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Otazky a odpovede

Zamietnutie povolenia na uvedenie na trh pre liek Folotyn
(pralatrexat)
Vysledok opatovného preskimania

Dna 19. januara 2012 Vybor pre lieky na humanne pouzitie (CHMP) prijal negativne stanovisko,
v ktorom odporuca zamietnutie povolenia na uvedenie na trh pre liek Folotyn uréeny na lieCbu
periférneho T-bunkového lymfému. O povolenie poziadala spolo¢nost Allos Therapeutics Limited.

Ziadatel poziadal o opatovné preskimanie tohto stanoviska. Vybor CHMP po zvazeni oddvodnenia tejto
Ziadosti opatovne preskimal povodné stanovisko a 19. aprila 2012 potvrdil zamietnutie povolenia na
uvedenie na trh.

Co je liek Folotyn?

Folotyn je liek, ktory obsahuje G&inna latku pralatrexat. Mal byt dostupny ako infGzny roztok (na
kvapkanie do zily).

Aké bolo predpokladané pouzitie lieku Folotyn?

Predpokladalo sa, Ze liek Folotyn sa bude pouZivat na lie¢bu periférneho T-bunkového lymfému
u dospelych, ¢o je rakovina bielych krviniek nazyvanych T-bunky.

Liek Folotyn bol dna 13. aprila 2007 oznaceny za liek na ojedinelé ochorenia (liek, ktory sa pouziva pri
zriedkavych ochoreniach) na lieCbu periférneho T-bunkového lymféomu.

Akym spdsobom by mal liek Folotyn Géinkovat?

Pralatrexat je antimetabolit. V tele by mal nahrddzat kyselinu listovl a viazat sa na enzym
dihydrofolatreduktazu (DHFR). DHFR je nevyhnutna na tvorbu novej DNA, ktora je potrebna pri deleni
a rozmnozovani buniek. O¢akdva sa, Ze pralatrexat bude naviazanim sa na DHFR blokovat aktivitu
enzymu a inhibovat tak delenie rakovinovych buniek, pripadne ich zabijat.
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Akou dokumentaciou podlozila spoloénost svoju Ziadost?

U¢inok lieku Folotyn sa najprv skiimal na pokusnych modeloch a potom na fudoch.

Spolo¢nost predlozila vysledky z jednej hlavnej Studie, na ktorej sa z(castnilo celkovo 115 dospelych
0s0b s periférnym T-bunkovym lymfémom, ktory sa neustale vracal alebo nereagoval na
predchadzajuce lieCby. Pacientom sa podaval liek Folotyn spolu s vitaminom B12 a kyselinou listovou
ako doplnkami (na doplnenie nedostatku tychto vitaminov, ktory sa méze vyskytnat podas lieéby
liekom Folotyn). Hlavné meradlo Ucinnosti bolo zalozené na podiele pacientov, ktori reagovali na
liecbu. Reakcia na lieCbu sa pohybovala v rozmedzi od zlepsenia choroby az po ziadne znamky
karcindbmu. V tejto studii sa liek Folotyn neporovnaval s inou liecbou.

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

V januari 2012 mal vybor CHMP vyhrady voci tomu, Ze hlavna studia bola navrhnutd spésobom, na
zéaklade ktorého vybor nemohol posudit prinosy lieku Folotyn, a to najmé preto, Ze nebol porovnavany
s inou lieCbou alebo placebom (zdanlivym liekom) u inej skupiny pacientov. Okrem toho nedoslo

k ziadnemu zlepSeniu zdravotného stavu pacientov, pretoze v Stldii sa skiimala reakcia pacientov na
lie¢bu, avsak vybor nedokazal vyhodnotit vplyv na celkové prezivanie (ako dlho pacienti Zili) ani
prezivanie bez progresie (ako dlho pacienti Zili bez toho, aby sa ich choroba zhorsila). Vybor CHMP
zaujal stanovisko, Ze dékazy neboli dostato¢né na to, aby bolo mozné stanovit prinosy lieku Folotyn pri
liecbe periférneho T-bunkového lymfomu. Vybor CHMP preto v tom Case dospel k nazoru, ze prinosy
lieku Folotyn neprevysuju jeho rizikd a odporudil zamietnut povolenie na uvedenie na trh.

V ramci opatovného preskimania v aprili 2012 neboli vyhrady vyboru CHMP vyrieSené. Vybor CHMP sa
konkrétne domnieval, ze Udaje predlozené Ziadatelom neboli dostato¢né na to, aby bolo mozné
stanovit prinosy lieku Folotyn pri lie¢be periférneho T-bunkového lymfému. Vybor CHMP preto potvrdil
svoje povodné negativne stanovisko.

Aké su dosledky tohto zamietnutia pre pacientov, ktori sa zicastiuja na
klinickych skiasaniach alebo na programoch na pouzitie lieku v naliehavych
pripadoch?

Spoloénost informovala vybor CHMP, Ze to nebude mat Ziadne ddsledky pre pacientov, ktori st

v slUcasnosti Ucastnikmi klinickych skusani alebo programov na pouzitie lieku Folotyn v naliehavych
pripadoch. Ak ste vSak Ucastnikom klinického skulsSania alebo programu na pouzitie lieku v naliehavych
pripadoch a potrebujete viac informacii o lie¢be, obratte sa na svojho oSetrujlceho lekara.

Suhrn stanoviska Vyboru pre lieky na ojedinelé ochorenia pre liek Folotyn je dispozicii na webovej
stranke agentlry: ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/Rare disease designation.
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