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Otazky a odpovédi

Stazeni zadosti o vydani rozhodnuti o registraci pripravku
Kalbitor (ekalantid)

Dne 11. listopadu 2011 spole¢nost Dyax s.a. oficialné oznamila Vyboru pro humanni Iécivé pFipravky
(CHMP), Ze se rozhodla stahnout svou zadost o vydani rozhodnuti o registraci pfipravku Kalbitor
uréeného k 1é&bé priznakl akutnich atak hereditarniho angioedému.

Co je Kalbitor?

Kalbitor je 1éCivy pripravek, ktery obsahuje IéCivou latku ekalantid. Mél byt k dispozici ve formé
injek¢niho roztoku.

K cemu mél byt pripravek Kalbitor pouzivan?

PFipravek Kalbitor m&l byt pouZzivan k 1é&bé& pFiznakl atak hereditarniho angioedému. Pacienti

s hereditarnim angioedémem maji ataky otokd, které se mohou objevit kdekoliv na téle, naptiklad na
tvari, kondetinach, travicim traktu a hrdle, a mohou zplisobovat nepohodli a bolesti a v p¥ipadé
postizeni hrdla nékdy také ataky dechovych potiZzi.

Pripravek Kalbitor uréeny k 1é¢bé angioedému byl oznacen jako |éCivy pfFipravek pro vzacna
onemocnéni dne 18. prosince 2002.

Jak by mél pripravek Kalbitor pisobit?

Léciva latka v pFipravku Kalbitor, ekalantid, blokuje v krvi enzym oznacovany jako ,kallikrein®.

Kallikrein je souc¢asti komplexni sité& proteinli (ozna¢ovanych jako kallikrein-kininovy systém), které
maji v téle nékolik Gc¢ink{. Jeden z t&chto U&inkd spodiva ve zvydeni hladin proteinu oznadovaného jako
bradykinin, ktery zplsobuje rozsifeni krevnich cév a Unik tekutin do okolni tkdn&. Tento Unik tekutin
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vyvolava ataky otokd, které se objevuji pfi angioedému. O¢ekava se, Zze blokovanim ucink{ kallikreinu
pomUze ptipravek Kalbitor zmirnit otoky a souvisejici ptiznaky angioedému.

Ekalantid v pfipravku Kalbitor se vyrabi metodou oznacovanou jako ,technologie rekombinantni DNA".
To znamena, Ze je vytvaren burikou, do které byl viozen gen (DNA), ktery umoziiuje jeho produkci
v burice.

Jakou dokumentaci predlozila spolecnost na podporu své zadosti?

Ucinky pripravku Kalbitor byly nejprve testovany na experimentélnich modelech a teprve poté na
lidech.

Spole¢nost predloZila vysledky dvou hlavnich studii u pacientd ve véku od 10 let, ktefi trpéli
hereditarnim angioedémem. Do jedné studie bylo zafazeno 72 pacientl a do druhé 96. Tito pacienti
byli IéCeni bud’ pfipravkem Kalbitor, nebo placebem (neucinnym pfipravkem) béhem 8 hodin od ataku,
pri¢emz pacientlim, u nichz se piedpokladalo riziko blokady dychacich cest, byla ptipadné poskytnuta
dalsi 1écba.

Hlavni méFitko Gcinnosti bylo zaloZeno na zlepdeni pfiznak{ pacienta po 4 hodinach. Mezi dal§i métitka
ucinnosti patfil ¢as do Ustupu ataky.

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

Zadost byla stazena po ,,181. dni*. Znamena to, Ze vybor CHMP posoudil dokumentaci predlozenou
spolec¢nosti a vypracoval seznam otazek. Vybor CHMP nasledné vyhodnotil odpovédi spoleCnosti na
posledni sadu otazek v rdmci Ustnich vysvétleni, nékteré body viak zlstaly nedoresené.

Jaké bylo doporuceni vyboru CHMP v dané dobé?

Na zékladé vyhodnoceni dostupnych Udaji a odpovédi spole¢nosti na seznam otazek vyboru CHMP mél
vybor CHMP v dobé stazeni zadosti urcité pochybnosti a jeho prozatimni stanovisko bylo, ze pfipravek
Kalbitor nemUze byt schvalen.

Obavy vyboru CHMP se tykaly hypersenzitivnich reakci, které byly pozorovany s vyssi frekvenci

u pacientd lé&enych Kalbitorem. Hypersenzitivni reakce se objevuji v ptipadé&, kdy imunitni systém téla
reaguje na léCivy pripravek precitlivéle, a zahrnuje reakce, které jsou bézné znamé jako alergické
reakce. Vybor CHMP mél také obavy souvisejici s G¢innosti navrhovanych davek u pacientll o vétsi
télesné hmotnosti.

Vybor CHMP proto v dobé stazeni zadosti zastaval nazor, Ze prfinosy pripravku Kalbitor nepfevysuji jeho
rizika.

Jaké dtlivody stazeni zadosti uvedla spolec¢nost?

Dopis, v némz spole¢nost uvédomuje agenturu o svém rozhodnuti stahnout zadost, je k dispozici pod
zalozkou ,All documents".

Jaké jsou dlsledky stazeni Zadosti pro pacienty zaiFazené do klinickych
studii nebo do programii, v nichz je pripravek Kalbitor podavan v ramci
Iécby z humannich dlivodd (na zakladé principu tzv. compassionate use)?

Spoleénost vybor CHMP informovala, Ze staZeni nebude mit 24dné disledky pro pacienty zafazené do
jakychkoli studii.
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Shrnuti stanoviska k pFipravku Kalbitor vydaného Vyborem pro |écivé pripravky pro vzacna
onemocnéni je k dispozici na internetovych strankach agentury na adrese ema.europa.eu/Find
medicine/Human medicines/Rare disease designation.
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