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PYTANIA I ODPOWIEDZI DOTYCZACE WYCOFANIA WNIOSKU O DOPUSZCZENIE
DO OBROTU
dotyczace preparatu
LENALIDOMIDE CELGENE EUROPE

Nieopatentowana nazwa migdzynarodowa: lenalidomid

W dniu 30 maja 2008 r. firma Celgene Europe Limited oficjalnie powiadomita Komitet ds.
Produktéw Leczniczych Stosowanych u Ludzi (CHMP) o zamiarze wycofania wniosku o
dopuszczenie do obrotu preparatu Lenalidomide Celgene Europe przeznaczonego do leczenia anemii
wywolanej zespotami mielodysplastycznymi. Preparat Lenalidomide Celgene Europe zostat
oznaczony jako sierocy produkt leczniczy w dniu 8 marca 2004 r.

Co to jest Lenalidomide Celgene Europe?

Preparat Lenalidomide Celgene Europe jest lekiem zawierajacym substancj¢ czynng lenalidomid.

W czerwcu 2007 r. Lenalidomid, pod nazwa Revlimid, zostal dopuszczony w Unii Europejskiej do
leczenia szpiczaka mnogiego. Szpiczak mnogi jest nowotworem komorek plazmatycznych w szpiku
kostnym.

W jakim celu mial by¢ stosowany preparat Lenalidomide Celgene Europe?

Zadaniem preparatu Lenalidomide Celgene Europe bylo leczenie anemii (niski poziom czerwonych
krwinek) wywotanej zespotami mielodysplastycznymi objawiajacymi si¢ tym, ze szpik kostny
wytwarza za mata liczbg czerwonych krwinek. W niektorych przypadkach zespoty

mielodysplastyczne moga doprowadzi¢ do ostrej biataczki szpikowej (rodzaj nowotworu atakujacego
biate krwinki).

Lenalidomide Celgene Europe miat by¢ stosowany u pacjentow zaleznych od transfuzji krwi
potrzebnej do leczenia anemii i, u ktorych zespoty mielodysplastyczne byly zwiazane ze szczegdlng
mutacja genow (delecja czgsci chromosomu 5) z niskim do $redniego stopnia ryzykiem rozwoju
biataczki lub $mierci.

Jaki jest zamierzony cel dzialania preparatu Lenalidomide Celgene Europe?

Substancja czynna preparatu Lenalidomide Celgene Europe, lenalidomid, jest lekiem
immunomodulacyjnym. Oznacza to, ze substancja ta wptywa na aktywnos$¢ uktadu odpornosciowego
(naturalnego systemu obronnego organizmu). Doktadny sposéb dziatania lenalidomidu w zespotach
mielodysplastycznych nie jest znany, ale zostat on opracowany w celu zablokowania komorek
nowotworowych w szpiku kostnym, podczas wzrostu normalnych komorek szpiku kostnego, w tym
komorek wytwarzajacych czerwone krwinki.

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

Zanim przeprowadzono badania na ludziach, dziatanie preparatu Lenalidomide Celgene Europe
zbadano w modelach eksperymentalnych.

Skutecznos¢ preparatu zbadano w jednym gtéwnym badaniu przeprowadzonym w kilku szpitalach i
kliniakch w USA i Niemczech. W badaniu wzigto udziat 148 pacjentéw z anemia zalezna od
transfuzji, niskim lub $rednim (I stopien) stopniem zagrozenia zespotami mielodysplastycznymi i
delecja czgséci chromosomu 5 (,,delecja 5q”). W badaniu obserwowano skutki leczenia dzienng 10 mg
dawka preparatu Lenalidomide Celgene Europe podawanego nieprzerwanie lub jako powtarzalny cykl
trzytygodniowego leczenia z nastgpujacym po nim jednym tygodniem przerwy. Gtowna miara
skutecznosci byt stosunek pacjentéw, ktorzy uniezaleznili si¢ od transfuzji, co oznacza, ze
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wystepujaca u nich anemia byta kontrolowana bez koniecznosci transfuzji krwi w o$miotygodniowym
okresie.

Na jakim etapie znajdowala si¢ ocena w momencie wycofania wniosku?

Ocena zakonczyla si¢ wydaniem negatywnej opinii przez CHMP, co zostato potwierdzone po
ponownym rozpatrzeniu opinii. Firma wycofata wniosek zanim Komisja Europejska przyjeta formalng
decyzjg.

Jakie zalecenie wydal wéwczas CHMP?

W oparciu o przeglad danych i odpowiedzi firmy na liste pytan wystosowanych przez CHMP,

w momencie wycofania wniosku, opinia wydana przez CHMP byta negatywna i Komitet nie zalecit
wydania pozwolenia na dopuszczenie preparatu Lenalidomide Celgene Europe do obrotu do leczenia
anemii wywotanej zespotami mielodysplastycznymi.

Jakie byly gléwne zastrzezenia CHMP?

CHMP wyrazit obawy odnosnie do sposobu przeprowadzenia gldownego badania, co oznacza, ze
bezpieczenstwo preparatu Lenalidomide Celgene Europe byto trudne do oceny. W szczegolnosci ze
wzgledu na to, w badaniu nie poréwnano leku do zadnego rodzaju leczenia, trudno byto ustali¢, czy
leczenie preparatem Lenalidomide Celgene Europe zwigkszyto ryzyko progresji do stanu ostrej
biataczki szpikowej. Ponadto inspekcja jednego z przypadkow, gdzie przeprowadzono gléwne badanie
zakwestionowata sposob zarejestrowania wynikow, co mogtoby jeszcze bardziej podda¢ w watpliwosé
wiarygodno$¢ gtdwnego badania.

Dlatego tez w momencie wycofania wniosku, zdaniem CHMP nie przedstawiono w wystarczajacym
stopniu korzys$ci zwiazanych ze stosowaniem preparatu Lenalidomide Celgene Europe, i nie
przewazaty one nad rozpoznanym ryzykiem.

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

Jakie sa konsekwencje wycofania wniosku dla pacjentow bioracych udzial w badaniach
klinicznych lub programach wspélczucia z uzyciem preparatu Lenalidomide Celgene Europe?
Firma powiadomita CHMP o zamiarze kontynuowania produkcji lenalidomidu dostgpnego dla
pacjentéw bioracych udziat w badaniach klinicznych lub w programach wspétczucia. W przypadku
uczestnictwa w badaniach klinicznych lub programie wspoétczucia i potrzeby uzyskania
doktadniejszych informacji o leczeniu, nalezy skontaktowac si¢ z lekarzem prowadzacym.

Co dzieje si¢ z preparatem preparatem Revlimid stosowanym w leczeniu szpiczaka mnogiego?
Wycofanie wniosku nie bgdzie miato wptywu na stosowanie preparatu Revlimid, ktory rowniez
zawiera lenalidomid w zatwierdzonym wskazaniu. Stosunek korzysci do ryzyka dla preparatu
Revlimid pozostaje niezmieniony.
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