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SPGRGSMAL OG SVAR VEDR@RENDE TILBAGETRAKNING AF ANS@GNINGEN OM
MARKEDSFZRINGSTILLADELSE
for
VITRAGAN

Internationalt fadlesnavn (INN): hyaluronidase (ovin)

Den 25. april 2007 meddelte ISTA Pharma Limited officielt Udvalget for Humanmedicinske
Laggemidler (CHMP), at firmaet gnsker at trakke sin ansggning om markedsferingstilladelse for
Vitragan til behandling af glaslegemebladning tilbage.

Hvad er Vitragan?
Vitragan er er et pulver, der indeholder det aktive stof hyaluronidase (frafér). Det skulle benyttes til at
fremstille en oplasning til indsprgjtning i gjet.

Hvad forventedes Vitragan anvendt til?

Vitragan forventedes anvendt til behandling af blgdning i glaslegemet (den geléagtige veeske i gjets
centrale del) hos voksne. Hensigten var at forbedre synet og gere det lettere for laggerne at
diagnosticere den tilgrundliggende sygdom i nethinden (den lysfglsomme overflade bagest i gjet).

Hvordan forventes Vitragan at virke?

Det aktive stof i Vitragan, ovin hyaluronidase, er et enzym, der udvindes af far. Det forventes at virke
ved at nedbryde hyaluronsyre, som er et stof, der fines i glaslegemet. Nar hyaluronsyren nedbrydes,
omdannes glaslegemets konsistens fra gelé til vaeske. Det ger, at cellerne lettere kan bevage sig frit
gennem glaslegemet. Pa denne made forventedes det, at fagocytterne (immunsystemets specialiserede
"aadeceller”) ville kunne fjerne blodklumper i glaslegemet.

Hvilken dokumentation fremlagde firmaet i for bindelse med ansggningen til CHM P?
Virkningerne af Vitragan blev farst testet i forsagsmodeller, inden de blev undersagt hos mennesker.
Firmaet forelagde desuden resultaterne af to hovedundersggelser med 1306 patienter med
glaslegemebladning, hvor virkningen af en enkelt indsprgjtning af Vitragan blev sammenlignet med
virkningen af placebo (virkningsl@s behandling). Virkningen blev hovedsagelig bedemt pa bedringen i
synet tre maneder efter injektionen, malt med en almindelig synstavle.

Hvor langt var man naet med vurderingen af ansggningen, da den blev trukket tilbage?
Ansggningen var pa dag 180, da firmaet trak den tilbage. Efter at CHMP havde vurderet firmagets
besvarelse af en raskke spargsmdl, tilbagestod der fortsat nogle uafklarede punkter.

CHMP er normalt op til 210 dage om at vurdere en ny ansggning. Efter gennemgang af den
indledende dokumentation opstiller CHMP pa dag 120 en ragkke spargsmal, der sendes til firmaet. Nar
firmaet har besvaret spgrgsmdlene, gennemgar CHMP besvarelsen og kan, inden det afgiver en
udtalelse, stille eventuelle supplerende spgrgsmdl til firmaet pa dag 180. Efter at CHMP har afgivet sin
udtalelse, er Europa-Kommissionen saadvanligvis ca. to maneder om at udstede tilladelsen.

Hvad anbefalede CHM P pa dette tidspunkt?

Efter gennemgang af de foreliggende oplysninger og firmaets besvarelse af spergsmaene fra CHMP
var der i CHMP betamkelighed pa tilbagetraskningstidspunktet, og udvalgets forelgbige standpunkt
var, at Vitragan ikke kunne godkendes til behandling af glaslegemebl gdning.
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Hvori bestod CHM P'svigtigste betaenkeligheder ?

| CHMP var der betamkelighed over, at hovedundersagel serne ikke pa overbevisende méde havde vist,
at Vitragan var mere effektivt end andre aternativer til behandling af glaslegemebladning. | udvalget
var der desuden betamnkelighed vedrgrende lasgemidlets sikkerhed og ensartetheden af de forskellige
batches af 1aggemidlet.

P4 tilbagetraskningstidspunktet var det derfor CHMP's opfattelse, at fordelene ved Vitragan ikke var
tilfredsstillende godtgjort, og at eventuelle fordel e ikke opvejede de fundne risici.

Hvilke grunde angav firmaet for tilbagetragkningen af ansggningen?
Firmaets brev til EMEA med meddel el sen om tilbagetragkningen kan ses her.

Hvilke konsekvenser har tilbagetraskningen for patienter, der deltager i kliniske under sagelser
med Vitragan eller i programmer for anvendelse med sarlig udleveringstilladelse?

Firmaet har til CHMP oplyst, at der pa nuvaarende tidspunkt ikke gennemferes kliniske undersggel ser
eller programmer for anvendelse med saalig udleveringstilladelse for Vitragan.
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http://www.emea.europa.eu/humandocs/PDFs/EPAR/vitragan/withdrawalletter.pdf

