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OTAZKY A ODPOVEDE TYKAJUCE SA STIAHNUTIA ZIADOSTI O ZMENU
POVOLENIA NA UVEDENIE NA TRH
pre
ZOMETA

Medzinarodny genericky nazov lieku (INN): kyselina zoledrénova

Dna 15. novembra 2007 spolo¢nost’ Novartis Europharm Limited oficidlne oznamila Vyboru pre lieky
na humanne pouzitie (CHMP) svoje rozhodnutie stiahnut’ svoju Ziadost’ o novu indikaciu pre liek
Zometa, pri prevencii fraktar a ubytku kostnej hmoty u Zien po menopauze s karcinomom prsnika

v pociato¢nom §tadiu, lieCenych inhibitormi aromatazy.

Co je Zometa?

Zometa je liek obsahujuci u¢innu latku kyselinu zoledronovi. Dostupny je vo forme prasku

s rozpustadlom na pripravu infazneho roztoku (kvapka do zily) a vo forme infizneho koncentratu.
Liek Zometa bol uz schvaleny na pouzivanie pri prevencii komplikacii v kostiach v pripade pacientov
s pokrocilym karcindmom zasahujicim kosti. Zahfiia to fraktiry (zlomeniny kosti), spinalnu
kompresiu (stlacenie miechy), kostné poruchy, ktoré vyzaduju radioterapiu alebo chirurgicky zakrok,
a hyperkalcémiu (vysoké hladiny vapnika v krvi). Liek Zometa je mozné pouzivat aj na lieCbu
hyperkalcémie zapricinenej tumormi.

Aké bolo predpokladané pouzitie lieku Zometa?

Liek Zometa sa mal v novej indikacii pouzivat’ na prevenciu fraktar a ubytku kostnej hmoty u Zien po
menopauze s karcindmom prsnika v pociato¢nom $tadiu, ktoré podstuapili liecbu protirakovinovymi
liekmi nazyvanymi inhibitory aromatdzy. K inhibitorom aromatazy patria anastrozol, letrozol

a exemestan, ktorych vedl'ajsim ¢inkom mdze byt ubytok kostnej hmoty a fraktury.

Akym sposobom by mal liek Zometa tuc¢inkovat’?

Aktivna latka v lieku Zometa, kyselina zoledronova, patri do skupiny bisfosfonatov. TImi aktivitu
osteoklastov, buniek, ktoré su zodpovedné za rozklad kostného tkaniva. To vedie k mensiemu ubytku
kostnej hmoty. Zmiernenie Ubytku kostnej hmoty sposobuje, ze kosti sa menej lamu, ¢o moze byt
uzitocné pri prevencii fraktur.

Akou dokumentaciou podloZila spolo¢nost’ svoju Ziadost’ pred vyborom CHMP?
Uginnost lieku Zometa pri prevencii ibytku kostnej hmoty sa skiimala v dvoch hlavnych
Stidiach, ktorych sa zucastnilo spolu 1 667 zien po menopauze, lieCenych letrozolom
(inhibitor aromatazy) na karcinom prsnika v poc¢iato¢nom stadiu. Obidve Stadie skumali
ucinok zacatia liecby lieckom Zometa sucasne so zacatim liecby letrozolom v porovnani s
ucinkom vyckavania, kym tbytok kostnej hmoty nebude vyrazny, alebo kym sa pred
nasadenim lieku Zometa nevyskytne fraktira. Hlavnou mierou uéinnosti bola zmena mineralnej
denzity kosti (mnozstvo kostnej hmoty) v chrbtici od zaciatku stadie do jedného roka. Mineralna
denzita kosti bola merana pomocou $pecialneho druhu rontgenu, nazyvaného dvojita rontgenova
absorpciometria (DXA).
Spolo¢nost’ porovnavala vysledky tychto studii aj s vysledkami §tadii lieku Aclasta, o je d’alsi liek
s obsahom kyseliny zoledronovej, ktory sa vSak pouziva na prevenciu fraktir u Zien po menopauze
s osteopordzou. Toto porovnanie malo poskytnit’ informacie o u¢inku kyseliny zoledrénovej na
fraktary kosti v pripade zien lieCenych inhibitormi aromatazy.
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V akej faze hodnotenia bola Ziadost’ v ¢ase stiahnutia?

Spolo¢nost’ stiahla Ziadost’ na 90. den od jej podania. Po preskimani odpovedi na zoznam otazok od
spoloc¢nosti vyborom CHMP ostali niektoré otdzky nevyriesené. Vybor CHMP ma za normalnych
okolnosti na vydanie stanoviska po prijati ziadosti o0 zmenu povolenia na uvedenie lieku na trh Iehotu
90 dni. Po vydani stanoviska vyboru CHMP trva obvykle Sest’ tyzdiiov nez Eurdpska komisia upravi
licenciu.

Aké bolo v tom ¢ase odporticanie vyboru CHMP?

Na zaklade preskiimania udajov a odpovedi spolocnosti na zoznam otazok mal vybor CHMP v Case
stiahnutia ziadosti urc¢ité vyhrady a jeho predbezné stanovisko bolo, ze liek Zometa nemdze byt
schvaleny na prevenciu fraktur a ubytku kostnej hmoty v pripade zien lie¢enych inhibitormi
aromatazy.

AKké boli hlavné vyhrady vyboru CHMP?

Vybor CHMP mal vyhrady tykajuce sa sposobu, akym boli rozvrhnuté obidve studie, pretoze priamo
neskumali fraktary kosti. Hoci sa zdalo, Ze lieck Zometa znizil ubytok kostnej hmoty, ked’ sa zacal
podavat’ v rovnakom ¢ase ako letrozol, vybor CHMP nebol presvedceny o platnosti tohto zistenia,
pretoze chybali primerané informacie o fraktarach. Toto presvedéenie sa nezmenilo ani po predlozeni
informacii o fraktarach zo studii skiimajtcich liek Aclasta pri liecbe osteoporozy.

Vybor CHMP mal vyhrady aj voci nedostatku informacii dokazujucich, ze davky lieku Zometa,
pouzité v priebehu $tudii, boli v pripade spominanych pacientov najprimerane;jsie.

Z tohoto dovodu bol vybor CHMP v cCase stiahnutia Zziadosti toho ndzoru, Ze prinosy lieku Zometa
neboli dostato¢ne preukazané a neprevysovali jeho zistené rizika.

Aké dovody na stiahnutie Ziadosti uviedla spolo¢nost’?
List od spolo¢nosti oznamujuci agentire EMEA stiahnutie Ziadosti sa nachadza tu.

Aké su dosledky stiahnutia Ziadosti pre pacientov, ktori sa zacastiiuju klinickych stadii lieku
Zometa?

Spolo¢nost’ informovala vybor CHMP, ze stiahnutie Ziadosti nema vplyv na pacientov, ktori sa

v st¢asnosti zucastnuji klinickych §tadii licku Zometa. Ak ste zapojeny do klinickej $tudie a mate
nejaké otazky, obrat’te sa na vasho lekara.

Co sa stane s lieckom Zometa, ktory sa pouZiva na prevenciu kostnych komplikacii

a hyperkalcémie?

Z pouzivania lieku Zometa v schvalenych indikaciach, pri ktorych je pomer prinosu a rizika pozitivny,
nevyplyvaju ziadne dosledky.
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http://www.emea.europa.eu/humandocs/PDFs/EPAR/zometa/Zometa_withdrawalletter.pdf

