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PYTANIA I ODPOWIEDZI DOTYCZACE WYCOFANIA WNIOSKU O DOPUSZCZENIE
DO OBROTU
dotyczace preparatu
SPANIDIN

Nieopatentowana nazwa miedzynarodowa: guSperimus

W dniu 17 czerwca 2008 r. firma Euro Nippon Kayaku GmbH oficjalnie powiadomita Komitet ds.
Produktow Leczniczych Stosowanych u Ludzi (CHMP) o zamiarze wycofania wniosku
o dopuszczenie do obrotu preparatu Spanidin, stosowanego w indukcji remisji u dorostych pacjentow
z ziarniniakowato$cia Wegenera.  Preparat Spanidin zostal oznaczony jako sierocy produkt
leczniczy w dniu 29 marca 2001 r.

Co to jest Spanidin?
Preparat Spanidin ma posta¢ proszku, z ktorego przygotowuje sig¢ roztwor do wstrzykiwan. Substancja
czynng preparatu jest gusperimus.

W jakim celu zamierza si¢ stosowaé preparat Spanidin?

Preparat Sprandin mial by¢ stosowany w kontrolowaniu objawdéw ziarniniakowatosci Wegenera u
pacjentow, u ktorych inne rodzaje leczenia nie byty skuteczne. Ziarniniakowato$¢ Wegenera jest
rzadka choroba autoimmunologiczna (choroba wywotana przez wiasny ukiad odpornosciowy
atakujacy normalng tkanke). W tej chorobie tej uktad odpornosciowy atakuje neutrofile (rodzaj
biatych komorek krwi) wywolujac zapalenie matych i $redniej wielkoSci naczyn krwionos$nych oraz
tworzenie si¢ ziarniakow (skupienia bialych komorek krwi). Moze to powodowac rézne objawy
dotyczace glownie drog oddechowych, ptuc i nerek. Pozostawienie choroby nieleczonej moze
spowodowac¢ uszkodzenie organu, a nawet Smierc.

Jaki jest zamierzony cel dzialania preparatu Spanidin?

Substancja czynna preparatu Spandin, gusperimus, jest lekiem immunosupresyjnym, co oznacza, ze
zmniejsza dzialanie uktadu odpornosciowego (naturalny system obronny organizmu). Substancja ma
za zadanie dziala¢ w ziarniniakowato$ci Wegenera poprzez zablokowanie wzrostu i dzialania
biatych krwinek zwanych limfocytami, ktére odpowiedzialne sa za proces zapalny. Poprzez
zmniejszenie liczby limfocytow i poprzez przeciwdziatanie ich aktywnosci preparat Spanidin ma na
celu ograniczenie zapalenia w czerwonych krwinkach wywotujacego objawy choroby.

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

Zanim przeprowadzono badania na ludziach dzialanie preparatu Spanidin zbadano w modelach
eksperymentalnych.

Preparat Spanidin zbadano w jednym glownym badaniu z udzialem 45 pacjentow z
ziarniniakowato$cia Wegenera, ktorzy wykazali nietolerancje na standardowe leczenie. Pacjenci ci
przyjmowali Spanidin w sze$ciu ,,cyklach”, z ktorych kazdy sktadatl si¢ z trzech tygodni leczenia z
jednotygodniowa przerwa. Glowna miarg skutecznosci byta liczba pacjentéw, u ktorych nastapita
remisja (brak oznak aktywnej choroby) przez co najmniej dwa miesiace leczenia. W tym badaniu
preparatu Spanidin nie porownywano z innymi rodzajami leczenia, ale pacjenci mogli przyjmowac
kortykosteroidy (grupa lekow immunosupresyjnych) jako uzupehienie preparatu Spanidin.
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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 liste pytan, pewne kwestie wciaz pozostawaty nierozwigzane.

Ocena nowego wniosku zajmuje zwykle CHMP do 210 dni. Na podstawie przegladu wstepnej
dokumentacji CHMP przygotowuje liste pytan w 120. dniu, ktére sa wysylane do firmy. Po
dostarczeniu przez firm¢ 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?

Na podstawie przegladu danych i odpowiedzi firmy na pytania CHMP, w momencie wycofania
pojawily si¢ obawy ze strony CHMP, a wstepna opinia wskazywata, ze Spanidin nie zostanie
dopuszczony do indukcji remisji u dorostych pacjentow cierpiacych na klinicznie oporna
ziarniniakowato$¢ Wegenera.

Jakie byly gléwne zastrzezenia, ktore wyrazit CHMP w chwili wycofania wniosku?

CHMP wyrazit obawe, ze gtdwne badanie nie byto w stanie wykazaé skuteczno$ci preparatu Spanidin
ze wzgledu na sposob, w jaki zostalo zaplanowane i przeprowadzone. Badanie objeto pacjentow,
ktorzy mogli przyjmowaé inne leki jako leczenie choroby, takze nie mogloby by¢ mowy o
nietolerancji. Ponadto, preparatu Spanidin nie poréwnano z zadnym innym lekiem, tak wigc nie byto
mozliwe rozroéznienie skutkoOw oddziatywania preparatu Spanidin i steroidow. CHMP wyrazit rOwniez
obawy, ze w badaniu udziat wzigli pacjenci, u ktorych leczenie indukcyjne nie byto konieczne oraz
inni, u ktoérych nie wystapity objawy klasycznej postaci ziarniniakowatosci Wegenera atakujacej
drogi oddechowe, ptuca czy nerki.

CHMP zauwazyl, ze konieczne bytoby dodatkowe badanie, by rozwia¢ te obawy. Do dodatkowego
badania nalezatoby wlaczy¢ pacjentow, u ktorych wystepuje rzeczywista nietolerancja na inne rodzaje
leczenia albo nalezaloby porownac¢ Spanidin bezposrednio z cyklofosfamidem (standardowe leczenie
do indukcji remisji w ziarniniakowato$ci Wegenera).

Dlatego tez, zdaniem CHMP, w momencie wycofania nie przedstawiono w wystarczajacym stopniu
korzy$ci zwiazanych ze stosowaniem preparatu Spanidin, i nie przewazaly one nad rozpoznanym
ryzykiem.

Jakie przyczyny wycofania wniosku podalta firma?
Pismo od firmy powiadamiajace EMEA o wycofaniu wniosku znajduje si¢ tutaj.

Jakie sa konsekwencje wycofania wniosku dla pacjentéw bioracych udzial w badaniach
klinicznych lub ,,programach wspélczucia” z uzyciem preparatu Spanidin?

Firma poinformowata CHMP, Ze nie ma zadnych skutkéw dla pacjentéw obecnie uczestniczacych w
badaniach klinicznych lub ,,programach wspotczucia” z uzyciem preparatu Spanidin. W przypadku
uczestnictwa w badaniach klinicznych lub ,programie wspodlczucia” 1 potrzeby uzyskania
doktadniejszych informacji o leczeniu, nalezy skontaktowac sig z lekarzem prowadzacym.
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http://www.emea.europa.eu/humandocs/PDFs/EPAR/Spanidin/withdrawalletter.pdf

