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KYSYMYKSIA JA VASTAUKSIA MYYNTILUVAN MUUTOSTA KOSKEVAN
HAKEMUKSEN PERUUTTAMISESTA

ZOMETA
INN-nimi: tsoledronihappo

Novartis Europharm Limited ilmoitti 15.11.2007 virallisesti ladkevalmistekomitealle (CHMP)
haluavansa peruuttaa hakemuksensa, joka koskee Zometan uutta kaytt6aihetta eli luunmurtumien ja
luukadon hoitoa vaihdevuodet ohittaneilla naisilla, joilla on varhaisessa vaiheessa oleva rintasyopé,
jota hoidetaan aromataasinestéjilla.

Mik& on Zometa?

Zometa on l&éke, joka sisaltad vaikuttavana aineena tsoledronihappoa. Sité saa jauheena ja
liuottimena, joista valmistetaan tiputusliuos, seka tiputusliuostiivisteena.

Zometa on jo hyvaksytty kaytettavaksi luustokomplikaatioiden ehkéisyyn potilailla, joilla on pitkalle
edennyt luuhun vaikuttava syopa. Naita komplikaatioita ovat luunmurtumat, selk&rangan puristuminen
(selkdytimeen kohdistuva paine), luuongelmat, jotka vaativat sadehoitoa tai leikkausta seka
hyperkalsemia (veren tavallista suurempi kalsiumpitoisuus). Zometaa voidaan kayttdd myds
kasvainten aiheuttaman hyperkalsemian hoitoon.

Mihin Zometaa oli tarkoitus kayttaa?

Uudessa kéyttdaiheessa Zometa oli tarkoitettu kdytettavaksi luunmurtumien ja luukadon hoitoon
vaihdevuodet ohittaneilla naisilla, joiden varhaisessa vaiheessa olevaa rintasyopéaé hoidetaan
aromataasinestéjilla. Aromataasinestajat, joita ovat mm. anastrosoli, letrotsoli ja eksemestaani, voivat
aiheuttaa sivuvaikutuksena luukatoa ja luunmurtumia.

Miten Zometan odotettiin vaikuttavan?

Zometan vaikuttava aine, tsoledronihappo, on bisfosfonaatti. Se pysayttéa osteoklastien, luukudoksen
hajottamiseen osallistuvien solujen, toiminnan kehossa. Tama vahent&a luukatoa. Luukadon
vahentdminen auttaa vahvistamaan luita, misté voi olla hydtya luunmurtumien ehkaisemisessa.

Mita asiakirjoja yhtio esitti CHMP:lle hakemuksensa tueksi?

Zometan tehokkuutta luukadon estdmisessa tutkittiin kahdessa paatutkimuksessa, joissa oli mukana
yhteensé 1 667 vaihdevuodet ohittanutta naista, joiden varhaista rintasy6péa hoidettiin letrotsolilla
(aromataasinestdjd). Molemmissa tutkimuksissa verrattiin Zometan kayton ja letrotsolihoidon
samanaikaista aloittamista tapauksiin, joissa Zometan kéytto aloitettiin vasta, kun oli havaittu
merkittavaa luukatoa tai luunmurtumia. Tehokkuuden perusmittana oli muutos selkérangan luun
mineraalitiheydessa (luun maaréssd) tutkimuksen aloittamisesta vuotta mydhempaan tilanteeseen.
Luun mineraalitineyttd mitattiin erityisella rontgentekniikalla (DEXA).

Yhti6 vertasi myds nédiden tutkimusten tuloksia Aclasta-tutkimuksiin. Aclasta on toinen
tsoledronihappoa sisaltava ladke. Sitd kdytetddn luunmurtumien ehkéisemiseen vaihdevuodet
ohittaneilla naisilla, jotka sairastavat osteoporoosia. Tdméan vertailun tarkoituksena oli tarjota tietoa
tsoledronihapon vaikutuksista luunmurtumiin naisilla, joita hoidetaan aromataasinestajilla.

Kuinka pitkalla hakemuksen arviointi oli, kun se peruutettiin?
Hakemuksen jattamisestd oli kulunut 90 péivéa, kun yhtio peruutti sen. Kun CHMP oli arvioinut
yhtion vastaukset joukkoon kysymyksid, joitakin seikkoja oli edelleen ratkaisematta.

7 Westferry Circus, Canary Wharf, London E14 4HB, UK
Tel. (44-20) 74 18 84 00 Fax (44-20) 75 23 71 29
E-mail: mail@emea.europa.eu  http://www.emea.europa.eu
©EMEA 2008 Reproduction and/or distribution of this document is authorised for non commercial purposes only provided the EMEA is acknowledged



CHMP antaa yleensé lausuntonsa 90 paivéa sen jalkeen, kun se on vastaanottanut myyntiluvan
muutosta koskevan hakemuksen. CHMP:n lausunnon saatuaan Euroopan komissio yleensa paivittaa
luvan noin kuudessa viikossa.

Miké oli CHMP:n suositus tuolloin?

Kun CHMP oli arvioinut saadut tiedot ja yhtion CHMP:n kysymyksiin antamat vastaukset, CHMP:11&
oli hakemuksen peruuttamisen hetkell4 joitakin huolenaiheita, ja sen alustava késitys oli, ettd Zometaa
ei olisi voitu hyvaksya luunmurtumien ja luukadon ehkaisemiseen naisilla, joita hoidetaan
aromataasinestajilla.

Mitka olivat CHMP:n suurimmat huolenaiheet?

CHMP:114 oli epdilyksia sen suhteen, miten kaksi pagtutkimusta oli suunniteltu, koska niissé ei
tarkasteltu suoraan luunmurtumia. Vaikka Zometa naytti vahentdvan luukatoa, kun sen kaytto
aloitettiin samaan aikaan kuin letrotsolin kayttd, CHMP ei ollut vakuuttunut timéan havainnon
merkityksestd, kun murtumista ei ollut riittdvasti tietoa. T&ssé eivét riittdneet murtumia koskevat tiedot
tutkimuksista, joissa tarkasteltiin Aclastan kédyttéd osteoporoosin hoidossa.

CHMP:n mielesta ei myoskaan ollut riittavasti tietoa osoittamaan, etta tutkimuksissa kdytetty Zometa-
annos oli sopivin néille potilaille.

Siksi CHMP:n kasitys oli peruuttamishetkelld, ettd Zometan hyo6tyé ei ollut riittdvésti osoitettu eivatka
mahdolliset hyddyt olisi merkittdvampia kuin havaitut riskit.

Mitka olivat yhtion ilmoittamat syyt hakemuksen peruuttamiselle?
Kirje, jossa yhtio ilmoittaa EMEA:lle hakemuksen peruuttamisesta, on luettavissa tasta.

Mitéa seurauksia peruuttamisella on potilaille, jotka parhaillaan osallistuvat Zometaa koskeviin
kliinisiin kokeisiin?

Yhti6 ilmoitti CHMP:lle, ettd tasta ei aiheudu mitéén seurauksia potilaille, jotka parhaillaan
osallistuvat Zometaa koskeviin kliinisiin kokeisiin. Jos olet mukana kliinisessé kokeessa ja tarvitset
lisatietoja hoidostasi, ota yhteyttd hoitavaan la&kériin.

Mitéa tapahtuu Zometan kaytélle luustokomplikaatioiden ja hyperkalsemian ehk&isemiseksi?

Paatokselld ei ole seurauksia Zometan kaytdlle sen hyvaksytyissé kayttaiheissa, joissa hyoty-
riskisuhde on edelleen mydnteinen.
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http://www.emea.europa.eu/humandocs/PDFs/EPAR/zometa/Zometa_withdrawalletter.pdf

