m European Medicines Agency

London den 24 maj 2007
Dok. ref. EMEA/253857/2007

FRAGOR OCH SVAR OM ATERKALLANDE AV ANSOKAN OM GODKANNANDE FOR
FORSALJNING
for
VITRAGAN

Internationellt generiskt namn (INN): hyaluronidas (ovint)

Den 25 april 2007 underréttade ISTA Pharma Limited officiellt Europeiska l&kemedel smyndighetens
kommitté for humanl&kemedel (CHMP) om att de 6nskar aterkalla sin ansdkan om godkannande for
forsdljning av Vitragan for behandling av glaskroppsblddning.

Vad ar Vitragan?
Vitragan & ett pulver som innehdler hyaluronidas (ovint) som aktivt innehdlsamne. Det skulle
beredastill en 16sning for injektion i Ggat.

Vad skulle Vitragan anvandas for ?

Vitragan var tankt att anvandas for behandling av glaskroppsbl 6dning (blédning i den kropp i form av
en gel som uppfyller 6gats bakre del, mellan linsen och ndthinnan) hos vuxna. Detta skulle forbéttra
synen och hjdpa |&kare att stélla diagnos pa underliggande problem i néthinnan (den ljuskénsliga ytan
léngst bak i dgat).

Hur ar det tankt att Vitragan skaverka?

Det aktiva innehdllsamnet i Vitragan, hyaluronidas (ovint), & ett enzym som utvinns fran far. Det
forvantas fungera genom att bryta ner en molekyl i glaskroppen som kallas hyaluronsyra. Néar
hyaluronsyran bryts ner omvandlas glaskroppen fran en gel till en vatska, vilket gor att celler kan réra
sig friare i glaskroppen. Detta forvantades gora det mojligt for fagocyter (sérskilda ”stadceller” i
immunsystemet) att rensa bort eventuella blodkoagler fran glaskroppen.

Vilken dokumentation har foretaget [dmnat till CHM P som stéd fér sin ansbkan?

Effekterna av Vitragan prévades forst i experimentella modeller innan studierna gjordes pa ménniska.
Foretaget presenterade ocksd resultaten fran tva huvudstudier med 1306 patienter med
glaskroppsbl6dning, dar effekterna av en enda injektion med Vitragan jamférdes med effekterna av
placebo (overksam behandling). Huvudeffektmattet var synforbattringen tre manader efter injektionen,
vilken bedémdes med en konventionell bokstavstavla

Hur langt hade utvarderingen kommit nar ansokan ater kallades?

Ansokan var pa dag 180 nar foretaget dterkallade den. Nar CHMP bedémde svaren fran foretaget pa
en listamed frégor aterstod fortfarande obesvarade fragor.

Det tar normalt sett upp till 210 dagar fér CHMP att utvéardera en ny anstkan. CHMP gér igenom den
forsta dokumentationen och gor en lista med fragor (dag 120) som skickas till foretaget. Nar foretaget
har svarat pa fragorna gar CHMP igenom dessa svar och kan stélla fler frégor (dag 180) innan de
avger sitt yttrande. Efter CHMP:s yttrande tar det oftast omkring tvd manader for Europeiska
kommissionen att bevilja ett godkannande.

Vad rekommenderade CHMP vid den tidpunkten?

Efter genomgangen av inldmnade uppgifter och foretagets svar pa CHMP:s fragelista hade CHMP vid
tidpunkten for aterkallandet vissa betankligheter och hade kommit till den preliminara slutsatsen att
Vitragan inte hade kunnat godkannas for behandling av glaskroppsbl 6dning.
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Vilkavar CHMP:sframsta betankligheter?

CHMP hade betankligheter nar det gallde nyttan med Vitragan, eftersom huvudstudierna inte pa ett
Overtygande st hade visat att det var mer effektivt an tillgangliga alternativ for att hantera
glaskroppsblodning. Kommittén hade &aven betankligheter avseende lékemedlets sékerhet och
enhetligheten mellan produktionssatser.

Vid tidpunkten for aterkallandet var darfor CHMP:s asikt att nyttan med Vitragan inte hade visats i
tillracklig grad och att eventuell nyttainte uppvéagde de risker som hade identifierats.

Vilka skal angav foretaget till att aterkalla sin ansokan?
Brevet dar foretaget meddelar EMEA om aterkallandet av ansdkan finns tillgangligt har.

Vilka foljder far aterkallandet for patienter som deltar i kliniska prdévningar/humanitéra
program (s.k. compassionate use-program) med Vitragan?

Foretaget har informerat CHMP om att inga kliniska provningar eller humanitéra program med
Vitragan pagar for narvarande.
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http://www.emea.europa.eu/humandocs/PDFs/EPAR/vitragan/withdrawalletter.pdf

