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TIETOJA PERUUTETUSTA MYYNTILUVAN MUUTOSHAKEMUKSESTA
ladkevalmisteelle
NUTROPINAQ

Kansainvalinen yleisnimi (INN): somatropiini

Ipsen Ltd ilmoitti 24.1.2008 virallisesti ladkevalmistekomitealle (CHMP) paattksestaan peruuttaa
NutropinAg:n uutta kdyttéaihetta koskevan hakemuksensa. Hakemuksen aiheena oli NutropinAg:n
kayttd vakavan idiopaattisen lyhytkasvuisuuden pitkaaikaishoitona.

Mita NutropinAq on?

NutropinAg on ampullissa oleva injektioneste, liuos, jonka vaikuttava aine on somatropiini. La&ke
annetaan injektiona ihon alle kayttamalla erityisesti NutropinAg:n ampulleja varten suunniteltua
injektiokynaé.

NutropinAg on jo kéytdssa seuraavien lasten kasvuhéirididen hoitoon:

o kasvuhormonin riittaméattomyydestd johtuva kasvun estyminen

o Turnerin oireyhtymaan (tytoilla esiintyvaan harvinaiseen perinnélliseen sairauteen) liittyva
lyhytkasvuisuus, joka on varmistettava kromosomianalyysilla (DNA-testilld)

o pitk&aikaisen munuaissairauden (kroonisen munuaisten vajaatoiminnan) aiheuttama
hidaskasvuisuus ennen murrosikad. NutropinAg-l1a4kitysté annetaan siihen asti, etté lapsi saa
siirrénndismunuaisen.

NutropinAg:ta kéytetddn myos kasvuhormonivajeesta kérsivilla aikuisilla korvaushoitona.
Kasvuhormonivaje on saattanut kdynnistya aikuisidssa tai lapsuudessa, ja se on vahvistettava testilla
ennen hoidon aloittamista.

Mihin NutropinAq:ta aiottiin kayttaa?

Uusi kayttoaihe koski vakavasta idiopaattisesta lyhytkasvuisuudesta karsivien lasten hoitamista
(vakava kasvuhairio, jonka syyté ei ole tiedossa). Ladketta oli tarkoitus kayttad pitk&aikaisena hoitona
lapsille, joiden aikuisian pituuden ennustetaan javéan vanhempia lyhyemmaéksi. Hakemuksessa
mainitulla kdyttdaiheella NutropinAg:ta oli tarkoitus kayttaa silla edellytykselld, ettd kaikki muut
lyhytkasvuisuuden syyt (esimerkiksi kasvuhormonin riittdméattdmyys) oli suljettu pois.

Miten NutropinAq vaikuttaa?

Kasvuhormonia erittyy aivojen alla sijaitsevasta rauhasesta (aivolisdkkeestd). Se edistda kasvua
lapsuudessa ja murrosidssa ja vaikuttaa myds proteiinien, rasvan ja hiilihydraattien kasittelyyn
kehossa. NutropinAg:n vaikuttava aine, somatropiini, vastaa taysin ihmisen kasvuhormonia. Sita
valmistetaan kayttamalla ns. yhdistelma-DNA-menetelmdd. Hormonia valmistaa bakteeri, johon on
siirretty kasvuhormonin tuottamisen mahdollistava geeni (DNA).

Mita asiakirjoja yritys on esittanyt ladkevalmistekomitealle hakemuksensa tueksi?
Yhtio esitti tulokset yhdestd p&atutkimuksesta, johon osallistui 118 lyhytkasvuista lasta. Naill& lapsilla
ei ollut kasvuhormonivajetta tai muita tunnistettavia syita kasvun hidastumiseen. Ensimmaisen
tutkimusvuoden aikana NutropinAg:n vaikutusta verrattiin ryhméan, jolle ei annettu mitdan hoitoa.
Hoidettavalle ryhmalle annettiin NutropinAg:ta kolmesti viikossa. Ensimmaisen vuoden jalkeen
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tutkimusta muutettiin siten, etté potilaille annettiin NutropinAg:ta joko kolmesti viikossa tai kerran
vuorokaudessa. Valmisteen tehon paamittana kdytettiin aikuisién pituuden lisdéntymista. Aikuisian
pituuden lisd&ntymistd mitattiin vertaamalla aikuisian pituutta lapsuuden kasvuennusteeseen.
Lapsuuden kasvuennusteet perustuivat pituuteen ja luuston kehitykseen ennen NutropinAg-hoidon
aloittamista. Kaikkiaan lapset saivat l&akitysté enintddn kymmenen vuoden ajan.

Missé vaiheessa hakemuksen arviointi oli peruuttamishetkelld?
Arviointi oli suoritettu loppuun ja CHMP oli antanut kielteisen lausunnon. Yhtié oli pyytanyt
kielteisen lausunnon kasittelyd uudelleen, mutta se oli viel& kesken, kun yhti6 peruutti hakemuksen.

Mika oli 1adkevalmistekomitean suositus tuolloin?

Laakevalmistekomitealle esitettyjen tietojen ja yrityksen komitean kysymyslistaan antamien
vastausten pohjalta ld&kevalmistekomitea oli hakemuksen peruuttamisen aikoihin antanut kielteisen
lausunnon eika suositellut NutropinAg:n hyvaksymista lasten vakavan idiopaattisen
lyhytkasvuisuuden pitkaaikaishoitoon.

Mitka olivat ladkevalmistekomitean tarkeimmaét huolenaiheet?

Laakevalmistekomiteassa ilmeni huolta siitd, ettd ndyttd NutropinAg:n hyddyllisyydestd vakavan
idiopaattisen lyhytkasvuisuuden hoidossa oli vahaista, silla pituuskasvun oli p&atutkimuksessa todettu
lisddntyneen keskimaarin 6—7 cm. Lisaksi ladkkeen ei ollut osoitettu parantavan lasten
psykososiaalista hyvinvointia. Komitea ilmaisi huolensa siitd, ettd vakavan idiopaattisen
lyhytkasvuisuuden hoidon edellyttdmé pitkdaikainen NutropinAg:n kéytto saattaa lisata kasvainten tai
diabeteksen riskid mydéhemmin eldmassa.

Taman vuoksi ladkevalmistekomitea katsoi hakemuksen peruuttamisen ajankohtana, etta
NutropinAg:n hyodyt lasten vakavan idiopaattisen lyhytkasvuisuuden pitké&aikaishoidossa eivat olleet
mahdollisia riskeja merkittavampia.

Miten yritys perusteli hakemuksensa peruuttamista?
Kirje, jolla yritys ilmoitti EMEA:lle myyntilupahakemuksensa peruuttamisesta, on saatavilla tassé.

Mitéa seurauksia myyntiluvan peruuttamisesta on potilaille, jotka osallistuivat NutropinAq:ta
koskeviin Kliinisiin tutkimuksiin tai erityisluvallisiin ohjelmiin?

Yritys ilmoitti 148kevalmistekomitealle, ettd talle kayttdaiheelle ei ole Euroopassa kéynnissa kliinisié
tutkimuksia eiké erityisluvallisia ohjelmia.

Mita seurauksia hakemuksen peruuttamisella on NutropinAg:n kayttddn kasvuhormonivajeen,
Turnerin oireyhtymén tai kroonisen munuaisten vajaatoiminnan aiheuttaman
lyhytkasvuisuuden hoitoon?

Taman kayttdaiheen hakemuksen peruuttaminen ei vaikuta mitenk&in NutropinAg:n hyvaksyttyihin
kayttoaiheisiin. Niiden hyéty-riskisuhde ei ole muuttunut.
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