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P"MRMAC’A Pressmeddelande

EU:s kommitté for farmaceutiska specialiteter reckommenderar
EU-godka&nnande av parecoxib/Dynastat vid korttidsbehandling
av postoperativ smarta

Kommittén for farmaceutiska specialiteter (CPMP), som ansvarar for utvardering av
|&kemedel inom EU under Europakontoret for utvardering av farmaceutiska produkter
(EMEA), har rekommenderat att Dynastat (parecoxibnatrium injektionsvétska) skall
godkannas for korttidsbehandling av postoperativ smarta.

Dynastat, som &r ett nytt injecerbart smartstillande |&kemedel, & den forstainjicerbara
specifika COX 2-hammaren. Lakemedlet far ett godkannande fér marknadsféring med
enhetlig mérkning, vilket kommer att gdllai alade 15 EU-l&nderna, samt i Norge och
Island.

CPMP baserar sin rekommendation pa en genomgang av data fran den kliniska
prévningen av Dynastat, med patienter som genomgatt vissa operationer, bland annat
hoft- och knaplastik, gynekol ogiska bukoperationer, bypassoperationer pa hjéartats
kranskérl och utdragning av kindtander med kakbenresektion.

| det kliniska prévningsprogrammet jamfordes parecoxib med med placebo, och med
morfin och det konventionella NSAID-preparatet ketorolak, som bada anvands for
lindring av postoperativ smarta. | en dubbelblind placebokontrollerad studiei fas|ll,
med 208 patienter som bytt knéled, gav en endaintravends (iv) dos av Dynastat (40 mg)
lika god smartlindring som en endaiv-dos av ketorolak (30 mg) och hade storre effekt
an en endaiv-dos av morfin (4 mg). Dynastat 40 mg iv gav ocksa mer langvarig och
béttre smértlindring an morfin 4 mg iv vid tva placebokontrollerade enkel dosstudier i
fas |11 med patienter som genomgaétt hoftledsbyte eller en gynekologisk bukoperation.

Flerafas |I1-studier har visat att patienter som fatt Dynastat 40 mg iv behdvde
signifikant lagre méangder opioida analgetika an patienter som enbart fick opioider,
samtidigt som den 6nskade smértlindringen uppréttholls. | studier med tre olika
kirurgiska modeller reducerade tillforsel av Dynastat morfinanvandningen med 20 till
40 procent. Dessutom var patienter som fatt Dynastat mer benagna att avbryta sin
egenstyrda morfinbehandling redan under det forsta dygnet efter operationen.

Vid kliniska studier har tillforsel av Dynastat forknippats med signifikant farre av de
biverkningar som ofta upptrader vid behandling med konventionella NSAID-preparat
(exempelvis blodningar och sar i magsack och tolvfingertarm) eller med opioider
(exempelvis sankt andningsfrekvens). De vanligaste biverkningarna av Dynastat var
illaméende, krakningar och klada, vilka upptradde med ungefar samma frekvens som
hos de patienter som fick placebo. Dynastat bor inte gestill patienter som reagerar med
astmaeller alergi pa acetylsalicylpreparat eller andra NSAID-preparat, eller till kvinnor
som befinner sig i sistatredjedelen av en graviditet. Dessutom bor forsiktighet iakttas
vid anvéndning av Dynastat for sméartlindring efter bypassoperation. Liksom i samband
med andra NSAID-preparat kan sar upptradai mage/tarm utan féregaende
varningssymptom.



"Vi & mycket glada at att CPMP foreslar att Dynastat skall godkéannas for behandling
av postoperativ sméarta’', sdger Carrie Cox, Executive Vice President, chef for Global
Prescription Business inom Pharmacia Corporation. "Vid de kliniska forsoken har
Dynastat givit snabbt insdttande och langvarig lindring av postoperativ smarta, med
farre av de biverkningar pA mage/tarm och trombocyter som normalt forknippas med de
tidigare tillgangligaicke-steroi dbaserade i nflammati onshdmmande |&kemedlen och har
minskat behovet av opioida analgetika. Vi & sékra pa att Dynastat kommer att bidratill
att tacka behovet av forbéttrad sméartlindring inom EU och i resten av varlden."

Behovet av nya injicerbara analgetika

Over 65 miljoner patienter opereras under ett &, och for manga av dessa &
smartlindringen efter operationen otillracklig. En genomgang av akutoperationernavid
ett engel skt 5jukhus under en tvaarsperiod visade exempelvis att 17-20 procent av
patienterna haft oacceptabla smértnivaer efter operationen®. En genomgang av data fran
96 kirurgiskakliniker i Frankrike visade att 46 procent av patienterna haft svar smarta
utan smartlindring efter sddanaingrepp som buk- och ryggoperationer?. D8lig
smartlindring efter operationen kan stora aterhamtningsprocessen och bidratill
uppkomsten av komplikationer.

Bristerna hos dagens injicerbara analgetika, som & en grundpelare inom den
postoperativa varden, kan i vissafall bidratill att smartlindringen blir otillracklig. For
nérvarande & de endainjicerbara anal getika som anvands (i Europa) endast opioider,
konventionella NSAID-preparat samt propacetamol. Effekten av opioider begrénsas ofta
av biverkningarna, som sl6het, illamaende, férstoppning, krékningar och sankt
andningsfrekvens — vilka alla kan forsvaras om dosen tkas. Konventionella NSAID-
preparat har biverkningar (tex uppkomst av s&r i mage/tarm) som kan begréansa
mojligheten att anvanda dem postoperativt. Propacetamol har kort verkningstid, vilket
innebar att doseringen maste varatét (upp till 4 ganger per dag).

Dynastat & den forsta injicerbara specifika COX 2-hédmmaren. Liksom andramede i
sin klass fungerar detta |ékemedel genom att selektivt hdmma enzymet cyklooxygenas 2
(COX 2), som har stor betydelse i kroppens reaktion pa skador (smérta och
inflammation). | terapeutiska doser tycks Dynastat inte paverka COX 1, som bidrar till
att reglera de normala cellfunktionernai magen och i blodet.
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Pharmacia ar ett av varldens tio storsta lakemedelsforetag, med ett dotterbolag som ar ett av
varldens frimsta lantbruksféretag. Pharmacias innovativa lakemedel och andra produkter réddar
liv och forbattrar manniskors halsa och valbefinnande. De 59.000 anstéllda i Pharmacia arbetar
tillsammans med manga andra intressenter for att 6ka livskvaliteten for manniskor runt om i
varlden och for att skapa losningar for framtidens halso- och sjukvard. En av Pharmacias manga
viktiga innovationer &r Celebra, som ar varldens mest forskrivna lakemedel mot smarta i forslitna
leder och ledgangsreumatism. Foretaget ar noterat pad New York Stock Exchange och OM
Stockholmsbérsen under korthamnet PHA.



