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KYSYMYKSIA JA VASTAUKSIA MYYNTILUPAHAKEMUK SEN PERUUTTAMISESTA
L adkevalmiste:
SPANIDIN

Kansainvadlinen yleisnimi (INN): gusperimus

Ladkeyhtio Euro Nippon Kayaku GmbH ilmoitti 17. kesdkuuta 2008 virallisesti
|88kevalmistekomitealle (CHMP) haluavansa peruuttaa myyntilupahakemuksensa Spanidinia varten.
Spanidin on tarkoitettu Kkliinisesti refraktorista Wegenerin granulomatoosia sairastaville aikuisille
potilaille, oireiden lieventymisen akaansaamiseksi. Spanidin méariteltiin harvinaid&8kkeeksi 29.
maaliskuuta 2001.

Mit&a Spanidin on?
Spanidin on injektiokuiva-aine liuosta varten. Se sisdlt8a vaikuttavana aineena gusperimusta

Mihin Spanidinia aiottiin kayttaa?

Spanidinia aiottiin kayttd4 Wegenerin granulomatoosin oireiden hallintaan potilailla, joilla muut
hoidot eivét tehonneet. Wegenerin granulomatoosi on harvinainen autoimmuunisairaus (sairaus, jossa
kehon oma puolustusmekanismi hyokkd8 normaalia kudosta vastaan). Té&ssd sairaudessa
puolustusmekanismi  hyokkda neutrofiilejd (valkosolujen tyyppi) vastaan aiheuttaen pienten ja
keskisuurten verisuonien tulehtumisen ja granuloomien (valkosolujen kertymid) muodostumista. Taméa
johtaa erilaisiin oireisin pddasiassa hengitysteissd, keuhkoissa ja munuaisissa. Hoitamattomana
sairaus voi johtaa elinvaurioihin tai kuolemaan.

Miten Spanidinin odotettiin vaikuttavan?

Spanidinin vaikuttava aine, gusperimus, on immunosupressantti €li immuunijérjestelman (kehon oma
puolustusmekanismi) toimintaa vaimentava lédke. Ladkkeen odotettiin vaikuttavan Wegenerin
granulomatoosiin estémélla tulehdusprosessiin osallistuvien lymfosyyttien eli valkosolujen kasvua ja
toimintaa. Spanidinin oli tarkoitus vdhentdd sairauden oireita aiheuttavaa verisuonten tulehdusta
vahentamalla lymfosyyttien maaraa ja estamalla niiden toiminnan.

Mita asiakirjoja yhtio on esittanyt ladkevalmistekomitealle hakemuksensa tueksi?

Spanidinin vaikutuksia testattiin ensin kokeellisilla malleilla ennen ihmisilla tutkimista.

Spanidinia tutkittiin yhdessa paétutkimuksessa, jossa oli mukana 45 Wegenerin granulomatoosia
sairastavaa potilasta, jotka eivéat vastanneet tavanomaiseen hoitoon. Potilaat saivat Spanidinia
kuudessa syklissi. Jokainen sykli koostui kolmen viikon la8kintavaiheesta, jota seurasi yhden viikon
vaihe ilman |&8kitystd. Tehon pédasiallisena mittana oli niiden potilaiden méarg, joilla hoidon aikana
oireet lievenivét (e havaittu mitddn merkkeja aktiivisesta sairaudesta) vahintdan kahden kuukauden
gan. Tassa tutkimuksessa Spanidinia e verrattu muihin hoitoihin, mutta potilaat saivat ottaa
kortikosteroidegja (toinen immunosupressanttien ryhma) Spanidinin lisdksi.

Miten pitkalla hakemuksen arviointi oli, kun se peruutettiin?
Hakemusta oli kasitelty 194 péivaa, kun yhti6 peruutti sen. L&8keval mistekomitea oli arvioinut yhtién
kysymysluetteloon antamat vastaukset, mutta joitakin seikkoja oli viela selvittamatta.

L é8kevalmistekomitea arvioi uuden hakemuksen yleensd 210 péivassa. Alkuvaiheessa toimitettujen
asiakirjojen  tarkastuksen perustedla |a&kevalmistekomitea laatii  yhtidlle |ahetettédvan
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|a8kevalmistekomitea tarkastaa ne ja voi esittéa niista yhtiolle vieda téydentavia kysymyksia (180
paivan kuluessa) ennen lausunnon antamista. Kun |d&kevalmistekomitea on antanut lausuntonsa,
Euroopan komissio antaa myyntiluvan yleensi noin kahden kuukauden kuluttua.

Mika oli 1adkevalmistekomitean suositustuolloin?

Saamiensa tietojen ja yrityksen kysymysluetteloon antamien vastausten tarkastelun perusteella
|a8kevalmistekomitea suhtautui varauksellisesti joihinkin seikkoihin hakemuksen peruuttamisen
gankohtana. Lagkevalmistekomitean alustava mielipide oli, ettei Spanidinia voi hyvaksya kliinisesti
refraktorisen Wegenerin granulomatoosin oireiden lieventamiseen.

Mitk& olivat |a8kevalmistekomitean tarkeimmat huolenaiheet?

Laskevalmistekomitean huolenaihe koski p&étutkimuksen suunnittelua ja toteutustapaa, jotka
komitean mielestd eivat olleet riittavia osoittamaan Spanidinin tehokkuutta. Komitea kiinnitti
erityisesti huomiota siihen, ettd tutkimuksessa oli mukana myo6s sellaisia potilaita, jotka olisivat
voineet saada muuta hoitoa sairauteensa ja joita ndin ollen e voitu pitéa refraktorisina (hoitoon
vastaamaton potilas). Taman liséksi Spanidinia e verrattu muihin hoitoihin, joten Spanidinin ja
steroidien vaikutuksia oli mahdotonta erottaa toisistaan. L&8kevalmistekomitea oli huolissaan myds
Sita, ettd tutkimuksessa oli mukana joitakin potilaita, jotka eivét olleet induktiohoidon tarpeessa ja
joillae ollut klassisen Wegenerin granulomatoosin oireita, jotka ilmenevét hengitysteissa, keuhkoissa
tal munuaisissa.

L 88kevalmistekomitean mielesta yksi lisdtutkimus on tarpeen néiden huolta aiheuttavien kysymysten
selvittamiseksi. Lisatutkimukseen olisi otettava potilaita, jotka eivét todella vastaa muihin hoitoihin,
tal Spanidinia voitaisiin verrata suoraan syklofosfamidiin (tavanomainen tapa lievittéd Wegenerin
granlomatoosin oireita).

Taman vuoksi |adkevalmistekomitea katsoi hakemuksen peruuttamisen gankohtana, ettd Spanidinin
hy6tya el ollut osoitettu riittavasti eikd hyoéty ollut tunnistettuja riskeja merkittavampi.

Mista syisté yhti6 peruutti hakemuksen?
L a8keyhtion kirje, jossa se ilmoittaa EM EAlle hakemuksen peruuttamisesta, on tassa.

Mita seurauksia peruutuksesta on potilaille, jotka osallistuvat Spanidinin kliinisiin kokeisiin tai
erityiskayttoohjelmaan?

Yritys on ilmoittanut |88kevalmistekomitealle, ettei peruuttamisesta ole mitéan seurauksia potilaille,
jotka osallistuvat Spanidinin kliinisiin tutkimuksiin ta erityiskdyttbohjelmiin. Jos olet mukana
Kliinisessa tutkimuksessa tai erityiduvallisen kéytdn ohjelmassa ja tarvitset lisédtietoja hoidostasi, ota
yhteytta sinua hoitavaan |agkariin.
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http://www.emea.europa.eu/humandocs/PDFs/EPAR/Spanidin/withdrawalletter.pdf

