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Fragor och svar

Aterkallande av ansbkan om godkannande for forsaljning
av Kyndrisa (drisapersen)

Den 31 maj 2016 underrattade BioMarin International Limited officiellt Europeiska
lakemedelsmyndighetens kommitté for humanlakemedel (CHMP) om att de dnskar aterkalla sin
anstkan om godk&nnande for forsaljning for Kyndrisa som var avsett for behandling av Duchennes
muskeldystrofi.

Vad ar Kyndrisa?

Kyndrisa ar ett lakemedel som innehaller den aktiva substansen drisapersen. Det skulle finnas som en
16sning for injektion under huden.

Vad skulle Kyndrisa anvandas for?

Kyndrisa skulle anvandas vid behandling av Duchennes muskeldystrofi pa patienter fran fem ar och
uppat som kan ga och vars sjukdom beror pa vissa genmutationer (defekter) som kan behandlas med
s.k. exon 51-skipping-teknik. Duchennes muskeldystrofi &r en allvarlig genetisk sjukdom, som framst
drabbar pojkar och vanligen diagnostiseras fore sex ars alder. Den orsakar progressiv svaghet och
forlust av muskelfunktion, och leder oftast till déden i tonaren eller tidigt i vuxenlivet.

Kyndrisa klassificerades den 27 februari 2009 som ett sarlakemedel (ett lakemedel som anvands vid
sallsynta sjukdomar) avsett att anvandas vid Duchennes muskeldystrofi. Mer information om
klassificeringen som sarlakemedel finns héar.

Hur var det tankt att Kyndrisa skulle verka?

Duchennes muskeldystrofi orsakas av mutationer i genen foér proteinet dystrofin, vilket leder till at det
dystrofin som bildas inte ar funktionellt. Lakemedlet verkar genom s.k. exon 51-skipping-teknik.
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Tekniken gor det mojligt for proteinbildningen i cellen att hoppa Over vissa delar av dystrofingenen, sa
att ett kortare men delvis fungerande dystrofinprotein bildas.

Vad har foretaget lamnat in som stod for sin ansékan?

Kyndrisa undersoktes i tre studier med totalt 290 patienter som hade Duchennes muskeldystrofi. |
studierna jamfordes effekterna av Kyndrisa med placebo (overksam behandling) och det priméara
effektmattet var forandringen av hur langt patienten kunde ga pa sex minuter efter 24 eller 48 veckors
behandling.

Hur langt hade utvarderingen kommit nar ansokan drogs tillbaka?

Ansdkan drogs tillbaka efter att CHMP hade utvarderat den dokumentation som foretaget lamnat in och
sammanstallt en fragelista. Vissa viktiga frdgetecken kvarstod nar CHMP hade utvarderat foretagets
svar pa den sista omgangen fragor.

Vad rekommenderade CHMP vid den tidpunkten?

Efter genomgang av de inlamnade uppgifterna och foretagets svar pad CHMP:s fragelista hyste CHMP
vid tidpunkten for aterkallandet vissa betankligheter och ansag preliminart att Kyndrisa inte skulle ha
kunnat godkannas fér behandling av Duchennes muskeldystrofi.

Kommittén ansag att uppgifterna fran de kliniska studierna inte i tillracklig grad visade ndgon gynnsam
effekt av Kyndrisa: huvudstudien visade inte ndgon gynnsam effekt hos patienter med tillstandet och
de tva andra studierna kunde inte visa nagon genomgaende gynnsam effekt. Lakemedlets
sakerhetsprofil ansadgs dessutom inte vara tillfredsstallande, i synnerhet pa grund av risken for
persistenta reaktioner vid injektionsstallet (till exempel svullnad, inflammation och sarbildning), som
kan ha en negativ inverkan pa livskvalitet, samt risken for trombocytopeni (Iagt antal trombocyter i
blodet), som kan utsatta patienterna for risk att fa allvarliga blodningskomplikationer. Kommittén
ifrdgasatte ocksa den foreslagna metoden for sterilisering av lakemedlet.

Vid tidpunkten for aterkallandet ansag CHMP darfor att nyttan med Kyndrisa inte évervagde riskerna.
Vilka sk&al angav foretaget till att dra tillbaka sin ansdkan?

| foretagets skrivelse till myndigheten om aterkallandet av ansdékan uppgav foretaget att det inte skulle
kunna atgarda CHMP:s anmarkningar angaende resultaten av de kliniska studierna inom den
forvantade tidsplanen.

Foretagets skrivelse om aterkallandet av ansdkan finns har

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

Foretaget uppgav att det avser att upphdra med utvecklingen av lakemedlet, men att det tanker
samarbeta med lakare, patienter och lokala tillsynsmyndigheter sa att patienter som genomgar
nuvarande behandling ska fa tillgang till det aterstdende lagret av Kyndrisa.

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