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Pytania i odpowiedzi dotyczace wycofania wniosku o dopuszczenie do obrotu
dotyczace preparatu Cylatron

Nieopatentowana nazwa miedzynarodowa: peginterferon alfa-2b

W dniu 11 marca 2009 r. firma SP Europe oficjalnie powiadomita Komitet ds. Produktow
Leczniczych Stosowanych u Ludzi (CHMP) o zamiarze wycofania wniosku o dopuszczenie do obrotu
preparatu Cylatron w terapii adjuwantowej czerniaka w I1I stopniu ztosliwosci.

Co to jest Cylatron?
Preparat Cylatron to proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan. Substancja
czynng preparatu jest peginterferon alfa-2b.

W jakim celu mial by¢ stosowany preparat Cylatron?

Preparat Cylatron miat by¢ stosowany u dorostych pacjentéw z czerniakiem w 111 stopniu ztosliwosci
(zaawansowanym), jako lek wspomagajacy po zabiegu operacyjnym w celu zapobiegania wznowieniu
procesu chorobowego. Czerniak to rodzaj raka skory zajmujacy komorki zwane melanocytami.
»Stopien III” oznacza, ze niektore komorki rakowe rozprzestrzenity si¢ do weztow chlonnych (czgsé
uktadu chlonnego, przez ktora odprowadzane sa ptyny z tkanek ciata). Preparat Cylatron miat by¢
przeznaczony do leczenia pacjentow, u ktérych stwierdzono komorki czerniaka w weztach chtonnych
w badaniu pod mikroskopem, ale nie w przypadkach, kiedy powigkszone wskutek procesu
nowotworowego wezly chlonne staty sig juz wyczuwalne przez skore.

Jakie jest oczekiwane dzialanie preparatu Cylatron?

Substancja czynna preparatu Cylatron o nazwie peginterferon alfa-2b nalezy do grupy ,,interferonow”.
Sktada si¢ z substancji o nazwie interferon alfa-2b, ktora zostala ,,pegylowana” (pokryta zwigzkiem
chemicznym o nazwie glikol polietylenowy). Wskutek tego dochodzi do zwolnienia wydalania
substancji z organizmu, co umozliwia zmniejszenie czgstosci podawania leku.

Uwaza sig, ze dziatanie interferonu alfa-2b w czerniaku polega na hamowaniu wzrostu i namnazania
komorek nowotworowych wskutek ich obumierania i pobudzania uktadu odpornosciowego (naturalne
sily obronne organizmu) do atakowania i zabijania komoérek rakowych.

Peginterferon alfa-2b jest zatwierdzony w Unii Europejskiej (UE) od maja 2000 r. pod postacia
preparatow Peglntron i ViraferonPeg do leczenia wirusowego zapalenia watroby typu C.
Niepegylowany interferon alfa-2b jest takze zatwierdzony w UE od marca 2000 r. jako preparat
IntronA. Preparat IntronA, oprocz innych wskazan, jest zatwierdzony do leczenia czerniaka
ztosliwego po zabiegu operacyjnym.

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

Zanim przeprowadzono badania na ludziach, dziatanie preparatu Cylatron badano w modelach
eksperymentalnych.

Preparat Cylatron oceniono w jednym gléwnym badaniu, w ktérym udziat wzigto 1256 dorostych
pacjentow z czerniakiem w III stopniu. Pacjenci otrzymywali preparat Cylatron przez okres do pigciu
lat albo nie byli leczeni. Do badania wtaczono pacjentdow po niedawno przebytym zabiegu
operacyjnym usunigcia weztéw chtonnych, w ktorych wykryto komorki czerniaka. Glowna miara
skutecznosci byta dlugo$¢ przezycia pacjentow do czasu wznowienia procesu chorobowego.
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Na jakim etapie znajdowala si¢ ocena w momencie wycofania wniosku?

Whiosek zostal wycofany przez firm¢ w 194. dniu procedury. Po dokonaniu przez CHMP oceny
odpowiedzi firmy na listg pytan, pewne kwestie wciaz pozostawaty nierozwiazane.

Ocena nowego wniosku zajmuje zwykle CHMP do 210 dni. Na podstawie przegladu wstepne;j
dokumentacji CHMP przygotowuje listg pytan (w 120. dniu), ktére sa wysytane do firmy. Po
dostarczeniu przez firme odpowiedzi na te pytania CHMP dokonuje ich oceny i przed wydaniem
opinii moze zazada¢ w 180. dniu odpowiedzi na pozostate pytania. Po wydaniu opinii przez CHMP
Komisja Europejska potrzebuje okoto dwoch miesigcy na wydanie pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu.

Jakie zalecenie wydal wéwczas CHMP?

W momencie wycofania CHMP zglosit zastrzezenia na podstawie przegladu danych i odpowiedzi
firmy i wstgpna opinia wskazywata, ze preparat Cylatron nie moze by¢ zatwierdzony w terapii
adjuwantowej czerniaka w III stopniu.

Jakie byly gléwne zastrzezenia CHMP?

CHMP mial zastrzezenia dotyczace dzialan niepozadanych preparatu Cylatron, zwlaszcza zmgczenia
i depresji. Zwrocit takze uwage, ze pomimo wykazania pewnego wpltywu opdzniajacego nawrot
procesu nowotworowego, lek nie okazat si¢ skuteczny w wydtuzaniu czasu przezycia pacjentow.

Jakie przyczyny wycofania wniosku podala firma?
Pismo od firmy powiadamiajace EMEA o wycofaniu wniosku jest dostgpne tutaj.

Jakie sg skutki wycofania dla pacjentéw uczestniczacych w badaniach klinicznych/,,programach
wspolczucia” z uzyciem preparatu Cylatron?

Firma poinformowata CHMP, Ze nie ma zadnych skutkow dla pacjentow obecnie bioracych udziat

w badaniach klinicznych lub ,,programach wspotczucia” z uzyciem preparatu Cylatron. W przypadku
uczestnictwa w badaniach klinicznych lub ,,programie wspotczucia” i potrzeby doktadniejszych
informacji o leczeniu, nalezy skontaktowac si¢ z lekarzem prowadzacym.

Jakie dzialania podejmuje si¢ w zwigzku z preparatami Peglntron i ViraferonPeg w odniesieniu
do leczenia wirusowego zapalenia watroby typu C i z preparatem IntronA w odniesieniu do
leczenia czerniaka zlosliwego?

Wycofanie wniosku nie ma zadnych skutkéw w odniesieniu do stosowania preparatow Peglntron,
ViraferonPeg i IntronA w zatwierdzonych wskazaniach, dla ktorych stosunek korzysci do ryzyka
pozostaje niezmieniony.
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www.emea.europa.eu/humandocs/PDFs/EPAR/cylatron/withdrawalletter.pdf

