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Fragor och svar

Aterkallande av anstkan om godkannande for forséljning
for Tekinex (omacetaxinmepesuccinat)

Den 11 januari 2011 underrattade ChemGenex Europe SAS officiellt Europeiska
lakemedelsmyndighetens kommitté for humanlakemedel (CHMP) om att de énskar dra tillbaka sin
ansokan om godkannande for forsaljning foér Tekinex, som var avsett fér behandling av patienter med
Philadelphiakromosom-positiv kronisk myeloisk leukemi som har T315Il-mutationer i Bcr-Abl-genens
kinasdoméan och vars tidigare behandling med imatinib har misslyckats.

Vad ar Tekinex?

Tekinex ar ett lakemedel som innehaller den aktiva substansen omacetaxinmepesuccinat. Det var tankt

att finnas i form av ett pulver till injektionsvéatska.

Vad skulle Tekinex anvdndas for?

Tekinex skulle anvandas for att behandla vuxna med Philadelphiakromosom-positiv (Ph+) kronisk
myeloisk leukemi (KML, cancer i den typ av vita blodkroppar som heter granulocyter). Ph+ innebar att
vissa av patientens gener har grupperat om sig for att bilda en speciell kromosom som kallas
Philadelphiakromosomen. Denna kromosom producerar ett enzym, Bcr-Abl-kinas, som leder till
utvecklingen av leukemi.

Det var tankt att ges till patienter vars tidigare behandling med imatinib (ett annat lakemedel mot
cancer) hade misslyckats, méjligen pa grund av en s& kallad T315I-mutation i genen for
Bcl-Abl-kinasen.

Eftersom antalet patienter med KML é&r litet betraktas sjukdomen som séllsynt. Den 2 september 2004
klassificerades Tekinex som sarlakemedel (ett lakemedel som anvéands vid séllsynta sjukdomar).
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Hur ar det tankt att Tekinex ska verka?

Den aktiva substansen i Tekinex, omacetaxin, ar en proteinsynteshammare. Den framstalls fran
harringtonin, ett &mne som utvinns fran en kinesisk vintergron vaxt. Hur amnet verkar ar oklart, men
man tror att det stor produktionen av enzymet Bcr-Abl-tyrosinkinas.

Andra lakemedel som ar kdnda tyrosinkinashammare, till exempel imatinib, verkar vid KML genom att
binda direkt till enzymet Bcr-Abl-tyrosinkinas. T315l-mutationen féorandrar vissa av enzymets
egenskaper, vilket gor det svarare for dessa lakemedel att binda till det. Eftersom omacetaxin inte
fungerar pa det sattet paverkas inte dess aktivitet av T3151-mutationen. Tekinex var darfor tankt att
anvandas hos Ph+-patienter som har T315I-mutationen.

Vad har foretaget lamnat in som stod for sin ansékan?

Effekterna av Tekinex provades forst i olika experimentmodeller innan de studerades pa manniskor.
Foretaget lade fram resultat fran en huvudstudie som omfattade 66 patienter med
Philadelphiakromosom-positiv KML och T315I-mutationen, vars tidigare behandling med imatinib hade
misslyckats. Ingen direkt jamforelse gjordes mellan Tekinex och ndgon annan behandling. I studien
undersoktes hur patienterna svarade pa behandlingen utifran resultaten av de blodprover som togs for
att beddma cancerns aktivitet.

Hur 13ngt hade utviarderingen kommit nar ansékan drogs tillbaka?

Ansdkan drogs tillbaka dag 120. Detta innebar att CHMP hade utvarderat den ursprungliga
dokumentation som foretaget hade lamnat och sammanstallt en fragelista. Vid tidpunkten for
aterkallandet hade foretaget annu inte besvarat fragorna.

Vad rekommenderade CHMP vid den tidpunkten?

Efter genomgangen av de inlamnade uppgifterna hyste CHMP vid tidpunkten for aterkallandet vissa
betankligheter och dess preliminara standpunkt var att Tekinex inte skulle ha godkants.

CHMP ansag att fordelarna med lakemedlet var ovissa. Det saknades ocksa en uppféljning av

patienterna efter behandlingen och kommittén betvivlade att lakemedlet var tillrackligt sékert for att
patienterna sjalva skulle kunna administrera det, vilket var féretagets avsikt. CHMP hade dessutom
betankligheter betraffande de doser som hade anvants i studien och de kriterier som hade anvants for
att bedoma lakemedlets effekt. Efter en inspektion av studieplatserna noterade kommittén slutligen att
det fanns vissa inkonsekvenser i ansdkan som kan ha paverkat studieresultatens tillforlitlighet.

Vid tidpunkten for aterkallandet ansdg CHMP darfor att fordelarna med Tekinex inte uppvéagde
riskerna.

Vilka skdl angav foretaget till att dra tillbaka sin ansé6kan?

Brevet dar foretaget meddelar CHMP om aterkallandet av ansokan finns tillgangligt under fliken “Alla
dokument”.
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Vilka foljder far dterkallandet for patienter som deltar i kliniska provningar
eller humanitara program?

Foretaget har underrattat CHMP om att de kliniska prévningarna med Tekinex kommer att fortsatta.

Sammanfattningen av yttrandet om Tekinex frdn Kommittén for sarlakemedel finns p& kommitténs
webbplats ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/Rare disease designations.
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http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/orphans/2009/11/human_orphan_000091.jsp&murl=menus/medicines/medicines.jsp&mid=WC0b01ac058001d12b

