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FRAGOR OCH SVAR OM ATERKALLANDE AV ANSOKAN OM GODKANNANDE FOR
FORSALJNING
for
MULTAQ

Internationellt generiskt namn (INN): dronedaron

Man har igen ansokt hos EMEA om godkénnande for denna produkt. Se hér information om utfallet
av denna ansokan.

Den 6 september 2006 underrattade sanofi-aventis officiellt Kommittén fér humanldkemedel (CHMP)
om sin Onskan att aterkalla sin ansokan om ett godkannande for forsaljning av MULTAQ for
behandling av férmaksflimmer och férmaksfladder.

Vad ar MULTAQ?
MULTAQ ér ett lakemedel som bestar av tabletter med 400 mg dronedaron.

Vad skulle MULTAQ anvandas for?

MULTAQ var tankt att anvdndas for behandling av patienter med formaksflimmer eller
formaksfladder. Formaksflimmer och férmaksfladder orsakas av problem vid 6verféringen av
elektriska impulser i hjartats formak (atria). Bagge sjukdomarna ger upphov till snabb hjartrytm, men
vid formaksflimmer ar den dessutom oregelbunden.

Hjartflimmer och -fladder ar mycket vanliga tillstand, sarskilt hos personer 6ver 65 ar. MULTAQ
forvantades hjalpa patienter att bibehalla en normal hjartrytm och att sanka hjartfrekvensen.

Hur ar det tankt att MULTAQ ska verka?

Den aktiva substansen i MULTAQ, dronedaron, &r ett anti-arrytmimedel. Det forvéantas korrigera en
rubbad hjartrytm genom att paverka hjartmuskelns elektriska aktivitet. Lakemedlet har en rad effekter
pa hjartmuskeln, bland annat minskar det flodet av kaliumjoner (laddade partiklar) ut ur hjértcellerna.

Vilken dokumentation har féretaget lamnat till CHMP som stdd for sin ansékan?

Effekten av MULTAQ testades forst i forsoksmodeller innan den undersoktes hos manniska. Foretaget
presenterade resultaten fran tva kliniska studier som jamforde effekten av MULTAQ och placebo nar
det galler bibehallande av normal hjartrytm. | studien ingick totalt 1237 patienter med en
genomsnittlig alder dver 60 ar. Samtliga patienter hade haft formaksflimmer eller -fladder minst en
gang under de senaste tre manaderna men hade normal hjartrytm nar studien borjade. Studierna
undersokte hur lang tid det tog innan formaksflimret eller -fladdret kom tillbaka.

Foretaget presenterade ocksa resultaten fran en tredje studie som jamforde effekten av MULTAQ och
placebo pa hjartfrekvensen hos 174 patienter som hade haft pagaende formaksflimmer i mer 4n sex
manader. Studien matte forandringen i hjartfrekvens mellan studiens start och dag 14 av behandlingen.
Patienternas hjartfrekvens mattes i vilolage.

Hur langt hade utvarderingen kommit nar ansékan drogs tillbaka?
Ansokan hade kommit till dag 174 nér foretaget drog tillbaka den. Nar CHMP hade utvérderat svaren
pa den lista av fragor som foretaget fatt, kvarstod vissa fragetecken.
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Det tar normalt sett upp till 210 dagar for CHMP att utvardera en ny ansékan. CHMP gar igenom den
forsta dokumentationen och gor en lista med fragor (dag 120), som skickas till foretaget. Nar foretaget
har svarat pa fragorna gdr CHMP igenom svaren och kan stélla fler fragor (dag 180) innan de avger
sitt yttrande. Efter CHMP:s yttrande tar det oftast omkring tva manader for Europeiska kommissionen
att utfarda en licens.

Vad rekommenderade CHMP vid den tidpunkten?

Efter genomgangen av de inlamnade uppgifterna och foretagets svar pa fragelistan — sa langt de hunnit
nar aterkallandet skedde — hyste CHMP vissa betankligheter och dess preliminara standpunkt var att
MULTAQ inte kunde godkannas for behandling av formaksflimmer eller -fladder.

Vilken var CHMP:s framsta betankligheter?

CHMP:s betankligheter berodde pa att de studier som foretaget presenterade inte tillrackligt klart
visade att MULTAQ:s effekt pa hjartfrekvens och hjartrytm var gynnsam for patienterna, eftersom de
inte hade jamfort MULTAQ med ett befintligt lakemedel som godkants fér samma sjukdomstillstand.
Enligt deras riktlinjer for lakemedel som anvénds for att korrigera hjartrytmen krévs att CHMP
utvarderar resultaten fran en prévning i vilken MULTAQ jamfors med ett befintligt lakemedel, innan
en licens kan utférdas.

CHMP uttryckte ocksa oro over att nivaerna av MULTAQ kunde komma att andras hos patienter som
tar andra lakemedel, bland annat ldkemedel som anvénds for att behandla hjartat. Dessutom kan
MULTAQ andra nivéerna av vissa andra lakemedel. CHMP uttryckte dven oro 6ver en hogre frekvens
av biverkningar hos patienter som tog MULTAQ &n hos dem som fick placebo.

Vid tidpunkten for aterkallandet ansag darfor CHMP att det kravdes ytterligare studier for att pa ett
tillfredsstéllande sétt bedéma lakemedlets fordelar och risker.

Vilka skal angav foretaget till att aterkalla sin ansékan?
Foretagets skrivelse till EMEA om aterkallande av ansékan om godkannande for forsaljning finns har.

Vilka foljder far aterkallandet for patienter som deltar i kliniska prévningar med MULTAQ?
Foretaget har informerat CHMP om att beslutet inte far nagra foljder for patienter som for narvarande
deltar i kliniska provningar med MULTAQ. Om du deltar i en klinisk prévning och behdver mer
information om din behandling kan du kontakta den ldkare som skriver ut lakemedlet at dig.
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