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KYSYMYKSIA JA VASTAUKSIA SUOSITUKSESTA HYLATA MYYNTILUPA
L a8kevalmiste nimelta:
MYCOGRAB

Kansainvadinen yleisnimi (INN): efungumabi

Ladkevalmistekomitea (CHMP) antoi 16. marraskuuta 2006 kielteisen lausunnon ja suositteli
myyntiluvan epaamisté |d8keval misteelta Mycograb 2 mg/ml injektiokuiva-aine liuosta varten, joka on
tarkoitettu invasiivisen kandidiaasin hoitoon aikuisilla potilailla yhdessa amfoterisiini B:n tai
liposomaalisen amfoterisiini B:n kanssa.

Myyntilupaa hakenut yritys on NeuTec Pharma plc. Hakija pyys lausunnon uudelleenkésittelya.
Pyynnon perusteita harkittuaan ladkevalmistekomitea késitteli ensimmaisen lausunnon uudelleen ja
vahvisti myyntiluvan epddmisen 20. maaliskuuta 2007.

Mita Mycograb on?
Mycograb on valkoinen injektiokuiva-aine, joka sisdltéd vaikuttavana aineena efungumabia. Kuiva
aine liuotetaan steriiliin veteen ennen injisoi mista laskimoon.

Mihin Mycograbia oli tarkoitus kayttaa?

Mycograbia oli tarkoitus kayttdd yhdessd amfoterisiini B:n (toinen sienildéke) kanssa invasiivisen
kandidiaasin hoitoon aikuisilla potilailla. Tét& sairautta aiheuttaa yleisen Candida-sienen (hiivan)
aiheuttama infektio. Invasiivisessa kandidiaasissa sieni-infektio levida verenkierron kautta sisaelimiin,
kuten maksaan, pernaan jamunuaisiin. Invasiivinen kandidiaasi on hengenvaarallinen sairaus.

Koska invasiivisia sieni-infektioita sairastavia potilaita on véhan, Mycograb médriteltiin
harvinaisld8kkeeksi (harvinaisissa sairauksissa kéytettava l88ke) 5. joulukuuta 2001.

Miten Mycograbin odotettiin vaikuttavan?

Mycograbin vaikuttava aine efungumabi on sienil&dke. Sen on tarkoitus kiinnittya tiettyyn sienisolujen
pinnalla olevaan proteiiniin nimeltd lamposokkiproteiini 90 (hsp90). Tama proteini liittyy
soluseindman muodostumiseen ja korjaamiseen ja on térked sienisolujen eloonjéémisen kannalta
Efungumabi kiinnittyy hsp90:een ja estdd tdman proteiinin normaalin toiminnan. Tama heikentda
soluseindméa, jolloin sienisolusta tulee heikko elka se pysty kasvamaan.

Efungumabi tuotetaan niin sanotulla yhdistelm&DNA-tekniikalla. Tama tarkoittaa, ettd sité tuottaa
bakteeri, joka siihen lisdtyn geenin (DNA) avulla pystyy tuottamaan efungumabia.

Mita asiakirjoja yritys on esittanyt |adkevalmistekomitealle hakemuksen tueksi?
Mycograbin vaikutuksia testattiin koemalleissa ennen kuin kokeita tehtiin ihmisilla
Ladkevalmisteen tehoa koskeneessa padtutkimuksessa oli mukana 139 invasiivista kandidiaasia

vastanneiden potilaiden osuus oireiden (myos kuumeen) vahenemisen ja sienen naytteista poistumisen
perusteella tutkimuksen 10. péivana (5 péivaa Mycograb- tai lumeld&kehoidon paéttymisen jalkeen).

Mitk& olivat tarkeimmat syyt, joiden vuoksi |aakevalmistekomitea paatti evata myyntiluvan?
Marraskuussa 2006 |&8keval mistekomitea oli huolissaan joistakin l1&8kevalmisteen laatukysymyksisté
(kuten tavasta, jolla efungumabin molekyylit voivat poimuttua tai kasaantua injektioliuoksessa, ja
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joidenkin aineiden maarastd, joka voi stimuloida immuunivasteen potilailla). Ladkeval mistekomitea
oli  huolisssan myds Mycograbin turvalisuudesta. Ladkevalmiste liittyy  sytokiinin
vapautumisoireyhtyméaéan, joka voi aheuttaa pahoinvointia, oksentelua, kipua ja hypertensiota
(korkeaa verenpainetta), mutta syy e ole selvd. Mycograbia saaneiden potilaiden méérd on liian
Ladkevalmistekomitea poisti uudelleenkasittelyn jalkeen maaliskuussa 2007 syyt sytokiinin
vapautumisoireyhtymasta ja hypertensiosta, koska ne ovat hoidettavissa |88ketieteellisin keinoin.
Muita syita on kuitenkin yha olemassa.

Tassd vaiheessa komitean kantana on, ettd Mycograbin hyddyt invasiivisen kandidiaasin hoidossa
eivét ole sen riskegja merkittavammaét.

Na&in ollen ladkeva mistekomitea suositteli, ettd Mycograbin myyntilupa evéataan.

Mita seurauksia myyntiluvan epdémisesta on potilaille, jotka osallistuvat Mycograbin kliinisiin
kokeisiin tai erityiskayttoohjelmaan?

Yritys ilmoitti 188keval mistekomitealle, ettei Mycograbin kliinisiin kokeisiin ja erityisk8yttdohjelmiin
osdlistuville potilaille aiheudu seuraamuksia. Jos kuitenkin olet mukana kliinisessa kokeessa tai
erityiskéyttdohjelmassa ja tarvitset lisétietoja hoidostasi, ota yhteytté sinua hoitavaan 188kériin.
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