m European Medicines Agency
London, 20. november 2008

Referentdokument: EMEA/610140/2008

Teave midgiloa muutmistaotluse tagasivotmise kohta

Taxotere/Docetaxel Winthrop

Rahvusvaheline mittekaubanduslik nimetus (INN): dotsetakseel

14. novembril 2008. aastal teatas Sanofi-Aventis Pharma S.A ametlikult inimravimite komiteele oma
soovist vOtta tagasi taotlus lisada uus ndidustus — HER2 ileekspressiooniga opereeritava
rinnandarmevahiga patsientide ravi — ravimile Taxotere/Docetaxel Winthrop kombinatsioonis
trastusumaabiga, koos karboplatiiniga voi ilma.

Mis on Taxotere/Docetaxel Winthrop?

Taxotere/Docetaxel Winthrop on kontsentraat ja lahusti, millest valmistatakse infusioonilahus
(tilgutamiseks veeni). Ravim sisaldab toimeainet dotsetakseeli.

Taxotere/Docetaxel Winthrop on véhiravim. Seda kasutatakse kaugelearenenud vdi siiretega (levinud
teistesse kehaosadesse) rinnanadarmevébhi ja opereeritava rinnanaddrmevahi korral. Neil patsientidel
kasutatakse Taxotere/Docetaxel Winthropit koos doksorubitsiini ja tsiiklofosfamiidiga (teised
vahiravimid) lisaks operatsioonile, et eemaldada kasvaja.

Taxotere/Docetaxel Winthropit kasutatakse ka kaugelearenenud vai siiretega mittevéikerakulise
kopsuvahi, eesnddrmevéhi, siiretega mao adenokartsinoomi (maovahi liik) ja pea- ja kaelapiirkonna
kaugelearenenud vahi korral.

Milleks kavatseti Taxotere/Docetaxel Winthropit kasutada?

Taxotere/Docetaxel Winthropit kavatseti samuti kasutada opereeritava rinnandérmevéhi raviks, kui on
tbendatud, et patsiendil esinev rinnand&rmevahk ekspresseerib suuri HER2 koguseid: see on vahiliik,
mis tekitab (ekspresseerib) kasvajarakkude pinnal suurtes kogustes spetsiifilist valku HER2.
Taxotere/Docetaxel Winthropit kavandati kasutada kasvaja eemaldamiseks lisaks operatsioonile
jargmistes ravikombinatsioonides:

o koos trastusumaabiga (teine véhiravim) pérast ravi doksorubitsiini ja tsiklofosfamiidiga;

o koos trastusumaabi ja karboplatiiniga (teine vahiravim).

Madlemal juhul kavandati kdikide ravimite manustamist alustada samal ajal.

Milline on Taxotere/Docetaxel Winthropi eeldatav toime?

Taxotere/Docetaxel Winthropi toimeaine dotsetakseel kuulub véhiravimite taksaanide rihma.
Dotsetakseel blokeerib raku voimet lagundada raku sisetoest, et rakk saaks jaguneda ja paljuneda. Kui
sisetoes pusib, ei saa rakk jaguneda ja 16puks sureb. Dotsetakseel mgjutab ka muid rakke peale
vahirakkude, néiteks vererakke, mis vdib p&hjustada kdrvaltoimeid.

Mis dokumendid esitas ettevGte inimravimite komiteele oma taotluse toetuseks?

Taxotere/Docetaxel Winthropit uuriti thes pdhiuuringus, milles osales tle 3000 HER2 ekspresseeriva

opereeritava rinnanadarmevéhiga naise. Uuringus vorreldi jargmiste ravikombinatsioonide tdhusust,

mida kasutati lisaks operatsioonile:

o doksorubitsiini ja tstiklofosfamiidi kombinatsioon 12 nddala jooksul, millele jérgnes
Taxotere/Docetaxel Winthrop 12 nadala jooksul, kas Uksi v8i koos trastusumaabiga;

o Taxotere/Docetaxel Winthropi, trastusumaabi ja karboplatiini kombinatsioon 18 nadala jooksul.
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Médlemas grupis jatkati ravi trastusumaabiga Uhe aasta jooksul. Peamine tGhususe néitaja oli
patsientide elulemus kuni vahk retsidiveerus.

Millises jargus oli mudgiloa taotluse hindamine, kui see tagasi voeti?
Hindamine oli I6ppenud ja inimravimite komitee oli andnud negatiivse arvamuse. Ettevéte oli
alustanud apellatsioonimenetlust, mis veel kestis.

Milline oli sel ajal inimravimite komitee soovitus?

Tuginedes esitatud andmete analiiusile ja ettevdtte vastusele inimravimite komitee esitatud
kisimustele, oli komitee andnud taotluse tagasivdtmise ajal negatiivse arvamuse ega soovitanud anda
Taxotere/Docetaxel Winthropile miigiluba kasutamiseks koos trastusumaabiga ja kas koos
karboplatiiniga vdi ilma, et ravida HER2 (ileekspressiooniga opereeritava rinnanadrmevéhiga
patsiente.

Mis olid inimravimite komitee ettevaatlikkuse peamised pdhjused?

Inimravimite komitee oli arvamusel, et Taxotere/Docetaxel Winthropit sisaldavate
ravimikombinatsioonide kasulikkust nende kasutamisel lisaks operatsioonile ei saa p&hiuuringu
tlesehituse tottu vélja selgitada. Ettevaatlikkust pdhjustas ka see, et ettevéte ei esitanud kiillaldasel
hulgal Kliinilist tdendusmaterjali Taxotere/Docetaxel Winthropi, karboplatiini ja trastusumaabi
kombineeritud kasutamise pGhjendamiseks.

Inimravimite komitee oli taotluse tagasivotmise ajal seepérast arvamusel, et Taxotere/Docetaxel
Winthropi kasulikkus ei ole kiillaldaselt tdendatud ega Uleta tuvastatud riske.

Mis pohjustel ettevote taotluse tagasi vottis?
Ettevotte kirjad, milles ta teatab Euroopa Ravimiametile oma taotluse tagasivdtmisest, on avaldatud
siin ja siin.

Millised on taotluse tagasivotmise tagajarjed praegu Taxotere/Docetaxel Winthropi kliinilistes
uuringutes osalevatele patsientidele?

EttevOte teatas inimravimite komiteele, et praegu Taxotere/Docetaxel Winthropi kliinilistes uuringutes
osalevatele patsientidele tagasivétmine mdju ei avalda. Kui osalete ravimi kliinilises uuringus voi
eriloaga kasutamise programmis ja vajate oma ravi kohta lisateavet, p66rduge palun arsti poole, kes
teile ravi méaras.

Mis toimub Taxotere/Docetaxel Winthropi kasutamisel muud tldpi rinnanaarmevahi,
mittevaikerakulise kopsuvéahi, eesnaarmevahi, mao adenokartsinoomi ja pea- ja kaelapiirkonna
véhi raviks?

Taotluse tagasivGtmine ei avalda mdju Taxotere/Docetaxel Winthropi kasutamisele nende nédidustuste
raviks, mille kohta on miiigiluba juba antud ning mille korral j&&b kasulikkuse ja riski suhe
muutumatuks.
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http://www.emea.europa.eu/humandocs/PDFs/EPAR/taxotere/H-073-II-83-WL.pdf
http://www.emea.europa.eu/humandocs/PDFs/EPAR/docetaxelwinthrop/H-808-II-05-WL.pdf
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