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Fragen und Antworten zur Ricknahme des Antrags auf Genehmigung fur das
Inverkehrbringen
far
M er sar ex
I claprim

Am 21. Oktober 2009 hat das Unternehmen Arpida A/S den Ausschuss fur Humanarzneimittel
(CHMP) offiziell von seinem Wunsch in Kenntnis gesetzt, seinen Antrag auf Genehmigung fir das
Inverkehrbringen fir Mersarex zur Behandlung von Erwachsenen mit komplizierten Infektionen der
Haut und der Weichteilgewebe zurticknehmen zu wollen.

Wasist Mersarex?
Mersarex ist ein Konzentrat zur Herstellung einer Infusiond ésung (Tropfinfusion in eine Vene). Es
enthat den Wirkstoff Iclaprim.

Wofir sollte Mer sarex angewendet wer den?

Mersarex sollte zur Behandlung komplizierter Infektionen der Haut und der ,, Weichteilgewebe" unter
der Haut angewendet werden. ,,Kompliziert* bedeutet, dass die Infektion schwer zu behandelnist, da
sie auf die tiefen Gewebe unter der Haut Ubergegangen ist, u. U. eine chirurgische Behandiung
erfordert oder der Patient an weiteren Erkrankungen leidet, die das Ansprechen auf die Behandlung
beeinflussen kdnnen.

Wie soll Mersarex wirken?

Der Wirkstoff in Mersarex, Iclaprim, ist ein Antibiotikum der Gruppe der so genannten
Dihydrofolatreduktasehemmer. Seine erwartete Wirkung bestand darin, die Aktivitét eines bestimmten
BakterieneiweiRes mit dem Namen Dihydrofolatreduktase zu blockieren. Bakterien benétigen dieses
Eiweil3 (Protein) zur Produktion der aktiven Form von Folséure, die fir ihre Vermehrung erforderlich
ist. Durch die Blockierung der Wirkung von Dihydrofol atreduktase sollte das Arzneimittel das
Wachstum und die Ausbreitung der Bakterien verzdgern.

Welche Unterlagen hat das Unternehmen dem CHMP zur Stitzung seines Antrags vorgelegt?
Die Wirkungen von Mersarex wurden zunéchst in Versuchsmodellen getestet, bevor sie an Menschen
untersucht wurden. Das Unternehmen legte Ergebnisse aus zwel Hauptstudien mit insgesamt

991 Erwachsenen mit komplizierten Infektionen der Haut und der Weichteilgewebe vor. Etwadie
Hélfte der Patienten wurde mit Mersarex behanddlt, die Ubrigen Patienten mit Linezolid (einem
anderen Antibiotikum). In der Studie wurde untersucht, ob Mersarex-Gaben Uber bis zu 14 Tagen
ebenso gut wie Linezolid abschneiden. Hauptindikator fir die Wirksamkeit war die Anzahl der
geheilten Patienten.

In welchem Stadium der Beurteilung befand sich der Antrag zum Zeitpunkt der Riicknahme?
Als das Unternehmen seinen Antrag zurticknahm, war in dem Antragsverfahren Tag 181 erreicht.
Nachdem der CHMP die Antworten des Unternehmens auf die ihm gestellten Fragen gepruift hatte,
waren immer noch einige Fragen ungeklart.

Zur Beurteilung eines neuen Antrags bendtigt der CHMP in der Regel bis zu 210 Tage. Basierend auf
der Prifung der anfénglich eingereichten Unterlagen erstellt der CHMP an Tag 120 eine Liste von
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Fragen, die dem Unternehmen zugesandt wird. Sobald das Unternehmen Antworten auf diese Fragen
Ubermittelt hat, werden diese vom CHMP gepriift. Bevor der CHMP ein Gutachten abgibt, kann er
dem Unternehmen an Tag 180 etwaige verbleibende Fragen stellen. Im Anschluss an das Gutachten
des CHMP dauert esin der Regel etwa zwei Monate, bis die Européische Kommission eine Zulassung
erteilt.

Wielautete die Empfehlung des CHMP zu diesem Zeitpunkt?

Aufgrund der gepriiften Daten und der Antworten des Unternehmens auf die Liste von Fragen des
CHMP bestanden seitens des Ausschusses zum Zeitpunkt der Riicknahme gewisse Bedenken. Der
Ausschuss war der vorlaufigen Ansicht, dass Mersarex fir die Behandlung komplizierter Infektionen
der Haut und der Weichteilgewebe nicht hétte zugel assen werden kénnen.

Was war en die wesentlichen Bedenken des CHMP?

Nach Auffassung des CHMP belegen die Ergebnisse nicht, dass Mersarex ebenso gut wie das
Vergleichspraparat abschneidet. Nach Ansicht des Ausschusses sind die Daten aus klinischen Studien
unzureichend, um die vom Unternehmen vorgeschlagene Dosierung zu rechtfertigen. DarUber hinaus
gab es Bedenken dahingehend, dass das Arzneimittel Nebenwirkungen in Bezug auf die Funktion des
Herzens (z. B. eine Verldngerung des QT c-Intervalls, Veranderungen der elektrischen Aktivitét des
Herzens) und der Leber haben kénnte. Darlber hinaus stellte der CHMP fest, dass einige Bakterien
bereits vor der allgemeinen Anwendung eine gewisse Resistenz gegen das Antibiotikum zeigen.

Auswelchen Grinden hat das Unternehmen den Antrag zur ickgenommen?
Das Schreiben, in dem das Unternehmen den CHMP (ber die Riicknahme des Antrags informiert,
kann hier aufgerufen werden.

Welche Konsequenzen hat die Ricknahme fur Patienten, die derzeit an klinischen Studien bzw.
» Compassionate-Use" -Programmen mit M er sarex teilnehmen?

Das Unternehmen setzte den CHMP davon in Kenntnis, dass derzeit keine Patienten an klinischen
Studien oder ,, Compassionate-Use" -Programmen mit Mersarex teilnehmen.

212


http://www.ema.europa.eu/humandocs/PDFs/EPAR/mersarex/H-1057-WL.pdf

