m European Medicines Agency
Lontoo 22.10.2009

Asiakirjaviite EMEA/745176/2009
EMEA/H/C/994

Kysymyksia ja vastauksia myyntilupahakemuksen per uuttamisesta
L a8kevalmiste:
Opaxio
paklitakselipoliglumeksi

CTI Life Sciences Ltd ilmaitti 21. syyskuuta 2009 virallisesti 1&8keval mistekomitealle (CHMP)
hal uavansa peruuttaa Opaxio-laékeval mistetta koskevan myyntilupahakemuksensa. Opaxio oli
tarkoitettu ensisijaiseksi hoidoksi edennytta ei -pienisoluista keuhkosy6paa sairastaville potilaille,
joiden ECOG-suorituskykyluokka on 2.

Mita Opaxio on?
Opaxio on kuiva-ainetta, josta val mistetaan liuos infuusiota (Suonens sédista tiputusta) varten. Sen
vaikuttava aine on paklitakselipoliglumeksi.

Mihin Opaxiota oli tarkoitus kayttaa?

Opaxiota oli maard kayttéd edennytta ei-pienisoluista keuhkosyOpaa sairastavilla potilailla, joiden
ECOG-suorituskykyluokka on 2. ECOG-suorituskykyluokan avulla mééritetdan, kuinka sairas
syopépotilas on. Suorituskykyluokka 2 tarkoittaa, etté potilas pystyy huolehtimaan itsestdén ilman
apua mutta on kuitenkin liian sairas voidakseen tehda toita

Miten Opaxion odotettiin vaikuttavan?

Opaxion vaikuttavan aineen, paklitakselipoliglumeksin, odotetaan muuttuvan sy6pasoluissa
paklitakseliksi. Paklitakseli estéa sydpasolujen kyvyn tuhota siséisen tukirankansa, sillé tukirangan
tuhoamalla solut p&asevét jakaantumaan ja monistumaan. Kun tukiranka pysyy paikallaan, solut eivét
pysty jakaantumaan ja kuolevat lopulta.

Paklitakseli on sydpéaédke, jota on ollut saatavana Euroopan unionissa vuodesta 1993 alkaen. Opaxio-
|88keval misteessa paklitakseli on kiinnittyneend poliglumeksiin, jonka ansiosta se liukenee paremmin.

Mita asiakirjoja yhtio on esittanyt ladk evalmistekomitealle hakemuksensa tueksi?

Opaxion vaikutuksia testattiin ensin kokeellisilla malleilla ennen ihmisill& tutkimista. Léékeyhtio
toimitti tulokset yhdesta padtutkimuksesta. Se kasitti 477 edennytta ei-pienisoluista keuhkosyopéa
sairastavaa potilasta, joiden ECOG-suorituskykyluokka oli 2. T&ssé tutkimuksessa Opaxiota verrattiin
gemsitabiiniin tai vinorelbiiniin (kahteen muuhun syopél d8kkeeseen). Paéasiallinen tehon mittari oli
potilaiden el ossapysymisen aika.

Miten pitkalld hakemuksen arviointi oli peruuttamishetkella?

Hakemusta oli késitelty 180 péivad, kun yhti6 peruutti sen. L&8kevalmistekomitea oli arvioinut yhtion
kysymysluetteloon antamat vastaukset, mutta joitakin seikkoja oli viela selvittamatta.

L &8keval mistekomitea arvioi uuden myyntilupahakemuksen yleensi 210 péivassa. Se laatii yhtidlle
[ahetettédvan kysymysluettelon (120 péivan kuluessa) alkuvaiheessa toimitettujen asiakirjojen
tarkastuksen perusteella. Kun yhti6 on toimittanut vastaukset ndihin kysymyksiin,
|88kevalmistekomitea tarkastaa ne ja voi esittéd niista yhtidlle viela tdydentévid kysymyksié (180
péivan kuluessa) ennen lausunnon antamista. Kun |&8keval mistekomitea on antanut lausuntonsa,

Euroopan komissio tekee sen perusteella padtoksen asiasta yleensa noin kahden kuukauden kuluessa.
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Mika oli 1adkevalmistekomitean suositustuolloin?

Saamiensatietojen ja yhtion kysymysluettel oon antamien vastausten tarkastelun perusteella
|88keval mistekomitea suhtautui joihinkin seikkoihin varauksellisesti hakemuksen peruuttamisen
gankohtana. L &8keval mistekomitean alustava kanta oli, ettei Opaxiota voi hyvaksya ensisijaiseksi
hoidoksi edennytta ei-pienisol uista keuhkosyOpéa sairastaville potilaille, joiden ECOG-
suorituskykyluokka oli 2.

Mitk& olivat |a8kevalmistekomitean tarkeimmat huolenaiheet?

L &8keval mistekomitea katsoi, ettei paatutkimus osoittanut Opaxion olevan tehokas edennytté ei-

pi eni sol ui sta keuhkosyOpaa sairastavilla potilailla, joiden ECOG-suorituskykyluokka oli 2.

L é8kevalmistekomitea ei hyvaksynyt yhtion nakemystd, jonka mukaan tutkimus osoitti Opaxion
olevan vahintaén yhtd hyva kuin verrokkil é8kkeet, koska el ollut selva, ettd verrokkildékkeet olisivat
olleet tehokkaita paatutkimukseen osallistuneiden potilastyyppien osalta. Liséksi tutkimukset eivét
osoittaneet Opaxion olevan tehokkaampi kuin kaksi verrokkil88ketta.

L &8keval mistekomitea piti myds |&8keval misteen haittavaikutuksia, etenkin neuropatiaa
(hermovaurioita) seka selittémattoémia kuolemantapauksia huol estuttavina. Myds |88keval misteen
sisdtamia epdpuhtauksia ja paklitakselin vapautumisen ja jakaantumisen tapaa elimistdssa Opaxiota
annettaessa pidettiin huol estuttavina.

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

Mité seurauksia hakemuksen peruuttamisesta on Opaxiota koskeviin kliinisiin tutkimuksiin tai
erityiskayttoohjelmiin osallistuville potilaille?

Yhti6 ilmoitti |a8kevalmistekomitealle, etté hakemuksen peruuttamisella e ole vaikutusta potilaisiin
Euroopan unionissa (EU), koska EU:ssa ei ole meneilléan kliinisia tutkimuksia tai
erityiskayttéohjelmia.

Y hti6 kuitenkin jatkaa Opaxion tutkimista Euroopan unionin ulkopuolella useiden sy6pien osalta,
mukaan |uettuina munasarjasydpa, ruokatorvisytpé seka ei-pienisol uinen keuhkosydpa.
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