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SP@RGSMAL OG SVAR VEDR@ZRENDE TILBAGETRZAKNINGEN AF ANS@GNINGEN
OM ZANDRING AF MARKEDSFZRINGSTILLADELSEN
for
NUTROPINAQ

Internationalt feellesnavn (INN): somatropin

Den 24. januar 2008 meddelte Ipsen Ltd officielt Udvalget for Humanmedicinske Leegemidler
(CHMP), at virksomheden gnskede at tilbagetreekke sin ansggning om en ny indikation for
NutropinAg til langtidsbehandling af barn med sveer idiopatisk lav hgjdeveekst.

Hvad er NutropinAg?

NutropinAg er en oplgsning til injektion, der leveres i en cylinderampul, og som indeholder det aktive

stof somatropin. Det gives som en injektion under huden ved hjeelp af en injektionspen, der er specielt

designet til cylinderampullen.

NutropinAg anvendes i forvejen til behandling af bgrn i fglgende situationer:

. nar de ikke vokser pa grund af mangel pa veeksthormon,

) hvis de er lave pa grund af Turners syndrom, der er en sjelden genetisk sygdom, som rammer
piger. Dette skal bekraftes ved en kromosomanalyse (dna-test),

o nar de i farpubertetsalderen ikke vokser pa grund af langvarig nyresygdom (kronisk
nyreinsufficiens). NutropinAq anvendes, indtil barnet far en nyretransplantation.

NutropinAq anvendes ogsa som substitutionsbehandling ved vaeksthormonmangel hos voksne.

Vaksthormonmanglen kan vare debuteret i barndommen eller i voksenalderen og skal bekraeftes

gennem test, far behandlingen pabegyndes.

Hvad forventedes NutropinAqg anvendt til?

NutropinAg skulle i den nye indikation have varet anvendt til behandling af bgrn med sveer idiopatisk
lav hgjdevekst, dvs. en alvorlig forstyrrelse af hgjdevaeksten uden identificeret arsag. Det skulle have
veeret anvendt til langtidsbehandling af barn, der forventedes at have en lav sluthgjde sammenlignet
med deres forzldres hgjde, nar de naede voksenalderen. Det skulle have veret anvendt, nar alle
mulige arsager til barnets lave hgjde, f.eks. lav mangde af veeksthormoner, var blevet udelukket.

Hvordan virker NutropinAg?

Et vaeksthormon er et stof, der udskilles af en kirtel, der befinder sig i bunden af hjernen, nemlig
hypofysen. Det fremmer veeksten under barndommen og ungdommen og har ogsa betydning for den
made, som proteiner, fedt og kulhydrater handteres pa i kroppen. Det aktive stof i NutropinAdg,
somatropin, er identisk med det humane veaeksthormon. Det fremstilles ved hjelp af en metode kaldet
rekombinant dna-teknologi: Hormonet produceres af en bakterie, der har faet indsat et gen (dna), som
ger den i stand til at producere humant veeksthormon.

Hvilken dokumentation fremlagde virksomheden i forbindelse med ansggningen til CHMP?

Virksomheden fremlagde resultater fra én hovedundersggelse, hvori forskerne sa naermere pa

virkningen af NutropinAq hos 118 bgrn med lav hgjde, der ikke led af vaeeksthormonmangel eller

anden identificerbar sygdom, der kunne veere arsag til deres veekstforstyrrelse. | det forste ar af

undersggelsen blev virkningen af NutropinAq givet tre gange ugentligt sammenlignet med virkningen

af ingen behandling. Derefter blev undersggelsesdesignet andret, sa patienterne fik NutropinAg enten
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tre gange ugentligt eller én gang dagligt. Det primaere mal for virkning var stigningen i voksenhgjde.
Malingen blev baseret pa forskellen mellem den hgjde, barnene blev beregnet til at opna pa baggrund
af deres hgjde og knoglemodenhed, fer de pabegyndte behandlingen med NutropinAg, og deres
sluthgjde, nar de naede voksenalderen. Bgrnene blev behandlet med leegemidlet i op til 10 ar i alt.

Hvor langt var vurderingen af ansggningen naet, da den blev trukket tilbage?

Vurderingen var afsluttet, og CHMP havde afgivet en negativ udtalelse. Virksomheden havde
anmodet om en revurdering af den negative udtalelse, men revurderingen var endnu ikke afsluttet, da
virksomheden trak ansggningen tilbage.

Hvad anbefalede CHMP pa davaerende tidspunkt?

Pa baggrund af gennemgangen af dataene og virksomhedens besvarelse af CHMP's liste med
spargsmal pa tidspunktet for tilbagetraekningen af ansggningen havde CHMP afgivet en negativ
udtalelse og anbefalede ikke udstedelse af markedsferingstilladelse for NutropinAq til
langtidsbehandling af bgrn med sveer idiopatisk lav hgjdeveekst.

Hvori bestod CHMP's vigtigste betankeligheder?

CHMP var beteenkelig ved, at der kun var pavist en lille fordel ved NutropinAg hos bgrn med sver
idiopatisk lav hgjdeveaekst med en gennemsnitlig stigning i den endelige voksenhgjde pa ca. 6-7 cm i
hovedundersggelsen. Det var heller ikke blevet pavist, at legemidlet kunne forbedre barnets
psykologiske eller sociale velbefindende. Udvalget var betenkelig ved, at anvendelsen af NutropinAg
i sa lang tid, som det var ngdvendigt for at behandle den svzre idiopatiske lave hgjdevekst, kunne gge
risikoen for udvikling af tumorer eller diabetes senere i livet.

Pa tilbagetraekningstidspunktet var det derfor CHMP's opfattelse, at fordelene ved NutropinAg til
langtidsbehandling af sveer idiopatisk lav hgjdevakst ikke opvejede de mulige risici.

Hvilke begrundelser gav virksomheden for tilbagetraekningen af ansggningen?
Brevet fra virksomheden, hvori EMEA underrettes om tilbagetraekningen af ansggningen, kan ses her.

Hvilke konsekvenser har tilbagetraekningen for patienter, der deltager i kliniske undersggelser
med NutropinAq eller i programmer for anvendelse af NutropinAq med serlig
udleveringstilladelse?

Virksomheden har informeret CHMP om, at der pa nuvaerende tidspunkt ikke gennemfares kliniske
undersggelser med NutropinAq eller programmer for anvendelse af NutropinAg med serlig
udleveringstilladelse, der omfatter denne indikation, i Europa.

Hvad sker der med NutropinAq til behandling af manglende evne til at vokse pa grund af
vaeksthormonmangel, Turners syndrom eller kronisk nyreinsufficiens?

Det far ingen konsekvenser at anvende NutropinAq til de godkendte indikationer, for hvilke
benefit/risk-forholdet forbliver usendret.
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http://www.emea.europa.eu/humandocs/PDFs/EPAR/nutropinaq/withdrawal_letter.pdf
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