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Odmowa wprowadzenia zmiany w pozwoleniu na
dopuszczenie do obrotu dotyczacym produktu Translarna
(ataluren)

Ponowne rozpatrzenie opinii potwierdzito decyzje odmowng

Po ponownym rozpatrzeniu pierwszej opinii Europejska Agencja Lekéw potwierdzita swoje zalecenie
odmowy wprowadzenia zmiany w pozwoleniu na dopuszczenie do obrotu leku Translarna
(ataluren).Zmiana dotyczyta rozszerzenia wskazan przez dodanie stosowania w leczeniu pacjentéw z
dystrofig miesniowg Duchenne'a, ktorzy nie sg juz w stanie chodzic.

Agencja wydata opinie 17 pazdziernika 2019 roku, po zakonczeniu procedury ponownego
rozpatrywania.Pierwsza opinia zostata wydana 27 czerwca 2019 r.

Firma, ktora wnioskowata o wprowadzenie zmiany w pozwoleniu na dopuszczenie do obrotu leku
Translarna jest PTC Therapeutics International Limited.

Co to jest lek Translarna i w jakim celu sie go stosuje?

Translarna jest lekiem stosowanym w leczeniu pacjentéw w wieku 2 lat i starszych z dystrofig
mieéniowa Duchenne'a, ktorzy sq w stanie chodzi¢.Dystrofia miesniowa Duchenne'a to choroba
genetyczna, w przebiegu ktérej stopniowo postepuje ostabienie i utrata funkcji miesni.Lek Translarna
stosuje sie w matej grupie pacjentéw, u ktdrych choroba jest spowodowana przez okreslong wade
genetyczng (nazywang mutacjg nonsensowng) w genie dystrofiny.

Lek Translarna jest dopuszczony do obrotu w UE od lipca 2014 r.Zawiera on substancje czynng
ataluren i jest dostepny w postaci granulek do przyjmowania doustnego.

Dalsze informacje na temat leku Translarna znajdujg sie na stronie internetowej Agencji pod
adresem: ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/translarna.

O jaka zmiane wnioskowata firma?

Firma wnioskowata o rozszerzenie wskazan przez dodanie stosowania w leczeniu pacjentéw z dystrofig
miesniowg Duchenne'a, ktdérzy juz nie mogg chodzic.
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Jak dziata lek Translarna?

U pacjentow z dystrofia miesniowg Duchenne'a brakuje prawidtowej dystrofiny, biatka znajdujacego sie
w miesniach.Poniewaz biatko to pomaga chroni¢ miesnie przed urazami podczas skurczu i rozkurczu, u
pacjentéw z dystrofig miesniowg Duchenne'a dochodzi do uszkodzenia miesni, a w koncu do utraty ich
funkcjonalnosci.

Dystrofie miesniowg Duchenne'a moze powodowac wiele réznych nieprawidtowych zmian
genetycznych.Lek Translarna jest przeznaczony do stosowania u pacjentéw, u ktérych choroba jest
spowodowana przez okreslone wady (tzw. mutacje nonsensowne) w genie dystrofiny, powodujace
przedwczesne zahamowanie wytwarzania biatka dystrofiny, w wyniku czego powstaje skrocone biatko,
ktére nie dziata prawidtowo.Dziatanie leku Translarna u tych pacjentéw polega na umozliwieniu
ominiecia tej wady mechanizmom wytwarzajgcym biatko w komérkach, co pozwala komdrkom
produkowac prawidtowo dziatajacq dystrofine.

Jaka dokumentacja zostata przedstawiona przez firme na poparcie
whniosku?

Firma dostarczyta dane wykazujace, ze sposéb wykorzystania leku w organizmie jest podobny u
pacjentéw, ktérzy moga i ktdérzy nie mogq chodzié.

Ponadto firma przedstawita wyniki badania przeprowadzonego z udziatem 94 pacjentow z dystrofig
miesniowa Duchenne'a spowodowang przez mutacje nonsensowng, przy czym 44 sposrdd nich nie byto
juz w stanie chodzi¢.Chociaz gtdwnym celem badania byta ocena dtugoterminowego bezpieczenstwa
stosowania leku Translarna, sprawdzano w nim réwniez skutecznos$c¢ leczenia u pacjentéw, ktérzy nie
sa w stanie chodzi¢, na podstawie pomiaru zmian czynnosci ptuc.Nastepnie firma poréwnata otrzymane
wyniki z danymi uzyskanymi w przesziosci od pacjentéw z dystrofig miesniowg Duchenne'a
zarejestrowanymi w bazie danych CINRG (Cooperative International Neuromuscular Research Group —
miedzynarodowa grupa badawcza ds. choréb nerwowo-miesniowych).

Jakie byly gtowne powody odmowy wprowadzenia zmiany w pozwoleniu na
dopuszczenie do obrotu?

Fakt, ze lek Translarna wykorzystywany jest w organizmie w podobny sposdb u pacjentow, ktorzy
moggq i ktérzy nie moga chodzié, nie wystarczy do potwierdzenia jego skutecznosci u tych pacjentéw.U
pacjentdw, ktérzy nie sg w stanie chodzié, choroba jest bardziej zaawansowana, a ich masa miesniowa
jest zmniejszona, dlatego korzysci z leczenia mogag by¢ inne.

Dodatkowe dane z przedstawionego badania nie mogty rowniez potwierdzi¢ korzystnego wptywu leku
Translarna u pacjentéw, ktérzy nie sg juz w stanie chodzi¢, poniewaz problem stanowit sposdb, w jaki
byty wybierane i analizowane dane z bazy danych CINRG wykorzystane do posredniego poréwnania
dziatania leku Translarna.

Z tego wzgledu Agencja uznata, ze nie mozna ustali¢ stosunku korzysci do ryzyka dla leku Translarna u
pacjentéw, ktérzy nie sg w stanie chodzié, i zalecita odmowe wprowadzenia zmiany w pozwoleniu na
dopuszczenie do obrotu.Odmowa zostata potwierdzona po ponownym rozpatrzeniu.

Czy ta odmowa ma wplyw na pacjentow uczestniczacych w badaniach
klinicznych?

Firma powiadomita Agencje, ze nie ma zadnych skutkéw dla pacjentéw otrzymujacych lek Translarna w
badaniach klinicznych.
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Osoby uczestniczace w badaniu klinicznym, ktére potrzebuja doktadniejszych informacji o leczeniu,
powinny zwréci¢ sie do lekarza prowadzgacego badanie kliniczne.

Jakie dziatania podejmuje sie w zwigzku ze stosowaniem leku Translarna u
pacjentow z dystrofia miesniowaq Duchenne'a, ktérzy sq w stanie chodzi¢?

Nie ma zadnych konsekwencji dotyczacych stosowania leku Translarna w zatwierdzonym wskazaniu.
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