EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCIENCE MEDICINES HEALTH

29 juni 2018
EMA/431413/2018
EMEA/H/C/004736

Aterkallande av anstkan om godkannande for forsaljning
av Graspa (L-asparaginas)

Den 22 juni 2018 underrattade Erytech Pharma S.A. officiellt Europeiska lakemedelsmyndighetens
kommitté for humanlakemedel (CHMP) om att de 6nskar aterkalla sin ansékan om godkannande for
forsaljning for Graspa som var avsett fér behandling av akut lymfatisk leukemi (ALL).

Vad ar Graspa?

Graspa ar ett cancerlakemedel som innehéller den aktiva substansen L-asparaginas som har inneslutits
i roda blodkroppar. Asparaginas har anvants for att behandla cancer sedan manga ar tillbaka och &ar
godkant i EU under flera handelsnamn. Graspa var avsett att ges genom infusion (dropp) i en ven.

Vad skulle Graspa anvandas for?

Graspa skulle anvandas i kombination med andra cancerldakemedel vid behandling av vuxna och barn
med ALL som inte kunde hanfoéras till en sarskild genetisk forandring (s.k. "Philadelphia-
kromosomnegativ”). Det skulle anvdndas om ALL inte forbattrades av standardbehandling eller hade
aterkommit efter sddan behandling.

Graspa klassificerades den 27 oktober 2006 som ett sarlakemedel (ett lakemedel som anvands vid
sallsynta sjukdomar) avsett att anvandas vid ALL. Mer information om klassificeringen som
sarlakemedel finns har.

Hur verkar Graspa?

Asparagin ar en aminosyra som produceras av friska celler i kroppen. Emellertid kan inte lymfatiska
leukemiceller producera aminosyran och hamtar den darfor fran blodet, da de behover den for att
kunna vaxa snabbt. Att ge enzymet L-asparaginas forstor asparagin i blodet och frantar
leukemicellerna denna aminosyra, vilket leder till att de dor.
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| Graspa har L-asparaginas inneslutits i réda blodkroppar eftersom det antogs att detta skulle géra det
mojligt for enzymet att verka medan det skyddas mot nedbrytning i blodet och mot antikroppar som
kan fasta vid det och forhindra att det verkar.

Vad har foretaget lamnat in som stdd for sin ansokan?

Foretaget lamnade in data fran en huvudstudie dar Graspa jamférdes med asparaginas (inte inneslutna
i blodkroppar) hos 80 patienter i aldern 1 till 55 &r med Philadelphiakromosomnegativ ALL vars
sjukdom inte hade forbattrats med annan behandling eller hade aterkommit.

Hur langt hade utvarderingen kommit nar ansokan drogs tillbaka?

Ansokan drogs tillbaka efter att CHMP hade utvarderat den ursprungliga dokumentationen fran
foretaget och sammanstallt en fragelista. Vid tidpunkten for aterkallandet hade foretaget annu inte
besvarat fragorna.

Vad rekommenderade CHMP vid den tidpunkten?

Efter genomgang av de inlamnade uppgifterna hyste CHMP vid tidpunkten for aterkallandet vissa
betankligheter och ansag preliminart att Graspa inte skulle ha kunnat godkannas for behandling av
ALL. CHMP befarade att lakemedlet innehaller en annan typ av asparaginas a&n den som anvands i
kliniska studier och att de inlamnade uppgifterna inte var tillréckliga fér att visa hur lakemedlet
verkade i kroppen eller hur val det verkade jamfért med andra asparaginaslakemedel. Dessutom var
uppgifterna for begrénsade for att visa hur mycket Graspas effekt sdnktes av antikroppar eller hur
sakert det var hos barn eller efter upprepade behandlingar.

Vid tidpunkten for aterkallandet ansag darfor CHMP att nyttan med Graspa inte 6vervagde riskerna,
eftersom effekt inte kunnat pavisas.

Vilka skal angav foretaget till att dra tillbaka sin ansdékan?

I skrivelsen till myndigheten om att anstkan aterkallas uppgav foretaget att de inlamnade uppgifterna
inte var tillrackliga for att kunna dra en slutsats om Graspas nytta och risker.

Foretagets skrivelse om aterkallande av ansokan finns har.

Vilka foljder far aterkallandet for patienter som deltar i kliniska
provningar?

Foretaget informerade CHMP om att aterkallandet inte far nagra foljder for patienter som for
narvarande deltar i kliniska prévningar med Graspa.

Om du deltar i en klinisk prévning och vill f& mer information om din behandling kan du kontakta den
lakare som ger dig ldkemedlet.
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