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Stiahnutie ziadosti o povolenie na uvedenie na trh pre liek
Dazluma (troriluzol-hydrochlorid monohydrat)

Spoloénost Biohaven Bioscience Ireland Limited stiahla svoju Ziadost o povolenie na uvedenie lieku
Dazluma na trh uréeného na lieCbu spinocerebralnej ataxie genotypu 3 (SCA3), ¢o je dedi¢na choroba
mozgu, ktora ovplyvriuje koordinaciu a rovnovahu.

Spoloénost 24. marca 2025 stiahla svoju Ziadost.

Co je liek Dazluma a aké bolo jeho predpokladané pouzitie?

Liek Dazluma sa vyvija ako liek, ktory sa mal pouzivat u dospelych na lie¢cbu SCA3. Spolo¢nost pocas
hodnotenia poziadala o rozsirenie indikacie tak, aby zahffiala vSetky formy spinocerebralnej ataxie.

V pripade spinocerebralnej ataxie dochadza k poskodeniu a odumieraniu nervovych buniek v mozocku
(Casti mozgu, ktora riadi pohyb a rovnovahu). To vedie postupne k zhorSovaniu koordinacie, redi,
chodze a rovnovahy.

Liek Dazluma obsahuje liecivo troriluzol-hydrochlorid monohydrat a mal byt dostupny vo forme kapsul
na uzivanie Ustami.

Liek Dazluma bol 10. decembra 2021 oznaceny ako liek na zriedkavé choroby (liek, ktory sa pouziva
pri zriedkavych chorobach) na lieCbu spinocerebralnej ataxie. Viac informacii o oznacovani liekov ako
lieky na zriedkavé choroby sa nachadza na webovej stranke agentury.

Akym sposobom liek Dazluma uGcinkuje?

Liecivo lieku Dazluma, troriluzol-hydrochlorid monohydrat, je prekurzor riluzolu. To znamena, Ze sa v
tele premiena na aktivnu formu riluzol.

V dosledku vysokej hladiny glutamatu, chemickej latky, ktorda umoziuje nervovym bunkam
komunikovat s inymi bunkami, sa zvySuje stimuldcia receptorov (proteinov) v mozo¢ku. To mdze viest
k zvy$eniu hladiny vapnika v nervovych bunkach, a tym spdsobit ich odumieranie. Predpoklada sa, Ze
mechanizmus Ucinku troriluzolu pri spinocerebralnej ataxii spociva v znizeni hladiny glutamatu v
spojivach medzi nervovymi bunkami. To méze zmenit hypererexcitabilitu v nervovych bunkach (stav,
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ked sa nervové bunky stanu prili citlivymi) v mozoc¢ku, ktord pomaha kontrolovat rovnovahu
a koordinaciu.

Akou dokumentaciou podlozila spoloénost svoju ziadost?

Spoloénost predloZila Udaje z hlavnej Stddie zahfriajucej 218 dospelych s réznymi formami
spinocerebralnej ataxie vratane SCA3, v ktorej sa liek Dazluma porovnaval s placebom (zdanlivym
liekom). Hlavnym meradlom ucinnosti bola zmena zavaznosti priznakov po 48 tyzdrioch liecby, ktora sa
merala pomocou funkcnej stupnice na posudenie a hodnotenie ataxie (f-SARA). Pomocou stupnice F-
SARA sa meria schopnost osoby vykonavat Glohy, ktoré ukazuji, do akej miery dokaZe kontrolovat
svoje pohyby a udrzat rovnovahu. Stupnica sa pohybuje od 0 do 16 bodov, pricom vyssie skére
znamena zavaznej$iu ataxiu. Spolo¢nost po¢as hodnotenia predloZila aj Udaje z praxe o pacientoch

so spinocerebralnou ataxiou, v ktorych sa porovnavalo, do akej miery sa ochorenie zhorsilo u pacientov
lieCenych liekom Dazluma v porovnani s pacientmi, ktori nedostavali ziadnu liecbu.

V akej faze hodnotenia bola Ziadost v €ase stiahnutia?

Spoloénost stiahla Ziadost po tom, ako Eurdpska agentira pre lieky vyhodnotila informécie, ktoré
spolo¢nost predloZila, a vypracovala otdzky pre spoloénost. Po tom, ako agentuira posudila odpovede
spoloc¢nosti na poslednu sériu otdzok, este stale zostali niektoré otazky nevyriesené.

Aké bolo v tom case odporicanie agentuiry?

Na zaklade preskimania Udajov a odpovedi spolocnosti na otazky agentiry mala agentira v Case
stiahnutia Ziadosti urcité vyhrady a dospela k predbeZznému stanovisku, Ze liek Dazluma neméze byt
povoleny na lieCbu spinocerebralnej ataxie.

Vzhladom na to, zZe na zaklade zisteni hlavnej studie sa nepreukazalo, ze liek Dazluma je pri liecbe
spinocerebralnej ataxie Ucinnejsi ako placebo, agentdra usutdila, Ze z nej nemozno vyvodit Ziadne
zavery. Spolo¢nost takisto porovnala Gcinnost lieku Dazluma s Gdajmi z praxe od nelieéenych
pacientov. Agentlra vSak usudila, ze vysledky tohto porovnania nie su platné, pretoze rozdiel v
progresii ochorenia medzi pacientmi lieCenymi liekom Dazluma a nelieCenymi pacientmi mohli okrem
faktorov, ktoré spolo¢nost vo svojej analyze zvazovala, ovplyvnit aj dalSie faktory. Agentura preto

v ¢ase stiahnutia ziadosti zastdvala nazor, Ze Gcinnost lieku Dazluma pri lie¢be spinocerebralnej ataxie
nebola preukazana.

Spoloénost poziadala, aby bol liek Dazluma oznadeny ako nové liedivo na zaklade toho, ze Gdinnost a
bezpeénost jej liediva sa vyrazne lii od Ucinnosti a bezpeénosti liediva, ktoré je uz v Eurdpskej Unii
(EU) povolené. Agentura dospela k zaveru, 7e spolo¢nost nepreukdzala, ze Gcinnost alebo bezpecnost
troriluzol-hydrochlorid monohydratu sa vyrazne liSi od jeho Ucinnej formy, riluzolu, ktora je uz ako liek
v EU povolend na pouzivanie. Na zéklade informacii predlozenych v tomto ¢ase nemohla preto
agentura dospiet k zaveru, Ze troriluzol-hydrochlorid monohydrat je novym liec¢ivom.
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Aké doévody na stiahnutie Ziadosti uviedla spoloénost?

Spoloénost vo svojom liste oznamujicom agenture stiahnutie Ziadosti uviedla, Ze planuje ziskat
dodatoc¢né Udaje na podporu oznacenia troriluzol-hydrochlorid monohydratu ako nového lieciva a
po ziskani tychto Udajov planuje predloZit novl Ziadost.

Ma stiahnutie ziadosti nejaké dosledky pre pacientov, ktori sa ziicastiuju
na klinickych skidsaniach alebo na programoch na pouzitie lieku
v naliehavych pripadoch?

Spoloénost informovala agentlru, Ze pre pacientov pouzivajucich liek Dazluma, ktori sa v siéasnosti
zU&astAuju na klinickych skisaniach, nevyplyvaju ziadne dbsledky. Spoloénost zadina realizovat
programy, v ktorych sa liek pouzije v naliehavych pripadoch.

Ak sa zudastriujete na klinickom skdsani a potrebujete viac informacii o svojej lie¢be, obratte sa na
svojho osSetrujlceho lekara.
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