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Kysymyksia ja vastauksia

Ladkevalmisteen Cokiera (dasabuviiri/ombitasviiri/
paritapreviiri/ritonaviiri) myyntilupahakemuksen
peruuttaminen

AbbVie Ltd ilmoitti 3. elokuuta 2016 virallisesti ladkevalmistekomitealle (CHMP) haluavansa peruuttaa
kroonisen hepatiitti C -infektion hoitoon tarkoitettua Cokiera-laddkevalmistetta koskevan
myyntilupahakemuksensa.

Mita Cokiera on?

Cokiera on virusladke, jonka vaikuttavat aineet ovat dasabuviiri, ombitasviiri, paritapreviiri ja
ritonaviiri. Ladkevalmistetta oli tarkoitus saada tabletteina.

Mihin valmistetta Cokiera oli tarkoitus kayttaa?

Cokieraa oli tarkoitus kayttaa kroonista hepatiitti C -infektiota sairastavien aikuisten hoitoon.
Hepatiitti C on maksatulehdus, jonka aiheuttaja on hepatiitti C -virus.

Miten valmisteen Cokiera odotettiin vaikuttavan?

Cokieran kaikki nelja vaikuttavaa ainetta ovat jo saatavilla kroonisen hepatiitti C -infektion hoitoon
hyvaksytyissa ladkkeissa. Oletuksena oli, ettéd kun aineet yhdistetdaan yhdeksi tabletiksi, potilaiden olisi
helpompaa ottaa laéke.

Cokieran vaikuttavat aineet vaikuttavat eri tavoin: Dasabuviiri vaikuttaa estdmalla hepatiitti C -
viruksessa olevan NS5B RNA-riippuvainen polymeraasi -nimisen entsyymin toiminnan. Virus tarvitsee
tatad entsyymia monistumiseen. Ombitasviiri estaa hepatiitti C -viruksessa olevan NS5A-nimisen
proteiinin toiminnan ja paritapreviiri estaa toisen, NS3/4A-nimisen proteiinin toiminnan. Virus tarvitsee
naita proteiineja monistumiseen. Neljas vaikuttava aine ritonaviiri hidastaa paritapreviirin poistumista
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elimistdsta estamalla CYP3A-nimista entsyymia, joka hajottaa paritapreviiria. Ritonaviirilla itsellaan ei
ole antiviraalista vaikutusta hepatiitti C -virukseen.

Cokieran vaikuttavat aineet vaikuttavat hepatiitti C -viruksen genotyyppeihin la ja 1b.
Mit& asiakirjoja yhtio on esittanyt laakevirastolle hakemuksensa tueksi?

Koska Cokieran kaikki vaikuttavat aineet ovat jo saatavilla hyvaksytyissa ladkkeissa, yhtio esitteli
tutkimustulokset, joissa selvitettiin, ovatko Cokieran vaikuttavat aineet biologisesti samanarvoisia kuin
hyvaksytyt ladkkeet. Ladkkeet katsotaan biologisesti samanarvoisiksi, kun ne tuottavat saman maaran
vaikuttavaa ainetta kehossa. Yhti6 esitti myds matemaattisen menetelman (mallintaminen ja
simulointi) tulokset, joiden avulla ennustetaan vaikuttavien aineiden taso ja ladkkeen teho, kun virusta
poistetaan veresta eri olosuhteissa.

Miten pitkalla hakemuksen arviointi oli sen peruuttamishetkella?

Hakemus peruutettiin sen jélkeen, kun ladkevalmistekomitea oli arvioinut yhtion toimittamat asiakirjat
ja laatinut kysymysluettelon. Yhti6 ei ollut viel& vastannut viimeisimpiin kysymyksiin hakemuksen
peruuttamisen ajankohtana.

Mika oli laakevalmistekomitean suositus tuolloin?

Ladkevalmistekomitea suhtautui saamiensa tietojen tarkastelun perusteella varauksellisesti joihinkin
seikkoihin hakemuksen peruuttamisen ajankohtana, ja sen alustava kanta oli, ettd Cokieraa ei olisi
voitu hyvéaksya kroonisen hepatiitti C -infektion hoitoon aikuisilla.

Ladkevalmistekomitea katsoi, ettd kaytettavissa olevista tiedoista ei kadynyt riittavan hyvin ilmi, miten
aterioiden koko vaikuttaa Cokieran vaikuttavien aineiden imeytymiseen ja miten hyvin Cokiera nain
ollen vaikuttaa.

Siksi ladkevalmistekomitea katsoi hakemuksen peruuttamisen ajankohtana, ettei yhtio ollut toimittanut
riittavasti tietoa Cokieraa koskevan myyntilupahakemuksen tueksi.

Mista syista yhtio peruutti hakemuksen?

Kirjeessaan, jolla yhtio ilmoitti virastolle hakemuksen peruuttamisesta, yhti6 totesi, etta peruuttaminen
johtui valmistetta koskevista strategisista liiketoimintaan liittyvista syista.

Yhtidn kirje, jossa se ilmoittaa ladkevirastolle hakemuksen peruuttamisesta, on luettavissa tassa.

Mita seurauksia taman hakemuksen peruuttamisesta on kliinisiin
tutkimuksiin tai erityiskayttoohjelmiin osallistuville potilaille?

Yhtio ilmoitti ladkevalmistekomitealle, ettei Cokieraa koskevia kliinisia tutkimuksia tai
erityiskayttbohjelmia ole kaynnissa.
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