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Fragor och svar om det tillfalliga upphavandet av
somatropin-innehallande lakemedel

Resultat av forfaranden enligt artikel 20 i forordning (EG) nr 726/2004 och
artikel 107 i direktiv 2001/83/EG

Europeiska lakemedelsmyndigheten har avslutat en granskning av sékerhet och effekt av somatropin-
innehallande lakemedel, efter att resultaten av en fransk studie pekade pa en d6kad mortalitetsrisk for
patienter som behandlats med somatropin jamfort med den allménna befolkningen. Myndighetens
kommitté for humanlakemedel (CHMP) fann att nyttan med somatropin fortsatter att vara stérre an
riskerna, men rekommenderade att produktinformationen &ndras for att sékerstélla en korrekt
anvandning av somatropin-innehallande lakemedel.

Vad ar somatropin?

Somatropin ar en kopia av ett naturligt forekommande maéanskligt tillvaxthormon, som framstélls
genom en metod som kallas "rekombinant DNA-teknologi”. Tillvaxthormon framjar tillvaxten under
barndomen och adolescensen, och paverkar dven hur kroppen hanterar proteiner, fetter och
kolhydrater.

Lakemedel som innehaller somatropin ges genom injektioner. De har varit godkanda inom EU sedan
1980-talet genom centraliserade eller nationella foérfaranden.? De godkénda indikationerna varierar for
de olika somatropin-innehallande lakemedlen: de kan anvandas som hormonsubstitutionsterapi och for
att korrigera kortvaxthet (langd) hos barn med vissa genetiska sjukdomar (Turners syndrom eller
Prader Willis syndrom), barn med langvariga njurproblem och barn som har fotts kortvaxta for sin
gestationsalder.

Varfor granskades somatropin?

I december 2010 uppmarksammades den franska lakemedelsmyndigheten pa de preliminara
resultaten av en langsiktig populationsbaserad studie i Frankrike med patienter som i sin barndom
behandlats med somatropin-innehallande lakemedel. Studien, som kallas "Santé Adulte GH Enfant”

1 Forfarandenummer: EMEA/H/A-107/1287; EMEA/H/000607/A-20/0021; EMEA/H/C/000315/A-20/0040; samt
EMEA/H/C/000602/A-20/0008.

2 De centralt godk&anda somatropin-innehallande lakemedlen ar NutropinAg, Omnitrope och Valtropin. De nationellt
godkénda lakemedlen ar Genotropin, Humatrope, Maxomat, Norditropin, Saizen samt Zomacton.

7 Westferry Circus e Canary Wharf e London E14 4HB e United Kingdom
Telephone +44 (0)20 7418 8400 Facsimile +44 (0)20 7523 7129 -
E-mail info@ema.europa.eu Website www.ema.europa.eu An agency of the European Union

© European Medicines Agency, 2012. Reproduction is authorised provided the source is acknowledged.



(SAGhE-studien), inleddes i oktober 2007 med malsattningen att forbattra kunskapen om somatropin-
behandlingens sékerhet och lamplighet. Den understkte uppgifter om 10 000 vuxna som hade
pabdérjat sin behandling mellan 1985 och 1996, med hjalp av ett obligatoriskt nationellt register.

En analys av omkring 7 000 av dessa patienter som redan hade behandlats for tillvaxthormonbrist och
medfédd eller idiopatisk kortvaxthet visade en méjligen forh6éjd mortalitetsrisk med somatropin jamfort
med den allmanna befolkningen. | synnerhet sags en forhojd mortalitetsrisk till foljd av bentumorer
och kardiovaskulara handelser (sdsom blédning i hjarnan). Risken verkade vara storst nar hogre doser
an de godkdnda hade anvénts.

| december 2010 bad darfér den franska myndigheten CHMP att utfarda ett yttrande som faststaller
hur dessa uppgifter paverkar nytta-riskfoérhallandet for somatropin-innehallande lakemedel, och om
godkannandet for forsaljning av dessa lakemedel ska kvarsta, andras, tillfalligt upphavas eller dras in
inom hela EU. Samtidigt bad Europeiska kommissionen CHMP att genomfdra samma bedémning for de
centralt godkanda somatropin-innehallande lakemedlen.

Vilka data har CHMP granskat?

CHMP granskade de tillgangliga uppgifterna om sékerheten av somatropin-innehallande lakemedel,
sdsom data fran kliniska studier, registerstudier och observationsstudier, samt biverkningsrapporter
frAn overvakning efter godkannande for forsaljning. CHMP undersokte dessutom ytterligare uppgifter
fran den opublicerade franska SAGhE-studien.

Vilka slutsatser drar CHMP?

CHMP drog slutsatsen att den franska SAGhE-studien hade betydande metodologiska begransningar
och att resultaten inte kunde anses vara robusta. Efter att ha beddomt alla andra tillgangliga
sakerhetsuppgifter om somatropin fann CHMP att den mdjliga signalen for 6kad mortalitetsrisk som
hade setts i den franska studien inte hade bekréftats av andra data, och att ingen forédndring skett av
nytta-riskforhallandet for somatropin-innehallande lakemedel.

Kommittén noterade dock att de tillgangliga uppgifterna om somatropin-behandlingens langvariga
effekter ar mycket begransade. Dessutom kommer mortalitetsuppgifterna fran den europeiska SAGhE-
studien att finnas tillgangliga vid slutet av 2012, och CHMP fann att det &r mycket viktigt att analysera
dessa resultat for att ta itu med de problem som den franska studien tagit upp.

Mot bakgrund av utvarderingen av de for narvarande tillgangliga uppgifterna och den vetenskapliga
diskussionen inom kommittén drog CHMP slutsatsen att nytta-riskférhallandet fér somatropin-
innehallande lakemedel ar fortsatt positivt nar de anvands vid godkanda indikationer och godkanda
doser. CHMP rekommenderade dock att en specifik ordalydelse ska ingd i produktinformationen till alla
somatropin-innehallande lakemedel for att sékerstalla att somatropin-innehallande lakemedel anvands
korrekt. Den harmoniserade ordalydelsen ska i synnerhet betona att somatropin inte far anvandas om
det finns nagra som helst tecken pa tumoéraktivitet och att den hdgsta rekommenderade dagliga dosen
inte far déverskridas.

Vilka ar rekommendationerna for patienter och vardpersonal?

e Patienter och vardpersonal paAminns om att somatropins nytta fortsatter att vara storre an dess
risker vid de godkanda indikationerna.

e Somatropin far inte anvandas av patienter som visar nadgra som helst tecken pa tumoraktivitet.

e Den hogsta rekommenderade dagliga dosen far inte dverskridas.
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e Patienter eller vardare som har fragor bor tala med lakare eller apotekspersonal.

Europeiska kommissionen utfardade ett beslut den 27 februari 2012.
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