CHMP?

Na podstawie przegladu danych dostgpnych w momencie wycofania pojawily si¢ zastrzezenia ze
strony CHMP i wstepna opinia wskazywata, ze preparat ARXXANT moze nie zosta¢ dopuszczony do
leczenia pacjentow z retinopatia cukrzycowa u pacjentdow dorostych z umiarkowana lub cigzka
nieproliferacyjna retinopatia.

Jakie byly gléwne zastrzezenia CHMP?

CHMP wyrazit obaweg, ze w badaniu klinicznym nie wykazano skutecznos$ci preparatu ARXXANT w
odpowiedni sposob. Komitet wyrazil takze obawy dotyczace dziatan niepozadanych leku, a
szczegolnie zaburzen rytmu serca.

Dlatego w momencie wycofania, wedlug CHMP nie przedstawiono w wystarczajacym stopniu
korzysci ze stosowania preparatu ARXXANT oraz nie przewazaja one nad rozpoznanymi
zagrozeniami.

Jakie przyczyny wycofania wniosku podala firma?
Pismo od firmy powiadamiajace Agencjg o wycofaniu wniosku jest dostgpne

tutaj.

Jakie sa konsekwencje wycofania wniosku dla pacjentow bioracych udzial w badaniach
klinicznych z uzyciem preparatu ARXXANT?

Firma poinformowata CHMP, ze nie ma zadnych konsekwencji dla pacjentow obecnie bioracych
udziat w badaniach klinicznych z uzyciem preparatu ARXXANT.

W przypadku uczestnictwa w badaniu klinicznym i potrzeby uzyskania wigcej informacji na temat
leczenia, nalezy skontaktowac¢ si¢ z lekarzem prowadzacym.
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