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Fragor och svar

Aterkallande av ansdkan om godk&nnande for férsaljning
av Doxorubicin SUN (doxorubicin)

Den 20 juli 2011 underrattade Sun Pharmaceutical Industries Europe B.V. officiellt

Europeiska ldkemedelsmyndighetens kommitté fér humanlakemedel (CHMP) om att de énskar aterkalla
sin ansbkan om godkannande for forsaljning for Doxorubicin SUN som var avsett fér behandling av
metastaserad brostcancer, framskriden ovarialcancer och progressivt multipelt myelom.

Vad ar Doxorubicin SUN?

Doxorubicin SUN &r ett koncentrat till infusionsvétska, 16sning (fér dropp i en ven) som innehaller den
aktiva substansen doxorubicin (2 mg/ml).

Doxorubicin SUN har klassificerats som ett generiskt hybridlakemedel, vilket innebar att det ar
likvardigt med ett referenslakemedel som redan ar godkant i EU. Referensldkemedlet ar Caelyx och det
innehdller samma aktiva substans.

Vad skulle Doxorubicin SUN anvandas for?

Doxorubicin SUN skulle anvandas foér att behandla féljande typer av cancer hos vuxna:

e Metastaserad brostcancer hos patienter som I6per risk for hjartproblem. “Metastaserad” innebar att
cancern har spridit sig till andra delar av kroppen. Doxorubicin SUN skulle anvandas som enda
behandling fér denna sjukdom.

e Framskriden ovarialcancer (aggstockscancer) hos kvinnor vars tidigare behandling med ett
platinabaserat I&dkemedel mot cancer inte ldngre har ndgon verkan.

e Multipelt myelom (cancer i benmargens celler) hos patienter med progressiv sjukdom som har fatt
minst en annan typ av behandling tidigare och redan har genomgatt eller &r olampliga for en
benmargstransplantation. Doxorubicin SUN skulle anvandas i kombination med bortezomib (ett
annat lakemedel mot cancer).
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Ursprungligen skulle Doxorubicin SUN aven anvandas for behandling av AIDS-relaterat Kaposis sarkom
(cancer i blodkérlen), men denna indikation aterkallades under utvérderingen.

Hur var det tankt att Doxorubicin SUN skulle verka?

Doxorubicin SUN var tankt att verka pa samma sétt som referensldkemedlet Caelyx. Den aktiva
substansen i Doxorubicin SUN och Caelyx, doxorubicin, ar ett cytotoxiskt lakemedel som tillhér
gruppen antracykliner. Det verkar genom att paverka cellernas DNA och hindrar dem frén att bilda fler
kopior av DNA och bilda proteiner. Detta betyder att cancercellerna inte kan dela sig och s
smaningom dér. Doxorubicin ansamlas i omraden i kroppen dér blodkarlen har en onormal form, som
inuti tumorer, dar dess effekt koncentreras.

I Caelyx och Doxorubicin SUN &r doxorubicin inkapslat i “pegylerade liposomer” (sma fetthaltiga sfarer
som ar tackta av det kemiska amnet polyetylenglykol). Detta gor att den aktiva substansen bryts ner
I&ngsammare och darmed kan den cirkulera i blodet under léngre tid. Det minskar ocksa effekterna pa
vavnader och celler utan cancer, s det &r mindre troligt att den orsakar vissa biverkningar. Den aktiva
substansen verkar i kroppen nar den frislapps fran liposomen.

Vad har foretaget lamnat in som stod for sin ansékan?

Eftersom Doxorubicin SUN bedémdes som ett generiskt hybridldkemedel lade féretaget fram resultat
fran studier som genomforts i syfte att avgéra om det &r likvardigt med referenslakemedlet. Dessa
studier omfattade patienter med dggstockscancer och multipelt myelom och undersdkte hur hég
koncentration av doxorubicin som uppnaddes i blodet vid anvéndning av Doxorubicin SUN respektive
Caelyx. Hari ingick den totala m@ngden doxorubicin samt mangden liposominkapslat doxorubicin, fritt
doxorubicin och doxorubicinol (den huvudsakliga metaboliten av doxorubicin). Féretaget lade ocksa
fram resultat fran djurstudier som visade férdelningen av de tva ldkemedlen i olika vavnader i kroppen
som till exempel i hjarta, hud, njurar och mjalte, eftersom detta inte kunde studeras hos manniskor.

Hur l1dngt hade utviarderingen kommit ndar ansokan drogs tillbaka?

Ansotkan drogs tillbaka efter dag 181. Detta innebar att CHMP hade utvarderat den dokumentation som
foretaget hade lamnat in och sammanstallt en fragelista. Vissa fragetecken kvarstod nar CHMP hade
utvarderat féretagets svar pa den sista omgdngen fragor.

Vad rekommenderade CHMP vid den tidpunkten?

Efter genomgang av de inlamnade uppgifterna och féretagets svar pa CHMP:s fragelista hyste CHMP
vid tidpunkten fér aterkallandet vissa beténkligheter och ansag preliminért att Doxorubicin SUN inte
skulle ha kunnat godkénnas. Utifr@n de inlamnade uppgifterna ansdg CHMP inte att studierna gav
tillrackliga belagg for att Doxorubicin SUN var likvardigt med referenslakemedlet. Vid tidpunkten for
dterkallandet ansag CHMP darfor att féretaget inte hade Idmnat in tillrdckliga uppgifter som stéd for sin
ansokan for Doxorubicin SUN.

Vilka skal angav foretaget till att dra tillbaka sin ansékan?

Foretagets skrivelse till myndigheten om 3terkallandet av ansokan finns under fliken “All documents”.
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