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Fragor och svar

Aterkallande av ansbkan om godkannande for forsaljning
av Heplisav (hepatit B (rDNA) vaccin, med adjuvans)

Den 10 februari 2014 underrattade Dynavax International B.V. officiellt kommittén for
humanlakemedel (CHMP) om att de 6nskar aterkalla sin ansékan om godkannande for forsaljning for
Heplisav, som var avsett for forebyggande av infektion med hepatit B.

Vad ar Heplisav?

Heplisav ar ett vaccin som innehaller hepatit B-ytantigen, ett protein fran hepatit B-virusets ytterholje.
Det skulle finnas som injektionsvatska, 16sning.

Vad skulle Heplisav anvandas for?
Heplisav skulle anvandas for att skydda vuxna mot infektion med hepatit B.
Hur var det tankt att Heplisav skulle verka?

Vacciner verkar genom att de ”lar” immunsystemet (kroppens naturliga forsvar) hur det ska skydda sig
mot en sjukdom. Heplisav innehaller hepatit B-ytantigen (ett protein fran hepatit B-virusets
ytterhélje). Nar en person far vaccinet kanner immunsystemet igen virusproteinet som “frammande”
och tillverkar antikroppar mot det. Immunsystemet kommer sedan snabbare att kunna framstalla
antikroppar nar det utsatts for virus nasta gang. Detta kan bidra till att skydda kroppen mot sjukdom
som orsakas av hepatit B-virus.

Hepatit B-ytantigenet framstéalls genom en metod som kallas "rekombinant DNA-teknik”: det framstalls
av jastceller i vilka en gen (DNA) har inférts som gor att de kan producera proteinet. Vaccinet
innehaller ett "adjuvans” for att starka immunsvaret.
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Vad har foretaget lamnat till stoéd for sin ansokan?

Foretaget lamnade in resultaten av tre huvudstudier med 6ver 4 000 forsékspersoner som aldrig hade
haft hepatit B eller vaccinerats mot det. | tva studier ingick friska forsokspersoner och i en ingick
patienter med langvarig njursjukdom. | alla tre studier jamférdes Heplisav med ett annat hepatit B-
vaccin, Engerix-B. Huvudmattet pa effekt var procentandelen patienter som tillverkade skyddande
halter av antikroppar mot hepatit B-virus efter en behandlingskur med vaccinationer.

Hur langt hade utvarderingen kommit nar ansékan drogs tillbaka?

Ansdkan drogs tillbaka efter att CHMP hade utvarderat den dokumentation som foretaget lamnat in och
sammanstallt en fragelista. Vid tidpunkten for aterkallandet hade foretaget annu inte besvarat den
sista omgangen fragor.

Vad rekommenderade CHMP vid den tidpunkten?

Efter genomgang av de inlamnade uppgifterna hyste CHMP vissa betankligheter vid tidpunkten for
aterkallandet och ansag preliminart att Heplisav inte skulle ha kunnat godkannas for forebyggande av
hepatit B.

Kommittén fann att det satt pa vilket studien hade utférts och dokumenterats hos patienter med
njursjukdom inte var tillfredsstallande. Detta foljde pa en inspektion av vissa av platserna i studien,
som gjordes for att sakerstalla att fullgoda standarder for lakemedelsstudier (god klinisk sed) hade
foljts. Sjalva arten av fynden fran inspektionen vackte dven fragor om de 6vriga huvudstudierna. Vid
denna tidpunkt fanns det darfor allvarliga oklarheter nér det gallde tillforlitligheten i de uppgifter som
lamnats in till stéd for ans6kan. Dessutom var inte antalet patienter hos vilka lakemedlets sakerhet
hade testats tillrackligt stort for att utesluta en oacceptabel riskniva for mindre vanliga men allvarliga
biverkningar.

Vid tidpunkten for aterkallandet ansdg CHMP darfor att lakemedlet inte skulle ha kunnat godkannas pa
grundval av de uppgifter som féretaget presenterat.

Vilka skal angav foretaget till att dra tillbaka sin ansdékan?

I sin skrivelse till myndigheten om aterkallandet av ansdkan angav foretaget att de aterkallade
ansOkan eftersom det inte skulle vara majligt att tillhandahalla de nodvandiga kompletterande
sakerhetsuppgifterna inom den tidsram som férfarandet kravde.

Skrivelsen om aterkallandet finns héar.

Vilka foljder far aterkallandet for patienter som deltar i kliniska provningar
eller s.k. compassionate use-program?

Foretaget har informerat CHMP om att inga kliniska prévningar eller s.k. compassionate use-program
pagar med Heplisav inom EU.
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