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Otazky a odpovédi

Stazeni zadosti o vydani rozhodnuti o registraci pripravku
Cerepro (sitimagene ceradenovec)

Dne 8. biezna 2010 spolecnost Ark Therapeutics oficialné oznamila Vyboru pro humanni IéCivé
pripravky (CHMP), Ze se rozhodla stahnout zadost o vydani rozhodnuti o registraci 1éCivého pfipravku
Cerepro, ktery byl urcen k pouziti s ganciklovirem sodnym pfi IéCbé gliomu vysokého stupné, ktery
mze byt operovan.

Co je Cerepro?

Cerepro je koncentrat pro pfipravu injekéniho roztoku, ktery obsahuje léCivou latku sitimagene
ceradenovec.

PFipravek Cerepro byl vyvinut jako druh IéCivého pfipravku pro moderni terapie oznaCovany jako
,pripravek genové terapie®. Jedna se o typ lé¢ivého pfipravku, ktery plsobi tak, Ze do téla dodava
geny.

Na co mél byt pripravek Cerepro pouzivan?

PFipravek Cerepro mél byt pouzivan v kombinaci s [éCivym pFipravkem nazyvanym ganciklovir sodny
v rdmci 1é¢by gliomu vysokého stupné u pacient(, u nichZ je mozné provést operaci. Gliom je typ
nadoru mozku, ktery zacina v ,gliovych" burikach (bunkach, které obklopuji a podporuji nervové
bunky).

Pripravek Cerepro byl dne 6. Unora 2002 oznacen jako ,lécCivy pripravek pro vzacna onemocnéni® pro
IéCbu gliomu vysokého stupné.

Jak mél pripravek Cerepro pisobit?

Léciva latka pripravku Cerepro, sitimagene ceradenovec, je typ viru, ktery byl upraven tak, aby do téla
mohl pfenaset gen proteinu ,thymidinkindza®“. V pfipravku Cerepro je timto virem ,adenovirus", ktery
byl upraven tak, aby nemohl tvofit kopie, a nemohl tedy v lidském té&le zplsobit infekce.
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KdyZ se pfipravek Cerepro injekéné aplikuje do mozku v prib&hu operace, je modifikovany virus
zachycen burnkami v blizkosti mista vpichu. Buriky poté za¢nou produkovat thymidinkindzu. Tento
protein mél plsobit tak, Ze prispéje k preméné 1é¢ivého pripravku ganciklovir sodny do podoby, ktera
dokaze hubit délici se buniky. Ganciklovir sodny mél hubit zejména rychle se délici nadorové bunky. Na
b&Zzné nervové bufiky a bufiky mimo nador mél podle pfedpoklad( pdsobit mensi mérou.

Jakou dokumentaci predlozila spolecnost na podporu své zadosti?

Ucinky pripravku Cerepro byly nejdfive zkoumény na experimentélnich modelech a teprve poté na
lidech. Spole¢nost také predlozila Udaje z jedné hlavni studie, do které bylo zafazeno 251 pacientt

s operovatelnym gliomem. Studie porovnavala Ucinky samostatné standardni |éCby s ucinky standardni
IéCby doplnéné pripravkem Cerepro a ganciklovirem sodnym. Hlavnim méfitkem Ucinnosti byla doba,
po kterou pacienti prezivali, aniz by k prodlouzeni Zivota potiebovali dalsi Ié¢bu. Studie také hodnotila
dobu preziti pacientd.

V jaké fazi bylo posuzovani zadosti v dobé, kdy byla stazena?

Posuzovani bylo ukonceno a Vybor pro humanni 1éCivé pripravky (CHMP) vydal negativni stanovisko.
Spolecnost si vyzadala prosetreni negativniho stanoviska, toto prosetfeni vSak nebylo v dobé stazeni
dokonceno.

Jaké bylo doporuceni vyboru CHMP v dané dobé?

Jelikoz pFipravek Cerepro je léCivym pripravkem pro moderni terapie, byl hodnocen Vyborem pro
moderni terapie (Committee for Advanced Therapies, CAT). S ohledem na hodnoceni, které proved|
Vybor pro moderni terapie, vybor CHMP dospél k zavéru, e na zakladé vysledkd hlavni studie, véetné
posouzeni hlavniho méfitka Ucinnosti, se neprokazalo, ze pfipravek Cerepro je ucinny. Pfipravek
Cerepro byl také spojovan se zvySenym rizikem vyskytu zavaznych vedlejdich ucinkd jako je
hemiparéza (ochrnuti jedné poloviny téla) a zachvaty (krece). Tyto vedlejsi ucinky byly vzhledem

k nedostate¢né prokazané ucinnosti znepokojivé.

Vybor CHMP tedy v dané dobé z divodu nedostate¢né prokazané Gcinnosti zastaval nazor, ze pfinosy
pripravku Cerepro neprevysuji jeho rizika a doporudil jeho registraci zamitnout.

Jaké dtlivody stazeni zadosti uvedla spolec¢nost?

Dopis, v némz spole¢nost uvédomuje Evropskou agenturu pro léCivé pfipravky o svém rozhodnuti
stahnout Zadost, je k dispozici zde.

Jaké jsou dlsledky stazeni Zadosti pro pacienty zairazené do klinickych
studii nebo do programdi, v nichz je pripravek Cerepro podavan v ramci
zvlastni lIécby z humannich diivodi (na zakladé principu tzv. compassionate
use)?

Spolecnost informovala vybor CHMP, Ze v dobé staZeni zadosti neprobihaly zadné klinické studie ani
formalni programy podavani pripravku Cerepro v ramci zvlastni 1é&by z humannich ddvodd.

Shrnuti stanoviska k pfipravku Cerepro, vydaného Vyborem pro IéCivé pFipravky pro vzacna
onemocnéni, je k dispozici zde.
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