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Perguntas erespostasrelativas aretirada do pedido de autorizacéo de introducéo no
mer cado
para
Bosatria
mepolizumab

Em 28 de Julho de 2009, o Glaxo Group Limited notificou oficialmente o Comité dos M edicamentos
para Uso Humano (CHMP) da sua deciséo deretirar o pedido de autorizagdo de introducéo no
mercado para o medicamento Bosatria, para o tratamento de adultos com sindrome hipereosinofilica,
parareduzir ou eliminar a necessidade de terapéutica com corticosterdides e reduzir as contagens de
eosinéfilos no sangue.

O queéoBosatria?
O Bosatria € um p6 para solugdo para perfusdo (administracéo gota a gota numaveia). Contém a
substancia activa mepolizumab.

Qual a utilizacdo prevista para o Bosatria?

Estava previsto que o Bosatria fosse usado no tratamento de adultos com sindrome hipereosinofilica.
Trata-se de uma doenca em que os eosindéfilos (um tipo de glébulos brancos) comecam a aumentar de
nimero, sem qualquer controlo, acumulando-se nos tecidos de muitos 6rgdos e causando danos em
0rgéos tais como o coragdo, o figado e os pulmdes. Previa-se que o Bosatria fosse utilizado em
doentes que n&o possuem um gene denominado “gene de fusdo FIP1L1-PDGRF’, de modo areduzir
ou adiminar a necessidade de os doentes serem tratados com corticosteréides (esterdides utilizados no
tratamento da doenca) e areduzir o nivel de eosindfilos no sangue.

O Bosatriafoi designado “medicamento 6rf&o” (um medicamento utilizado em doengas raras) em 29
de Julho de 2004 para o tratamento da sindrome hipereosinofilica.

Como deveria funcionar o Bosatria?

A substancia activa do Bosatria, o0 mepolizumab, € um anticorpo monoclonal. Um anticorpo
monaoclonal é um anticorpo (um tipo de proteina) que foi concebido para reconhecer e ligar-se auma
estrutura especifica (chamada antigénio) que se encontra no organismo. O mepolizumab foi concebido
parase ligar aum mensageiro quimico denominado interleucina 5 (1L-5), que esta envolvido no
crescimento dos eosindfilos. Estava previsto gue o mepolizumab, ao ligar-se alL-5, reduzisse a
acumulagdo de eosindfilos no sangue, aliviando desta forma os sintomas dos doentes com sindrome
hipereosinofilica

Que documentacao foi apresentada pela empresa a acompanhar o pedido ao CHMP?

Os efeitos do Bosatria foram testados em model os experimentai s antes de serem estudados em seres
humanos. Num estudo principal que envolveu 85 adultos com sindrome hipereosinofilica, o Bosatria
foi comparado com um placebo (um tratamento simulado). Todos os doentes apresentavam a auséncia
do gene de fusdo FIP1L 1-PDGRF, encontrando-se a receber tratamento com prednisona (um
corticosterdide) para ajudar a estabilizar os seus sintomas. Durante o estudo, os doentes receberam
Bosatria ou placebo, e a quantidade de prednisona que recebiam foi gradua mente reduzida. O
principal pardmetro de eficaciafoi o nimero de doentes que puderam reduzir a sua dose didria de
prednisona para 10 mg ou menos durante um periodo de oito semanas.
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Qual o estado de adiantamento do processo de avaliacéo do pedido quando estefoi retirado?

O processo de avaliagdo do pedido encontrava-se no dia 180 quando aempresa o retirou. Apos a
avaliacdo, pelo CHMP, das respostas apresentadas pela empresa a uma lista de perguntas, subsistiam
agumas questdes.

A avaliacdo de um novo pedido pelo CHMP ndo excede normalmente 210 dias. Com base na andlise
da documentagdo inicial, o CHMP elabora, no dia 120, uma lista de perguntas que é enviada a
empresa. Apés recepcao das respostas da empresa, 0 CHMP analisa-as, podendo, antes de emitir um
parecer, formular perguntas suplementares (no dia 180). Apds a emissdo do parecer do CHMP
decorrem geralmente cerca de dois meses até a emissdo de uma decisdo pela Comissdo Europeia sobre
este parecer.

Qual era a recomendacdo do CHMP no momento daretirada?

Com base na andise dos dados e da resposta da empresa a lista de perguntas do CHMP, no momento
daretirada, o CHMP tinha algumas preocupacdes, sendo de parecer que 0 Bosatria para o tratamento
de adultos com sindrome hipereosinofilica, em que o gene de fusdo FIP1L 1-PDGRF se encontra
ausente, para reduzir ou eliminar a necessidade de terapéutica com corticosteréides e reduzir as
contagens de eosindfilos no sangue ndo podia ser aprovado.

Quais eram as questdes consider adas principais pelo CHMP?

O CHMP considerou gue o estudo principal ndo forneceu prova suficiente para demonstrar que o
Bosatria é eficaz na reducdo da necessidade de tratamento com corticosteréides. O CHMP manifestou
igual mente preocupagdes rel ativamente ao facto de o método utilizado pela empresa para quantificar
as diferentes formas da substéncia activa no medicamento n&o ser apropriado. Por conseguinte, no
momento da retirada, 0 CHMP considerava que os beneficios do Bosatria ndo eram superiores aos
Seus riscos no tratamento de adultos com sindrome hipereosinofilica, em que o gene de fusdo FIP1L1-
PDGRF se encontra ausente, parareduzir ou eliminar a necessidade de terapéutica com
corticosterdides e reduzir as contagens de eosindfilos no sangue.

Quais asrazdesinvocadas pela empresa pararetirar o pedido?
A cartada empresa anotificar a EMEA daretirada do pedido de autorizago esta disponivel agui.

Quais as consequéncias da retirada do pedido para os doentesincluidos em ensaios clinicos ou
programas de uso compassivo em cur so com o Bosatria?

A empresainformou 0 CHMP de que o Bosatria continuard a ser disponibilizado a doentes no estudo
de extensdo aberto e em programas de uso compassivo. Se estiver incluido num ensaio clinico ou num
programa de uso compassivo e necessitar de informacao adicional sobre o tratamento, contacte o
médico que Iho prescreve.

O resumo do parecer emitido pelo Comité dos Medicamentos Orf&os para o Bosatria esta disponivel
agui.
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www.emea.europa.eu/humandocs/PDFs/EPAR/bosatria/H-1069-WL.pdf
http://www.emea.europa.eu/pdfs/human/comp/opinion/029204en.pdf

