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PYTANIA I ODPOWIEDZI DOTYCZACE ZALECENIA ODMOWY PRZYZNANIA
POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
dla preparatu
GENASENSE

Nieopatentowana nazwa mig¢dzynarodowa (INN): oblimersen

W dniu 26 kwietnia 2007 r. Komitet ds. Produktow Leczniczych Stosowanych u Ludzi (CHMP)
wydat negatywna opinig, zalecajac odmowe przyznania pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
produktu leczniczego Genasense 30 mg/ml koncentrat do sporzadzania roztworu do wlewow
dozylnych, przeznaczonego do leczenia czerniaka w stadium zaawansowanym lub przerzutowym.
Firma ubiegajaca si¢ o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego jest Genta
Development Limited. Podmiot odpowiedzialny zwrocit si¢ z prosba o ponowne rozpatrzenie opinii.
Po uwzglednieniu podstaw tej prosby, CHMP rozpatrzyt ponownie wczesniejsza decyzje 1 potwierdzit
odmowg przyznania pozwolenia na dopuszczenie produktu leczniczego do obrotu w dniu 19 lipca
2007 r.

Co to jest Genasense?
Genasense jest lekiem zawierajacym substancj¢ czynna - oblimersen. Rozrabia si¢ go do postaci
roztworu, podawanego we wlewie dozylnym (kroplowka).

W jakim celu mial by¢ stosowany preparat Genasense?

Preparat Genasense miat by¢ stosowany w leczeniu pacjentdw z czerniakiem (rodzaj nowotworu
skory, atakujacy komorki zwane ,,melanocytami”’) w zaawansowanym (niedajacym si¢ leczy¢
wylacznie chirurgicznie) lub w przerzutowym stadium choroby (choroba rozprzestrzenila sig¢ na inne
czesci ciala). Preparat Genasense miat by¢ stosowany w skojarzeniu z dakarbazyna (innym lekiem
przeciwnowotworowym).

Jak powinien dziala¢ preparat Genasense?

Substancja czynna preparatu Genasense, oblimersen, to lek przeciwnowotworowy. Mechanizm jego
dziatania ma polega¢ na zapobieganiu wytwarzania przez komorki biatka Bcl-2. Biatko to pozwala
przezy¢ nowotworowym komoérkom w skorze, zapobiegajac ich ,,samobojczej Smierci” (apoptozie).
Oczekiwano, ze preparat Genasense, dzigki hamowaniu wytwarzania biatka Bcl-2 sprawi, iz komorki
nowotworowe stang si¢ bardziej wrazliwe na czynniki powodujace $mier¢ komorek, w tym na leki
przeciwnowotworowe, takie jak dakarbazyna. Mialo to spowolni¢ wzrost nowotworu.

Oblimersen jest lekiem z grupy ,,oligonukleotydéw anty-sensowych”. Przytacza si¢ do ,,RNA
informacyjnego” (mRNA), ktore zawiera informacj¢ dla komorki, w jaki sposob wyprodukowad
biatko Bcl-2. Pobudza to komoérke do niszczenia mRNA, hamujac w ten sposob wytwarzanie biatka.

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

Dziatanie preparatu Genasense poczatkowo badano w modelach eksperymentalnych, a nastgpnie

w badaniach z udziatem ludzi.

W badaniu z wykorzystaniem Genasense uczestniczyto 771 pacjentéw z czerniakiem w stadium
zaawansowanym lub przerzutowym. Dziatanie Genasense w potaczeniu z dakarbazyna porownywano
z dziataniem samej dakarbazyny. Gtéwnym miernikiem w ocenie skutecznos$ci byto przezycie.
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Jakie byly gléwne obawy, ktére spowodowaly odmowe wydania pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu przez CHMP?

W badaniu gtéwnym, z udziatem pacjentow chorujacych na czerniaka, wskazniki przezycia wsrod
pacjentéw otrzymujacych Genasense z dakarbazyna oraz w grupie leczonej tylko dakarbazyna byty
bardzo zblizone. Badanie nie wykazalo wigc skutecznosci leczenia czerniaka preparatem Genasense.
Wystapity dziatania niepozadane zwiazane z leczeniem preparatem Genasense.

Na tym etapie CHMP wyrazil opinig, ze korzysci ze stosowania preparatu Genasense w leczeniu
czerniaka w zaawansowanych i przerzutowych stadiach nie przewyzszaja ryzyka zwiazanego z jego
stosowaniem. CHMP zalecit zatem wydanie odmowy przyznania pozwolenia na dopuszczenie
preparatu Genasense do obrotu. Opinia odmowna CHMP zostala podtrzymana po ponownym
rozpatrzeniu sprawy.

Jakie s konsekwencje odmowy dla pacjentéw uczestniczacych w badaniach klinicznych lub
sprogramach wspotczucia” z uzyciem preparatu Genasense?

Firma poinformowata CHMP, Ze nie wystgpuja zadne konsekwencje dla pacjentow uczestniczacych
obecnie w badaniach klinicznych lub ,,programach wspotczucia” z uzyciem preparatu Genasense.
Jesli jednak biora Panstwo udziat w badaniu klinicznym lub ,,programie wspoétczucia” i chca Panstwo
uzyska¢ wigcej informacji na temat leczenia, nalezy skontaktowac¢ si¢ z lekarzem prowadzacym.
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