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Otazky a odpovede

Zamietnutie povolenia na uvedenie na trh pre liek
Fanaptum (iloperiddén)
Vysledok opatovného preskimania

Dna 20. jula 2017 prijal Vybor pre lieky na humanne pouzitie (CHMP) negativne stanovisko, v ktorom
sa odporuca zamietnut povolenie na uvedenie na trh pre liek Fanaptum, ktory je uréeny na lie¢bu
schizofrénie. O povolenie poziadala spolo¢nost Vanda Pharmaceuticals Ltd.

Spoloénost poziadala o opatovné preskimanie pédvodného stanoviska. Po zvaZeni odévodnenia tejto
Ziadosti vybor CHMP opéatovne preskumal stanovisko a 9. novembra 2017 potvrdil zamietnutie
povolenia na uvedenie na trh.

€o je liek Fanaptum?
Fanaptum je liek, ktory obsahuje G&inn( latku iloperidén. Liek mal byt dostupny vo forme tabliet.
Aké bolo predpokladané pouzitie lieku Fanaptum?

Liek Fanaptum sa mal pouZivat na lie¢bu schizofrénie u dospelych. Schizofrénia je psychické ochorenie,
ktoré ma niekolko priznakov vratane neusporiadaného myslenia a reci, halucinacii (pocutia alebo
videnia veci, ktoré neexistuju), podozrievavosti a nezmyslov (nepravdivych domnienok).

Akym sposobom liek Fanaptum Gcinkuje?

U¢inna latka lieku Fanaptum, iloperiddn, je antipsychotikum. Spdsob, akym Gcinkuje, nie je jasny, ale
predpoklada sa, Ze sa viaze na urcité receptory (ciele) pre neurotransmitery na nervovych bunkach

v mozgu. Neurotransmitery su latky, ktoré nervové bunky vyuzivajd na komunikaciu so susediacimi
bunkami. Predpoklada sa, Ze iloperidon blokuje receptory pre neurotransmitery, dopamin a 5-
hydroxytryptamin (nazyvany aj sérotonin), ktoré maju vyznam pri schizofrénii. Predpoklada sa, ze
zablokovanim tychto receptorov iloperiddn normalizuje ¢innost mozgu a zmierfiuje priznaky choroby.
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Akou dokumentaciou podlozila spoloénost svoju zZiadost?

Spolo¢nost predlozila vysledky dvoch hlavnych stddii, ktoré trvali Styri tyZdne a 26 tyzdrov.

V kratkodobej studii zahffiajlcej 567 pacientov sa porovnaval liek Fanaptum s liekom na schizofréniu
ziprasidénom a s placebom (zdanlivym liekom). V tejto stddii bola hlavnym meradlom ucinnosti zmena
priznakov pacientov po Styroch tyzdnoch, ktora sa hodnotila pomocou Standardnej stupnice pre
schizofréniu. V dlhodobej studii zahffajlucej 193 pacientov sa porovnaval liek Fanaptum s placebom.

V Studii sa meral ¢as do navratu priznakov u pacienta (prvy relaps).

Aké boli hlavné vyhrady vyboru CHMP, ktoré viedli k zamietnutiu?

V ¢ase pévodného hodnotenia vybor CHMP usudil, ze Gcinnost lieku Fanaptum v stadiach bola mierna.
Vybor CHMP takisto konstatoval, Ze liek zacina pdsobit po dvoch az troch tyzdrioch lie¢by, ¢o je
problém pri liecbe nahlych (akutnych) epizdd schizofrénie.

Pokial ide o bezpeénost, vybor CHMP mal vyhrady k G¢inkom lieku na srdce: Liek Fanaptum spdsobuje
predizenie intervalu QT, ¢o je zmena v elektrickej ¢innosti srdca, ktord méze zapricinit Zivot ohrozujicu
abnormalitu srdcového rytmu. Vybor usidil, Ze toto riziko je vyznamné napriek opatreniam, ktoré
spoloénost navrhla na minimalizovanie rizika.

Vybor CHMP mal takisto vyhrady, Ze liek Fanaptum v tele rozkladaju pecenové enzymy, ktorych
aktivita je znizena u urditych pacientov a uréitymi inymi liekmi. Preto mdzu mat niektori pacienti
zvysent koncentréciu lieku Fanaptum v krvi, ¢o by u nich mohlo zvysit riziko prediZenia intervalu QT.

Podas opatovného preskiimania sa vybor CHMP op&tovne zaoberal idajmi, ktoré predloZila spolo¢nost,
ako aj navrhom spoloénosti na zavedenie niekolkych novych opatreni na riadenie rizik predizenia
intervalu QT. Sucastou opatreni bolo obmedzenie pouzivania u pacientov, ktorych lie¢ba dal$im
antipsychotickym liekom neucinkovala alebo uz nebolo tolerovana, ako aj zakaz pouzivania u pacientov,
ktori nie s schopni tento liek Stiepit alebo uzivaju urcité iné lieky.

Vybor CHMP mal v3ak stale vyhrady k rizikdm prediZenia intervalu QT a domnieval sa, Ze navrhovanymi
opatreniami by sa toto riziko v klinickej praxi neriesilo dostatocne. Okrem toho mal vybor stale obavy
tykajlce sa miernej Gcinnosti lieku Fanaptum a oneskoreného nastupu posobenia.

Vybor CHMP preto dospel k zaveru, Ze prinosy lieku Fanaptum neprevysuju jeho rizika, a trval
na svojom predchadzajicom odporucani, aby bolo zamietnuté povolenie na uvedenie tohto lieku na trh.

Aké su dosledky tohto zamietnutia pre pacientov, ktori sa zicastiuja na
klinickych skuSaniach?

Spoloénost informovala vybor CHMP, Ze v sUcasnosti neprebiehaju v EU Ziadne klinické stadie s liekom
Fanaptum.
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