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Spargsmal og svar vedr grende tilbagetr askningen af ansagningen om
mar kedsfaringstilladelse
for
Opaxio
paclitaxel poliglumex

Den 21. september 2009 meddelte CT1 Life Sciences Ltd officielt Udvalget for Humanmedicinske
Laggemidler (CHMP), at virksomheden gnsker at traskke sin ansagning om markedsf aringstilladelse
tilbage for Opaxio som farstevalgsbehandling til patienter med fremskreden ikke-smacellet
lungekradt, som har en ECOG-performancestatus pa 2.

Hvad er Opaxio?
Opaxio er et pulver, der anvendestil at fremstille en infusionsvaeske, oplasning (drop i en vene). Det
indeholder det aktive stof paclitaxel poliglumex.

Hvad forventedes Opaxio anvendt til?

Opaxio forventedes anvendt til patienter med fremskreden ikke-smécellet lungekradft, som har en
ECOG-performancestatus pa 2. ECOG-performancestatus er en skala, der viser, hvor syg en
kradftpatient er. En performancestatus pa 2 betyder, at patienten kan klare sig selv uden hjadp, men er
for syg til at udfare nogen form for arbejde.

Hvordan forventes Opaxio at virke?

Det forventes, at det aktive stof i Opaxio, paclitaxel poliglumex, omdannestil paclitaxel i
kradtcellerne. Paclitaxel virker ved at heanme kradtcellernes evnettil at nedbryde det interne "skelet"”,
som ger det muligt for dem at dele og formere sig. Nar skelettet stadig er der, kan cellerne ikke dele
sig, og de dar efterhanden.

Paclitaxel er et kradftlaagemiddel, der har kunnet fasi Den Europagske Union siden 1993. | Opaxio er
paclitaxel forbundet med poliglumex for at gere det mere oplaseligt.

Hvilken dokumentation fremlagde virksomheden i for bindelse med ansggningen til CHMP?
Virkningerne af Opaxio blev ferst afprovet i forsagsmodeller, inden de blev undersagt hos mennesker.
Virksomheden fremlagde resultaterne af en hovedundersggel se, der omfattede 477 patienter med
fremskreden ikke-smécellet lungekradft og en ECOG-performancestatus pa 2. | denne undersagelse
blev Opaxio sammenlignet med gemcitabin eller vinorelbin (to andre kradtlaagemidler). Det primaae
effektmal var, hvor laage patienterne overlevede.

Hvor langt var vurderingen af ansagningen naet, da den blev trukket tilbage?
Ansggningsproceduren var ved dag 180, da virksomheden trak sin ansggning tilbage. Efter at CHMP
havde vurderet virksomhedens besvarelse af spargsmalene palisten, var der fortsat visse uafklarede
spergsmal.

CHMP er normalt op til 210 dage om at vurdere en ny ansggning. Efter gennemgang af den
oprindelige dokumentation udarbejder CHMP pa dag 120 en liste over spargsmal, som sendes til
virksomheden. Nar virksomheden har besvaret spgrgsmalene, gennemgar CHM P besvarel sen og kan,
inden udvalget afgiver en udtalelse, stille eventuelle supplerende spergsmdl til virksomheden pa dag
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180. Efter at CHMP har afgivet sin udtalelse, er Europa-K ommissionen saadvanligvis ca. to maneder
om at tradffe af garelse om denne udtalel se.

Hvad anbefalede CHM P péa davaer ende tidspunkt?

Pa baggrund af gennemgangen af dataene og virksomhedens besvarelse af CHMP's liste med
spargsma pa tidspunktet for tilbagetraskningen af ansagningen havde CHM P visse betaankeligheder
og var af den forel gbige opfattelse, at Opaxio ikke kunne have vaaet godkendt som
farstevalgsbehandling til patienter med fremskreden ikke-smécellet lungekragt, som har en ECOG-
performancestatus pa 2.

Hvori bestod CHMP'svigtigste betaenkeligheder ?

CHMP bemagkede, at hovedundersagel sen ikke viste Opaxios virkning hos patienter med
fremskreden ikke-smacel let lungekragt, som har en ECOG-performancestatus pa 2. Udvalget delte
ikke virksomhedens opfattel se af, at undersggel sen viste, at Opaxio var mindst lige s effektivt som
sammenligningslaagemidlerne, eftersom det ikke fremgik klart, at sammenligningslesgemidlerne selv
var effektive hos den type patienter, der deltog i hovedundersagel sen. Desuden viste undersagel serne
ikke, at Opaxio var mere effektivt end de to sammenligningslasgemidler.

CHMP havde ogsa betamkeligheder med hensyn til lasgemidlets bivirkninger, navnlig neuropati
(nerveskader) og uforklarlige dedsfald. Der var ligeledes betaankeligheder med hensyn til urenheder i
laegemidlet og den made, som paclitaxel frigives og fordelesi kroppen pd, nar Opaxio indgives.

Hvilke begrundeser gav virksomheden for tilbagetragkningen af ansagningen?
Brevet fra virksomheden, hvori CHMP underrettes om tilbagetraskning af ansggningen, kan ses her.

Hvilke konsekvenser har tilbagetraskningen for patienter, der deltager i kliniske under sggel ser
med Opaxio eler i programmer for anvendelse af Opaxio med sz lig udleveringstilladel se?
Virksomheden har informeret CHMP om, at tilbagetraskningen ingen konsekvenser far for patienter i
Den Europadske Union (EU), eftersom der ikke er nogen igangvaarende kliniske undersagel ser eller
programmer med sealig udleveringstilladelse i EU.

Uden for EU fortsadter virksomheden dog med at undersgge brugen af Opaxio ved adskillige
krafttyper, herunder agggestokkraeft, gsofaguskraeft og ikke-smacellet lungekrat.
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