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Otazky a odpovede

Zamietnutie povolenia na uvedenie na trh pre liek Istodax
(romidepsin)
Vysledok opatovného preskimania

Dfa 19. jala 2012 Vybor pre lieky na humanne pouzitie (CHMP) prijal negativne stanovisko
odporucajuce zamietnutie povolenia na uvedenie na trh pre liek Istodax uréeny na lieCbu periférneho
T-bunkového lymfému. Spolo¢nost, ktora poziadala o povolenie, je Celgene Europe Ltd.

Ziadatel poziadal o opatovné preskiimanie tohto stanoviska. Vybor CHMP po zvazeni oddvodnenia tejto
Ziadosti opatovne preskumal pévodné stanovisko a 15. novembra 2012 potvrdil zamietnutie povolenia
na uvedenie na trh.

€o je liek Istodax?

Istodax je liek, ktory obsahuje G¢innd latku romidepsin. Mal byt dostupny ako prasok a rozpustadlo na
pripravu infizneho roztoku (na kvapkanie do zily).

Aké bolo predpokladané pouzitie lieku Istodax?

Liek Istodax sa mal pouzivat na lie¢bu dospelych s periférnym T-bunkovym lymfémom, ktory bol
rekurentny alebo neodpovedal aspon na dve predchadzajuce liecby. Periférny T-bunkovy lymfom je
rakovina typu bielych krviniek nazyvanych T-bunky, ktoré s siéastou imunitného systému.

Liek Istodax bol dna 28. oktobra 2005 oznaceny za liek na ojedinelé ochorenia (liek, ktory sa pouziva
pri zriedkavych chorobach) na liecbu periférneho T-bunkového lymfému (nodalneho, iného
extranodalneho a leukemického/diseminovaného).
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Akym spdsobom by mal liek Istodax G¢inkovat?

U¢inna latka v lieku Istodax, romidepsin, méa blokovat ¢innost proteinov nazyvanych histdndeacetylazy,
ktoré sa podielaju na tzv. zapinani a vypinani génov v bunkach. Presny spdsob pdsobenia romidepsinu
v periférnom T-bunkovom lymféme nie je znamy, predpoklada sa vSak, Ze jeho Gcinok na gény, ktoré

reguluju bunkovl proliferaciu (delenie) a odumieranie buniek povedie k znizeniu miery rastu a delenia
rakovinovych buniek.

Akou dokumentaciou podlozila spoloénost svoju ziadost?

Ucinky lieku Istodax sa najprv skimali na pokusnych modeloch a potom na fudoch.

Spolo¢nost predlozila vysledky jednej hlavnej stddie lieku Istodax, na ktorej sa zucastnilo

131 pacientov s periférnym T-bunkovym lymfémom, ktori uz v minulosti boli lieCeni. V tejto $tudii sa
liek Istodax neporovnaval so Ziadnou inou liecbou. Hlavné meradlo ucinnosti bolo zalozené na podiele
pacientov, ktori Gplne odpovedali na liecbu.

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

V jali 2012 vybor CHMP poznamenal, Ze v hlavnej Studii sa preukazalo, Ze liek Istodax mal
protinadorovy ucinok, pokial ide o odpoved’ pacientov na liecbu. KedZe v3ak liek Istodax nebol
porovnavany so ziadnou inou lie¢bou, vybor nemohol dospiet k zéveru o klinickom prinose tohto lieku
z hladiska celkového prezitia (ako dlho pacienti prezili) alebo prezitia bez progresie (ako dlho pacienti
preZili bez zhorsenia ochorenia). Vybor CHMP takisto poznamenal, e spolo¢nost nedopatrenim
neposkytla prislusné osvedcenie o spravnej vyrobnej praxi pre miesto vyroby lieku, ktoré je zo zakona
povinné.

Vybor CHMP v novembri 2012 po opatovnom preskiimani odvolal svoje vyhrady tykajlce sa osvedcCenia
0 spravnej vyrobnej praxi, ostatné vyhrady vSak zostali nezmenené. Vybor predovsetkym nemohol
dospiet k zaveru o klinickom prinose tohto lieku. KedZe nebol porovnavany s inou lieébou, nebolo
mozné urdit, & boli pozorované Ucinky spdsobené liekom alebo charakteristikami ochorenia u pacientov
v hlavnej $tadii. Preto nebolo mozné dospiet k zaveru, ze prinosy lieku prevysuju jeho rizika a vybor
CHMP potvrdil svoje pdvodné negativne stanovisko.

Aké su dosledky zamietnutia pre pacientov, ktori sa zacastinuja na
klinickych skUSaniach lieku alebo na programoch na pouzitie lieku
v naliehavych pripadoch?

Spoloé¢nost informovala vybor CHMP, Ze pre pacientov, ktori si v stéasnosti zapojeni do klinickych
skusSani alebo programov na pouzitie lieku Istodax v naliehavych pripadoch, nevyplyvaju ziadne
dosledky.

Ak ste Ucastnikom klinického skusania alebo programu na pouZzitie v naliehavych pripadoch
a potrebujete viac informacii o svojej lie¢be, obratte sa na svojho oSetrujiceho lekara.

Suhrn stanoviska Vyboru pre lieky na ojedinelé ochorenia k lieku Istodax sa nachadza na webovej

stranke agentury EMA: ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/Rare disease designation.
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