EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCIENCE MEDICINES HEALTH

EMA/746926/2013
EMEA/H/C/002709

Sammanfattning av EPAR for allmanheten

Granupas®
paraaminosalicylsyra

Detta ar en sammanfattning av det offentliga europeiska utredningsprotokollet (EPAR) for Granupas.
Det forklarar hur EMA beddmt lakemedlet for att rekommendera godkénnande i EU och villkoren for att
anvanda det. Syftet ar inte att ge nagra praktiska rdd om hur Granupas ska anvandas.

Praktisk information om hur Granupas ska anvandas finns i bipacksedeln. Du kan ocksa kontakta din
lakare eller apotekspersonal.

Vad ar Granupas och vad anvands det for?

Granupas &r ett lakemedel mot tuberkulos som innehaller den aktiva substansen paraaminosalicylsyra
(PAS). Det anvéands i kombination med andra lakemedel for att behandla vuxna och barn fran 28 dagars
alder som har multiresistent tuberkulos nar det inte ar mojligt att anvanda kombinationer utan detta
lakemedel, antingen for att sjukdomen ar resistent mot dem eller pa grund av deras biverkningar.

Multiresistens ar nar bakterien som orsakar tuberkulos (Mycobacterium tuberculosis) ar resistent mot
behandling med atminstone isoniazid och rifampicin, tva standardlakemedel mot tuberkulos.

Eftersom antalet patienter med tuberkulos ar litet i EU betraktas sjukdomen som sallsynt och Granupas
klassificerades som sérlakemedel (ett lakemedel som anvands vid séllsynta sjukdomar) den
17 december 2010.

Hur anvands Granupas?

Granupas &ar receptbelagt. Det finns som 4 g dospésar som innehéller s.k. enterogranulat som gor att
den aktiva substansen kan na tarmarna utan att frisattas i magen, vilket gor att biverkningarna i
magen minskar.

! Tidigare kant som Para-aminosalicylic acid Lucane
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Den rekommenderade dosen for vuxna ar en dospase tre ganger om dagen. Behandlingen fortsatter
vanligtvis att ges i tva ar.

Hos barn och ungdomar beror den dagliga dosen péa deras vikt. Sammanlagt ska 150 mg per kilogram
kroppsvikt ges varje dag, uppdelat i tva doser. En doseringssked anvands for matning av sma doser
for sma barn.

Hur verkar Granupas ?

Den aktiva substansen, PAS, ar ett bakteriostatiskt medel, vilket innebar att det verkar genom att
hindra M. tuberculosis-bakteriernas tillvaxt. PAS liknar ett kemiskt &mne (paraaminobensoesyra) som
bakterierna anvander for att framstalla folsyra, som kravs for att nya bakterier ska vaxa. Genom att
interagera med detta kemiska &mne och ta dess plats i processerna fér framstallning av folsyra
minskar paraaminosalicylsyra mangden framstélld folsyra och hindrar eller saktar darigenom ner
tillvéaxten av M. tuberculosis.

Vilken nytta med Granupas har visats i studierna?

PAS har anvants i manga ar i EU for kombinationsbehandling av tuberkulos. Nyttan i kombination med
andra behandlingar mot tuberkulos framgick av publicerade studier som féretaget lade fram, varav tva
ansags vara huvudstudierna for ansokan.

I den forsta av dessa ingick 166 patienter med tuberkulos i &ldern mellan 15 och 30 &r. Patienterna
behandlades under tre manader med antingen PAS eller lakemedlet streptomycin, eller med en
kombination av PAS och streptomycin, och foljdes sedan upp under tre extra manader. Vid slutet av de
sex manaderna sags forbattringar i brostrontgenbilderna hos 87 procent av patienterna som tog
kombinationen, jamfort med 56 procent av patienterna i gruppen som tog PAS som enda behandling.
Dessutom upptacktes inga bakterier i slem (sputum) fran 33 procent av patienterna i
kombinationsgruppen jamfért med 8 procent i PAS-gruppen. PAS i kombination med streptomycin
hjélpte aven till att minska uppkomsten av resistens mot streptomycin: hos 89 procent av patienterna
som fick kombinationen fortsatte bakterierna att reagera pa streptomycin, jamfort med 21 procent av
patienterna som endast fick streptomycin.

Den andra huvudstudien omfattade 341 patienter som var 6ver 12 ar, dar PAS i kombination med
isoniazid jamfordes med isoniazid som enda behandling. Efter 12 manader hade 90 procent av
patienterna i kombinationsgruppen inte bakterierna i slemmet jamfort med 51 procent av patienterna
som fick en jamforbar dos av enbart isoniazid. Kombinationen PAS-isoniazid hjalpte dessutom till att
minska uppkomsten av resistens mot isoniazid: efter ett ar, da 47 procent av patienterna i gruppen
som bara fick isoniazid hade resistenta bakterier, var andelen endast 8 procent i kombinationsgruppen.

So6kanden lamnade aven in publicerade data om de doser av PAS som ska ges till barn.

Vilka ar riskerna med Granupas?

De vanligaste biverkningarna som orsakas av Granupas (kan drabba upp till 1 av 10 personer) ar
buksmarta (magont), krakningar, illamaende, uppsvalldhet, diarré och mjuk avforing, svindel, gang-
och balansstérning, samt allergiska hudreaktioner och utslag. En fullstandig forteckning dver
biverkningar som rapporterats for Granupas finns i bipacksedeln.

Granupas far inte tas av patienter med kraftigt nedsatt njurfunktion. En fullstandig forteckning éver
restriktioner finns i bipacksedeln.
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Varfor godkanns Granupas?

Kommittén fér humanlakemedel (CHMP) fann att nyttan med Granupas &ar stérre an riskerna och
rekommenderade att Granupas skulle godkénnas for forsaljning i EU.

Kommittén noterade att den aktiva substansen PAS har visat sig vara gynnsam nar den anvands i
kombination med andra lakemedel for att behandla tuberkulos och att den hjalper till att minska
uppkomsten av resistens mot andra lakemedel.

Anvandningen av PAS som kombinationsbehandling hade tidigare varit omfattande men i stort sett
avbrutits till foljd av biverkningar i magen. CHMP noterade att Granupas innehaller enterogranulat som
utformats sa att PAS kan na tarmarna utan att frisdttas i magen, vilket gor att potentialen for
biverkningar minskar.

Kommittén noterade dessutom att Varldshélsoorganisationen fortsatter att rekommendera PAS som ett
alternativ att anvdnda i kombination med andra ldkemedel f6ér behandling av multiresistent tuberkulos.

Vad gors for att garantera séker och effektiv anvandning av Granupas?

En riskhanteringsplan har tagits fram for att se till att Granupas anvands sa sakert som mojligt. |
enlighet med denna plan har sdkerhetsinformation tagits med i produktresumén och bipacksedeln fér
Granupas. Dar anges ocksa lampliga forsiktighetsatgarder som vardpersonal och patienter ska vidta.

Mer information om Granupas

Den 7 april 2014 beviljade Europeiska kommissionen ett godkdnnande for forsaljning av Para-
aminosalicylic acid Lucane som géller i hela EU. Den 15 maj 2014 andrades lakemedlets namn till
Granupas.

EPAR och sammanfattningen av riskhanteringsplanen finns i sin helhet pd EMA:s webbplats
ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European public assessment reports. Mer information

om behandling med Granupas finns i bipacksedeln (ingar ocksa i EPAR). Du kan ocksa kontakta din
lakare eller apotekspersonal.

Sammanfattningen av stéllningstagandet om Granupas fran kommittén for sarlakemedel finns pa
EMA:s webbplats: ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/Rare disease designation.

Denna sammanfattning uppdaterades senast 07-2014.
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http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/medicines/002709/human_med_001719.jsp&mid=WC0b01ac058001d124
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/orphans/2011/01/human_orphan_000882.jsp&mid=WC0b01ac058001d12b
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