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Avslag pa ansdkan om godkannande fér forsaljning av
Sohonos (palovaroten)

Foérnyad provning bekraftar avslaget

Efter fornyad prévning av sitt ursprungliga yttrande har Europeiska lakemedelsmyndigheten bekraftat
sin rekommendation att avsla ansékan om godk&nnande for férsaljning av Sohonos, ett lakemedel
avsett for behandling av fibrodysplasia ossificans progressiva (FOP). FOP ar en sallsynt arftlig sjukdom
som kannetecknas av benbildning utanfor skelettet (sa kallad heterotopisk benbildning), t.ex. i leder,
muskler, senor och ligament, vilket leder till gradvis minskad roérlighet och andra allvarliga
funktionsnedséttningar.

Myndigheten utféardade sitt yttrande den 25 maj 2023 efter férnyad prévning. Myndigheten utfardade
sitt ursprungliga yttrande den 26 januari 2023. Foretaget som anstkte om godkannandet fér Sohonos,
Ipsen Pharma, hade begart en férnyad provning av EMA:s ursprungliga yttrande.

Vad ar Sohonos och vad skulle det anvandas for?

Sohonos skulle anvdndas for att minska den onormala benbildningen i leder, muskler, senor och
ligament hos vuxna och barn (flickor 6ver 8 &r och pojkar éver 10 &r) med FOP. Det innehdller den
aktiva substansen palovaroten och skulle finnas tillgangligt som kapslar att tas genom munnen varje
dag.

Den 19 november 2014 klassificerades Sohonos som ett sarldkemedel (ett Idkemedel som anvands vid
sdllsynta sjukdomar) for behandling av FOP. Mer information om klassificeringen som sarlakemedel
finns pd EMA:s webbplats: ema.europa.eu/medicines/human/orphan-designations/eu3-14-1368.

Hur verkar Sohonos?

Den aktiva substansen i Sohonos, palovaroten, tillhdr en lakemedelsklass som kallas retinoider. Den
binder till retinoinsyrareceptorn (gamma), som finns i de celler som medverkar i
benbildningsprocessen. Genom att binda till dessa receptorer aktiverar lake medlet processer som leder
till minskad benbildning. Detta férvantades lindra symtomen pd sjukdomen.
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Vad har foretaget lamnat in som stéd for sin ansokan?

Féretaget tillhandaholl resultat fr&n en huvudstudie som omfattade 107 vuxna och barn med FOP.
Samtliga studiedeltagare fick Sohonos och studieresultaten jamférdes med resultaten frdn en annan
studie som omfattade 114 FOP-patienter som inte fick ndgon behandling.

Huvudeffektmattet i huvudstudien var férandringen av mangden heterotopisk bennybildning hos
patienterna.

Vilka var de framsta skalen till att avsld ans6kan om godkdnnande for
forsaljning?

Vid tiden for den ursprungliga utvarderingen fann myndigheten att det inte kunde dras nagra sékra
slutsatser om férdelarna med lakemedlet, eftersom sékandens slutsats byggde pa en post hoc-analys
som varken var vetenskapligt eller kliniskt motiverad och de pa férhand faststalida studiemalen inte
uppfylldes. Dessutom stdddes effekten varken av resultaten fr&n andra studier eller av de begrénsade
I1&ngsiktiga kliniska data som fanns tillgangliga. Vad géller sékerheten kunde risken fér storningar i
omraden for ny bentillvaxt i slutet av I8nga ben, som hindrar dem fr@n att vdxa normalt (Premature
Physeal Closure, PPC), vilket ar en kand risk vid retinoidbehandling hos patienter som fortfarande vaxer,
inte minskas i tillracklig grad genom de riskminimeringsatgarder som féretaget foreslog. Dessutom ansag
myndigheten att vissa fragor rérande den aktiva substansens kvalitet inte hade klargjorts.

Dessa betdnkligheter kvarstod efter férnyad prévning av de inlamnade uppgifterna och myndigheten
stod fast vid sin ursprungliga slutsats om att Sohonos kvalitet, sédkerhet och effekt inte hade styrkts i
tillrdcklig grad. Myndigheten ans3g darfoér att nyttan med Sohonos inte var stérre &n riskerna och
rekommenderade avslag pa ansékan om godkannande fér férsaljning.

Paverkar detta avslag patienter som deltar i kliniska provningar eller s.k.
compassionate use-program?

Féretaget informerade myndigheten om att beslutet inte far nagra foljder for patienter i kliniska
prévningar eller s.k. compassionate use-program med Sohonos.

Om du deltar i en klinisk provning eller ett s.k. compassionate use-program och behéver mer
information om din behandling kan du kontakta din ldkare.
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