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FRAGOR OCH SVAR OM ATERKALLANDET AV ANSOKAN OM GODKANNANDE FOR
FORSALJNING
for
ARXXANT

Internationellt generiskt namn (INN): ruboxistaurin

Den 13 mars 2007 anmélde Eli Lilly Nederland B.V. officiellt till Kommittén fér humanlakemedel
(CHMP) att man dnskar dra tillbaka sin ansékan om godkénnande for forsaljning av ARXXANT for
behandling av diabetesretinopati hos vuxna patienter med mattlig till svar icke-proliferativ retinopati.

Vad a&r ARXXANT?
ARXXANT ér ett lakemedel som innehaller den aktiva substansen ruboxistaurin (som 32 mg
tabletter).

Vad skulle ARXXANT anvéndas for?

ARXXANT var tankt att anvandas for behandling av vuxna patienter med mattlig till svar icke-
proliferativ retinopati som komplikation till diabetes. Med retinopati avses skador pa blodkarlen i
nathinnan, det ljuskansliga omradet i den bakre delen av 6gat. Skadorna gor att blodkéarlen lacker
vatska, vilket leder till att ndthinnan svullnar. Retinopati kan slutligen leda till synforlust och till och
med blindhet. ”Icke-proliferativ” innebar att sjukdomen befinner sig i ett tidigt stadium, under vilket
patienten antagligen inte marker att synen férandras.

Hur ar det tinkt att ARXXANT ska verka?

Ruboxistaurin, som ar det aktiva innehallsamnet i ARXXANT, blockerar aktiviteten hos enzymet
proteinkinas C beta (PKC beta). Detta &r ett naturligt forekommande enzym som reglerar aktiviteten
hos blodkérlen inuti nathinnan. Hos patienter med diabetes kan hoga glukosnivaer (sockernivaer) i
blodet medfora att enzymet blir 6veraktiverat, vilket leder till skador pa blodkarlen. Ruboxistaurin
blockerar PKC beta och forvantas darmed motverka skador pa blodkéarlen och synférlust.

Vilken dokumentation har foretaget lamnat till CHMP som st6d for sin ansokan?

Effekterna av ARXXANT provades forst i olika experimentmodeller innan de studerades pa
méanniskor.

Foretaget lade fram resultaten fran en huvudstudie som innefattade 685 patienter med mattligt svar till
mycket svar icke-proliferativ diabetesretinopati. | studien jamfordes effekterna av ARXXANT och
placebo (overksam behandling) under tre ar. Det huvudsakliga effektmattet var den andel patienter i
varje grupp som noterade en synférlust i slutet av studien. Detta bedémdes genom att méta antalet
bokstaver som patienterna kunde se pa en vanlig syntavla. En minskning med 15 bokstaver eller mer
under sex manader ansags utgora ett tecken pa synforlust.

Hur langt hade utvarderingen kommit nar ansékan drogs tillbaka?

Anstkan hade kommit till dag 120 nér foretaget drog tillbaka den. CHMP hade sammanstallt en lista
med fragor som foretaget skulle besvara, men foretaget hade annu inte besvarat dem.

Det tar normalt upp till 210 dagar for CHMP att utvéardera en ny ansokan. CHMP gar igenom den
forsta dokumentationen och sammanstaller dag 120 en lista med fragor som skickas till foretaget. Nar
foretaget har svarat pa fragorna gar CHMP igenom svaren och kan dag 180 stalla ytterligare fragor
innan man avger sitt yttrande. Efter CHMP:s yttrande tar det oftast omkring tvd manader for
Europeiska kommissionen att utfarda ett godkannande for forsaljning.
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Vad rekommenderade CHMP vid den tidpunkten?

Efter genomgangen av de inlamnade uppgifterna vid tidpunkten for aterkallandet hyste CHMP vissa
betankligheter, och dess preliminara standpunkt var att ARXXANT inte skulle ha godkants for
behandling av diabetesretinopati hos vuxna patienter med mattlig till svar icke-proliferativ retinopati.

Vilka var CHMP:s framsta beténkligheter?

CHMP var oroad Over att det i den kliniska studien saknades tillrackliga bevis for ARXXANTS
effektivitet. Kommittén hyste dven beténkligheter om lakemedlets biverkningar, framfor allt
hjartrytmrubbningarna.

Vid tidpunkten for aterkallandet ansag darfor CHMP att fordelarna med ARXXANT inte hade
bevisats tillrackligt och inte var stérre &n de identifierade riskerna.

Vilka skél angav foretaget till att dra tillbaka sin anstékan?
Foretagets brev, i vilket EMEA underréttas om att ansdkan dras tillbaka, finns har.

Vilka foljder far aterkallandet for patienter som deltar i kliniska prévningar med ARXXANT?
Foretaget har informerat CHMP om att det inte blir nagra foljder for de patienter som for narvarande
deltar i kliniska provningar med ARXXANT.

Om du deltar i en klinisk prévning och behdver mer information om behandlingen kan du kontakta
den lakare som har hand om din behandling.
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