EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCIENCE MEDICINES HEALTH

23. kesakuuta 2023
EMA/278188/2023
EMEA/H/C/005888

Zefyltin (filgrastiimi) myyntilupahakemuksen
peruuttaminen

CuraTeQ Biologics s.r.o on peruuttanut Zefylti-ladkevalmistetta koskevan myyntilupahakemuksensa.
Valmisteen tarkoituksena oli stimuloida veren valkosolujen tuotantoa, vahentda potilaiden alttiutta
infektiolle ja valmistaa potilaita veren kantasolujen siirtoon.

Yritys peruutti hakemuksen 8. kesdkuuta 2023.
Mita Zefylti on ja mihin sita oli tarkoitus kadyttaa?

Zefylti kehitettiin l1adkkeeksi, jonka tarkoituksena oli stimuloida veren valkosolujen tuotantoa

e neutropenian (neutrofiilien, eraantyyppisten valkosolujen alhainen maara) keston lyhentamiseen ja
kuumeisen neutropenian vahentamiseen potilailla, jotka saavat sytotoksista solunsalpaajahoitoa
(soluja tuhoavaa sydpéahoitoa)

¢ neutropenian keston lyhentamiseen potilailla, joille annetaan luuytimen soluja tuhoavaa hoitoa
ennen luuydinsiirtoa (esim. jotkut leukemiaa sairastavat potilaat), jos heilld on pitkittyneen ja
vaikean neutropenian riski

e solujen vapautumisen edistémiseen luuytimesta potilailla, jotka aikovat luovuttaa veren
kantasoluja kantasolusiirtoa varten

e neutrofiilien maaran lisaamiseen ja infektioriskin vdhentdmiseen neutropeniapotilailla, joilla on
aikaisemmin ollut vakavia ja toistuvia infektioita

e pitkaan jatkuvan neutropenian hoitoon pyrittaessa vahentamaan bakteeri-infektion riskia potilailla,
joilla on pitkalle edennyt hiv-infektio, silloin kun muut hoidot eivat sovi.

Zefyltin vaikuttava aine on filgrastiimi, ja sita oli maara olla saatavana injektio- tai infuusionesteena
(tiputus) esitaytetyissa ruiskuissa.

Zefylti kehitettiin biologisesti samankaltaiseksi lddkevalmisteeksi. Tama tarkoittaa sita, etta Zefylti-
valmisteen oli tarkoitus olla hyvin samanlainen kuin toinen biologinen laake (viitevalmiste), jolla jo on
myyntilupa EU:n alueella. Zefyltin viitevalmiste on Neupogen. Lue lisaa biologisesti samankaltaisista
ldékevalmisteista.
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Miten Zefylti vaikuttaa?

Zefyltin ja Neupogenin vaikuttava aine filgrastiimi on hyvin samankaltainen kuin ihmisen proteiini
nimelta granulosyyttiryhmia stimuloiva kasvutekija (G-CSF). Filgrastiimi vaikuttaa samalla tavoin kuin
elimistén luontaisesti tuottama G-CSF stimuloiden luuydinta tuottamaan enemman valkosoluja, mika
lisaa valkosolujen maaraa.

Mita asiakirjoja yhtio on esittanyt ladkevirastolle hakemuksensa tueksi?

Yhti6 esitti tuloksia laboratoriotutkimuksista sen selvittdmiseksi, onko Zefyltin vaikuttava aine
rakenteeltaan, puhtaudeltaan ja biologiselta aktiivisuudeltaan hyvin samankaltainen kuin Neupogenin.

Yhti6 esitti myds tulokset tutkimuksesta, johon osallistui 146 tervetta miespuolista vapaaehtoista ja
jonka tarkoituksena oli osoittaa, etta Zefylti ja viitevalmiste Neupogen tuottavat vastaavan pitoisuuden
vaikuttavaa ainetta elimistdssa. Lisdksi tutkimuksessa tarkasteltiin, vaikuttavatko ne samalla tavalla
neutrofiilien maaraan veressa.

Miten pitkalla hakemuksen arviointi oli, kun se peruutettiin?

Hakemus peruutettiin sen jalkeen, kun Euroopan ladkevirasto oli arvioinut yhtion toimittamat tiedot ja
laatinut luettelon kysymyksista. Kun virasto oli arvioinut yhtién viimeisiin kysymyksiin antamat
vastaukset, joitakin seikkoja oli viela selvittdmatta.

Mika oli viraston suositus tuolloin?

Virasto suhtautui saamiensa tietojen perusteella varauksellisesti joihinkin seikkoihin hakemuksen
peruuttamisen ajankohtana, ja sen alustava kanta oli, etta Zefyltia ei olisi voitu hyvaksya.

Virastolla oli ladkkeen laatuun liittyvia huolenaiheita, silla yhtiélla ei ollut EU-sertifikaattia osoittamaan,
etta ladke on valmistettu EU:n hyvan tuotantotavan periaatteiden mukaisesti. Virastolla ei ollut
mydskaan asianmukaista EU-sertifiointia, jolla olisi vahvistettu esitdytetyn ruiskun laatu ja turvallisuus.

Siksi virasto katsoi hakemuksen peruuttamisen ajankohtana, ettei yhti6 ollut toimittanut riittdvasti
tietoa Zefyltia koskevan myyntilupahakemuksen tueksi.

Mista syista yhtio peruutti hakemuksen?

Kirjeessaan, jossa yhtio ilmoittaa virastolle hakemuksen peruuttamisesta, se totesi, ettei se voinut
toimittaa valmistuslaitoksestaan EU:n hyvan tuotantotavan sertifiointia vaaditussa maaraajassa.

Mita seurauksia taman hakemuksen peruuttamisesta on kliinisiin
tutkimuksiin osallistuville potilaille?

Yhti6 ilmoitti virastolle, etta peruuttamisesta ei ole seurauksia potilaille, jotka osallistuvat Zefyltia
koskeviin kliinisiin tutkimuksiin.

Jos olet mukana kliinisessa tutkimuksessa ja tarvitset lisatietoa hoidostasi, ota yhteytta kliinisen
tutkimuksen [&akariin.
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