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MISTOQSIJA U TWEGIBA DWAR IR-RAKKOMANDAZZJONI GHAL RIFJUT TA’ L-
AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
ghal
RHUCIN

Isem komuni: recombinant human C1 inhibitor

Fit-13 ta’ Dicembru 2007, il-Kumitat ghall-Prodotti Medi¢inali ghall-Uzu mill-Bniedem (CHMP)
adotta opinjoni negattiva, fejn irrakkomanda r-rifjut ta’ l-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq ghall-
prodott medi¢inali Rhucin 150 U/ml f’forma ta’ trab ghal soluzzjoni ghall-injezzjoni, intiz ghat-
trattament ta’ attakki akuti ta’ angjoedema f’pazjenti b’deficjenza kongenitali ta’ l-attivita ta’ I-inibitur
Cl1. Il-kumpanija li applikat ghall-awtorizzazzjoni hija Pharming Group N.V.

L-applikant talab ezaminazzjoni ta’ l-opinjoni. Wara li kkunsidra r-ragunijiet ghal din it-talba, is-
CHMP ezamina mill-gdid I-opinjoni inizjali, u kkonferma r-rifjut ta’ 1-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid
fis-suq fid-19 ta’ Marzu 2008.

X’inhu Rhucin?
Rhucin huwa trab li jinhall f’soluzzjoni ghall-injezzjoni f’vina. Fih is-sustanza attiva recombinant
human C1 inhibitor.

Ghal x’hiex kien mistenni li jintuza Rhucin?

Rhucin kien mistenni li jintuza biex jittratta attakki f’daqqa ta’ angjoedema (nefha ta’ I-arterji u 1-vini
tad-demm). Kellu jintuza f’pazjenti b’livelli baxxi ta’ proteina maghrufa bhala ‘C1 inhibitor’
minhabba defi¢jenza kongenitali (mit-twelid).

Rhucin kien ikklassifikat bhala prodott medi¢inali orfni fil-11 ta’ Mejju 2001 ghat-trattament ta’ 1-
angjoedema kkawzata minn defi¢jenza ta’ I-inibitur C1.

Kif mistenni li jahdem Rhucin?

Is-sustanza attiva f"Rhucin, inibitur rikombinanti C1, hija simili hafna ghall-proteina tad-demm
naturali ‘inibitur C1°. L-inibitur C1 normalment jinstab fid-demm, fejn inaqqas I-attivita tal-
‘complement system’, i hija parti mis-sistema immunitarja (id-difiza naturali tal-gisem). Pazjenti
b’livelli baxxi tal-forma attiva ta’ inibitur C1 isofru minn attakki ta’ infjammazzjoni u netha li
jaffettwaw diversi siti fil-gisem. Rhucin kien mistenni li jintuza bhala sostituzzjoni ghall-inibitur C1
nieqes, u b’hekk jikkoregi d-defi¢jenza u jnaqqas l-inffammazzjoni u n-nefha li jikkawzaw
angjoedema.

Is-sustanza attiva f"Rhucin hija prodotta permezz ta’ ‘teknololgija rekombinanti tad-DNA’: tigi
estratta mill-halib tal-fniek li jkollhom gene (DNA) inserita, li taghmilhom kapac¢i jipproducu 1-
proteina umana fil-halib taghhom.

X'dokumentazzjoni pprezentat il-kumpanija ghas-sostenn ta’ l-applikazzjoni taghha lis-CHMP?

L-effetti ta’ Rhucin ghall-ewwel gew ittestjati f’'mudelli sperimentali qabel ma gew studjati fil-
bnedmin. Rhucin gie studjat f"zewg studji ewlenin li fihom hadu sehem 48 adult b’defi¢jenza ta’ 1-
inibitur C1. Fiz-zewg studji, il-pazjenti nghataw Rhucin jekk kellhom attakk ta’ angjoedema. B’kollox
gew ittrattati 17-il attakk f’total ta’ 12-il pazjent, izda z-zewg studji kienu ghadhom ghaddejjin fi
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zmien il-valutazzjoni inizjali. II-kejl ewlieni ta’ l-effikacja kien kemm dam il-pazjent biex tjibulu s-
sintomi. Wagqt il-pro¢edura ta’ evalwazzjoni, il-kumpanija pprovdiet ukoll ir-rizultati inizjali ta’ studju
li jqabbel l-effetti ta’ Rhucin ma’ dawk tal-placebo (trattament finta). Dan inkluda r-rizultati minn 25
pazjent.

Is-CHMP ikkunsidra wkoll id-dejta tas-sigurta minn studji dwar voluntiera b’sahhithom u minn
pazjenti minghajr sintomi li kienu ttrattati b’Rhucin.

X’kien it-thassib ewlieni li wassal lis-CMHP jirrakkomanda r-rifjut ta’ l-awtorizzazzjoni ghat-
tqeghid fis-suq?

F’Dicembru 2007, is-CHMP kien imhasseb li ma kienx hemm bizzejjed evidenza li turi I-benefic¢ji u
r-riskji ta’ Rhucin. B’mod partikolari, l-istudji disponibbli kienu zghar wisq biex juru kemm Rhucin
kien effettiv fit-trattament ta’ forom iktar severi tal-marda, bhal nefha fil-laringi, jew kemm hija sigura
u effettiva I-medic¢ina meta tinghata lill-pazjent iktar minn darba. Kien hemm ukoll taghrif
insuffi¢jenti fuq il-probabilita li 1-pazjenti jizviluppaw antikorpi wara dozi ripetuti ta’ Rhucin. 1I-
Kumitat kien imhasseb ukoll fuq il-prezenza possibbli ta’ impuritajiet f"Rhucin, li jistghu jigu mill-
halib tal-fniek li minnu tigi estratta s-sustanza attiva u dan jista’ jaffettwa s-sigurta tal-medic¢ina. I1-
kumpanija ma wrietx li I-livelli ta’ impuritajiet jew l-antikorpi setghu jitkejlu b’mod affidabbli. Barra
minn hekk, kien hemm thassib li l-ghazla tad-doza ta’ Rhucin ma kinitx gustifikata bizzejjed.
F’Marzu 2008, wara l-ezaminazzjoni mill-gdid, is-CHMP elimina xi whud mit-thassib magguri li
kellu, izda xorta baga’ mhasseb dwar il-probabilita ta’ 1-izvilupp ta’ antikorpi meta Rhucin jinghata
iktar minn darba, inkluz l-impatt tieghu fuq is-sigurta u l-effika¢ja. Dan inkluda thassib serju fuq ir-
risku ta’ reazzjonijiet allergici severi f’pazjenti li jkunu ged jinghataw Rhucin.

Ghalhekk, is-CHMP kien ta’ I-opinjoni li I-benefi¢¢ji ta” Rhucin fit-trattament ta’ attakki akuti ta’
angjoedema ma jeghlbux ir-riskji. Ghalhekk, is-CHMP irrakkomanda li tigi rifjutata l-awtorizzazzjoni
ghat-tqeghid fis-suq ghal Rhucin.

X’inhuma l-konsegwenzi ta’ l-irtirar ghal dawk il-pazjenti li jkunu involuti fi provi klini¢i jew
programmi ta’ uzu b’kumpassjoni bl-uzu ta’ Rhucin?

[l-kumpanija gharrfet lis-CHMP li ma kienx hemm konsegwenzi ghall-pazjenti li fil-prezent ikunu
inkluzi ghaddejjin minn provi klini¢i jew programmi ta’ uzu b’kumpassjoni b’Rhucin. Jekk inti qed
tiehu sehem fi prova klinika jew fi programm ta' uzu b’kumpassjoni u trid izjed taghrif dwar it-
trattament tieghek, ikkuntattja lit-tabib li jkun qed jaghtik dan it-trattament.
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