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KOMITESAG

Udstedelse af markedsforingstilladelse for legemidlet Iressa

Til underretning for Folketingets Eutopaudvalg vedlagges Sundhed og
Forebyggelsesministeriets notat samt grundnotat forslag til
kommissionsbeslutning om udstedelse af markedsforingstilladelse for
legemidlet Iressa.

Forslaget behandles i skriftlig procedure, og Kommissionen har oplyst, at
medlemsstaternes stillingtagen skal vare formanden for forskriftskomi-
téen 1 heende senest den 18. juni 2009.

Markedsforingen af det pigeldende legemiddel udgoer en forbedring af
sundhedsbeskyttelsesniveauet 1 Danmark.

Regeringen kan pi denne baggrund stette Kommissionens forslag.
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Notat til Folketingets Europaudvalg om forslag til
kommissionsbeslutning om udstedelse af markedsfggstilladelse
for leegemidlet Iressa

Ovennaevnte forslag er beskrevet i vedlagte grumadnot

Forslaget behandles i skriftlig procedure, og Kossiunen har oplyst, at med-
lemsstaternes stillingtagen skal veere formandenfdiskriftskomitéen i haende
senest den 18. juni 2009.

Iressa skal bruges til behandling af voksne patremied lokal-avanceret eller me-
tastatisk ikke smacellet lungecancer (NSCLC) medivalede EGFR-TK-
mutationer. Iressa indtages peroralt, 1 tabletigagl

Iressa er en proteinkinasehzemmer, en relativt mjlieaaf sma molekyler, som

haemmer nogle centrale enzymer for kreeftcellers a@molekylet er den epi-

dermale veaekstfaktors receptor (EGFR eller HER1}ivdkede mutationer i EGFR
proteinkinasen gger sandsynligheden betydeligtdbtaegemidlet har klinisk ef-

fekt. Det ma derfor anbefales, at EGFR-mutatiomsstar kendt, inden behandling
med Iressa begyndes.

Bivirkningerne ved Iressa bestar iseer i appetitdshliarre, kvalme og opkastnin-
ger, udslet og pavirkning af leverenzymer. Dissérkminger er som regel lette.
Hos ca. 1 pct. ses en alvorlig lungelidelse (inigeslungesygdom), som kan have
et dadeligt forlgb.

Iressa ma kun udleveres efter begraenset recepinmBrk vil leegemidlet kun bli-
ve anvendt p& onkologiske sygehusafdelinger.

Iressa er et leegemiddel til en yderst begreensetf gepulationen med NSCLC,
idet kun patienter med en seerlig biomarker (akéderEGFR-TK-mutationer) vil
have nogen fordel af behandlingen.

Det er Laegemiddelstyrelsens vurdering, at det pégede laegemiddel fuldt ud
lever op til de krav, der stilles til loegemidleffe&t, sikkerhed og kvalitet. Det er
Laegemiddelstyrelsens opfattelse, at markedsferiafetet pagseldende lsegemid-
del kan indebaere behandlingsmeessige fordele. $a@mmenhaeng udger markeds-
feringen af det pageeldende laegemiddel en forbeddirgundhedsbeskyttelsesni-
veauet i Danmark.

Regeringen kan pa denne baggrund stgtte Kommissdoeslag.
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Grundnotat til Folketingets Europaudvalg om forslagtil kommis-
sionsbeslutning om udstedelse af markedsfgringsalielse for lee-
gemidlet "Iressa - gefitinib"

Resumé

En vedtagelse af det foreliggende forslag vil ireded, at der udstedes en markeds-
faringstilladelse til laegemidlet Iressa.

Iressa skal bruges til behandling af voksne pagremied lokal-avanceret eller me-
tastatisk ikke smacellet lungecancer (NSCLC) medivelede EGFR-TK-
mutationer.

En vedtagelse af forslaget kan indebasere behandigegsige fordele, og i den
sammenhaeng udger forslaget en forbedring af sustbelyttelsesniveauet i
Danmark.

1. Indledning

Kommissionens forslag EU/1/09/526/001 (EMEA/H/C/@p1ltil den ovenfor
naevnte beslutning er fremsendt til medlemsstatgene?8. maj 2009.

Forslaget har som retsgrundlag artikel 4, stk.gladikel 10, stk. 2, i Radets for-
ordning 726/2004 om fastleeggelse af feellesskabeguver for godkendelse og
overvagning af human- og veterinaermedicinske lsedgjemog om oprettelse af et
europeaeisk leegemiddelagentur.

Forslaget behandles i skriftlig procedure, og Kossiunen har oplyst, at med-
lemsstaternes stillingtagen til forslaget skal véerenanden for forskriftskomitéen
i heende senest den 18. juni 2009.

Efter forordning 726/2004 skal en central godkesegbrocedure falges ved an-
sggninger om udstedelse af markedsferingstilladélsieegemidler udviklet pa
grundlag af en raekke bioteknologiske fremgangsmé&eerceduren skal desuden
anvendes ved godkendelse af leegemidler til mennesééd et indhold af nye akti-
ve stoffer (der ikke tidligere har vaeret godkenet izegemiddel inden for EU), nar
de pageeldende lsegemidler er fremstillet til behingdhf immunforsvarssygdom-
me, kreeft, visse nervelidelser, sukkersyge og sieebygdomme samt ved godken-
delse af veterinaere lsegemidler bestemt til at frerdgrs veekst eller produktivitet.

Virksomhederne kan endvidere frivilligt anmode onvendelse af den centrale
procedure for andre laeegemidler med et nyt aktof, $¢egemidler som er behand-
lingsmaessigt, videnskabeligt eller teknisk nyskaleersamt laegemidler hvor en
tilladelse pa feellesskabsplan kan vaere til gavipédienterne.



Ansggninger, der behandles efter den centrale guoeeindsendes til Det Euro-
peeiske Leegemiddelagentur. Leegemiddelagenturet&eisdtaom ansggningen af-
gives af et af agenturets videnskabelige ekspealgdCHMP. (Committee for
Medicinal Products for Human Use — Udvalget for Hunmedicinske Laegemid-
ler). Hver medlemsstat har udpeget 1 medlem til GHM

Kommissionen treeffer afggrelse om godkendelse negtelse af godkendelse af
udstedelse af en markedsfaringstilladelse efteaftningsproceduren i Det Staen-
de Udvalg for Humanmedicinske Laegemidler. Kommissiovedtager de foresla-
ede foranstaltninger, der straks finder anvend€gmas der ikke kvalificeret fler-
tal i udvalget, foreleegger Kommissionen sin beghgirfor Radet. Kommissionen
kan i sa fald udseette anvendelsen af de foranisigdén den har vedtaget, i 1 ma-
ned. Radet kan med kvalificeret flertal treeffe andégerelse inden for 1 maned.
Har Radet ikke inden for fristen pad 1 maned truéietanden afggrelse, gennemfe-
rer Kommissionen sin beslutning.

2. Forslagets formal og indhold

Vedtagelse af Kommissionens forslag til beslutrimdgbeerer, at der af Kommis-
sionen kan udstedes en markedsfaringstilladeldeetemidlet Iressa, som giver
adgang til at markedsfare leegemidlet i samtligen2dlemsstater.

Kort beskrivelse af laegemidlet

Iressa er en proteinkinasehzemmer, en relativt mjlieaaf sma molekyler, som

haemmer nogle centrale enzymer for kreeftcellers ad@molekylet er den epi-

dermale veaekstfaktors receptor (EGFR eller HER1}ivdkede mutationer i EGFR
proteinkinasen gger sandsynligheden betydeligtdbtaegemidlet har klinisk ef-

fekt. Det ma derfor anbefales, at EGFR-mutatiomsstar kendt, inden behandling
med Iressa begyndes.

Laegemidlet skal bruges til behandling af voksnéep&tr med lokal-avanceret
eller metastatisk ikke smacellet lungecancer (NSQOI€d aktiverede EGFR-TK-
mutationer. Iressa indtages peroralt, 1 tabletigagl

Iressa er undersggt i fase lll-undersggelser baie farstelinjebehandling
(IPASS-studiet) og til patienter med NSCLC, sonligere havde modtaget platin-
holdig kemoterapi (INTEREST-studiet). IPASS samrwgrdde Iressa med en
standard doublet behandling med carboplatin/pae€liteog INTEREST sammen-
lighede Iressa med docetaxel. IPASS viste en malr§imdel for Iressa med hen-
syn til progressionsfri overlevelse eller total dgeelse, men subpopulationen med
aktiverede EGFR-TK-mutationer havde en markantéedfekt mht. tumorrespons
og progressionsfri overlevelse (9,3 maneder veésBsnaneder). Endvidere blev
livskvaliteten signifikant forbedret sammenlignetean resultaterne i carbopla-
tin/paclitaxel-gruppen. Det skal bemaerkes, at IPARS udfgrt i Asien, og asiati-
ske patienter har en hgjere frekvens af EGFR-TKatmarter end patienter i Euro-
pa og USA.

INTEREST viste ingen forskel pa de to behandlingsfsktivitet. En lille subpo-
pulation pa 44 af de i alt 1.466 patienter, sonyikd forsagget, havde aktiverede
EGFR-TK-mutationer og meget markant gavn af beliageh med Iressa.



Bivirkningerne ved Iressa bestar iszer i appetittdshliarre, kvalme og opkastnin-
ger, udslet og pavirkning af leverenzymer. Dissérkminger er som regel lette.
Hos ca. 1 pct. ses en alvorlig lungelidelse (inigeslungesygdom), som kan have
et dagdeligt forlgb.

Iressa ma kun udleveres efter begraenset recepnmBrk vil leegemidlet kun bli-
ve anvendt pa onkologiske sygehusafdelinger.

3. Neerhedsprincippet

Der er tale om en gennemfgrelsesforanstaltningeforllerede vedtagen retsakt.
Overvejelser om naerhedsprincippet er derfor ikkevente.

4. Udtalelser

Europa-Parlamentet skal ikke udtale sig om forglage

5. Forslagets konsekvenser for Danmark

| Danmark diagnosticeres arligt (2007) ca. 3.80fepser med lungekraeft. NSCLC
udger ca. 85 pct. af de diagnosticerede tilfeeld&CINC opdeles i forskellige histo-
logiske undertyper; adenokarcinomer (ca. 69 pplanocelluleer karcinom (ca. 25
pct.) og storcellet karcinom (ca. 6 pct.). Ca. 2@ pf patienterne har pa diagnose-
tidspunktet sa fremskreden sygdom, at medicinskmaling (kemoterapi) kommer

i betragtning.

Iressa (gefitinib) er et leegemiddel til en ydemsgtaenset del af populationen med
NSCLC, idet kun patienter med en seerlig biomarkaktiyerede EGFR-TK-
mutationer) vil have nogen fordel af behandling®e.fleste patienter med NSCLC
er rygere eller har veeret rygere og personer,\dgrreller har rgget, har stort set
aldrig aktiverede EGFR-TK-mutationer. Malgruppetar=ise kendes ikke, men
patienter, hvor der er en sandsynlighed for, atnlaidaren er positiv (iseer hunkan,
aldrig ryger, asiatisk oprindelse m.fl.), bar ursteges herfor med henblik pa evt.
behandling med Iressa.

Iressa er formentlig mindre giftigt end konventibkemoterapi og har den fordel,
at leegemidlet kan indtages gennem munden.

Iressa er som alle nye leegemidler tilknyttet enakfikRisk Management Plan
(RMP), som skal sikre korrekt og sikker anvendals&egemidlet. Godkendelsen
af Iressa er ikke tilknyttet et seerligt programridikominimering, hvorfor det er
Laegemiddelstyrelsens vurdering, at det pageeldesderhiddel fuldt ud lever op
til de krav, der stilles til leegemidlers effektkleerhed og kvalitet. Det er Leege-
middelstyrelsens opfattelse, at markedsfaringesteapagaeldende leegemiddel kan
indebaere behandlingsmaessige fordele, og i den sahnsere udger forslaget en
bedring af sundhedsbeskyttelsen.

Da man endnu ikke kender den pris, som Iressalivié Bolgt til, og da man ikke
har overblik over, hvor stor en del af patientemmed NSCLC, der vil skulle tilby-



des behandling med Iressa, kan man ikke preeciateusig om forslagets gkono-
miske konsekvenser for regionerne. Undersggelsebifmmarkgren (aktiverede
EGFR-TK-mutationer) forud for behandlingen er estekudgift.

Forslaget vil ikke have statsfinansielle konsekeens

En vedtagelse af Kommissionens forslag vil ikkeygaansk lovgivning.

6. Haring

Ansggninger om markedsfaringstilladelser til leegteniforelsegger Laege-
middelstyrelsen ikke for andre myndigheder ellgramisationer, da disse sager
med ledsagende dokumentationsmateriale indehopilgsronger om forretnings-
hemmeligheder af sensitiv karakter.

7. Regeringens forelgbige generelle holdning

Regeringen kan stgtte forslaget.

8. Generelle forventninger til andre landes holdniger

Forslaget har veeret behandlet i ekspertudvalget EH8m med enstemmighed
har kunnet anbefale markedsfgringen af det pagatddesgemiddel.

Forslaget har ikke veeret drgftet i EU-regi eftehdmadlingen i CHMP, hvorfor
forhandlingssituationen er uafklaret.

Det forventes, at hovedparten af medlemsstatemeteste forslaget.

9. Tidligere forelaeggelse for Folketingets Europaudhlg

Forslaget har ikke tidligere veeret forelagt Folkgéts Europaudvalg.



