Utdrattur til kynningar fyrir almenning.

Umsoékn um leyfi til sleppingar
erfdabreyttra lifvera annarra en fraeplantna.

1. Nafn og heimilisfang umsakjanda:

Gunnar Bjarni Ragnarsson
Landspitali — haskdlasjukrahus
Krabbameinslaekningadeild
Hringbraut, 101 Reykjavik

2. Heiti verkefnis/starfseminnar:

Rannsdknaraztlun BNIT-PRV-301, utgafa 2.3, fra 12 September 2011
Enskur titill: A Randomized, Double-blind, Phase 3 Efficacy Trial of PROSTVAC-V/F + GM-CSF in Men
With Asymptomatic or Minimally Symptomatic Metastatic, Castrate-Resistant Prostate Cancer

islenskur titill: Slembirédud, tviblind, fasa 3 rannsékn til ad meta verkun Prostvac-v/f + GM-CSF hja
karlmonnum med einkennalitid eda einkennalaust blodruhalskirtilskrabbamein med meinvorpum
sem svarar ekki hdrmdénahvarfsmedferd

3. Temandi eda almenn lysing 4 erfdabreyttum lifverum sem varda leyfisumsoknina:

PROSTVAC-V/F er boluefni 4 rannsdknarstigi sem inniheldur lifandi veiklada veiru. PROSTVAC-V/F
bdluefnid er i raun tvo boéluefni sem innihalda sitt hvora tegundina af lifandi veikladri veiru. Baedi
PROSTVAC-V og PROSTVAC-F eru stoérar, tvipatta DNA veirur sem tilheyra veirufjolskyldunni
Chordopoxvirinae sem er i Poxviridae fjolskyldunni:

e PROSTVAC-V: Er erfdabreytt kiabdluveira. Erfdabreytt pydir ad fjorum genum hefur verid
baett vid veiruna. Eitt peirra er gen fyrir PSA — mannaproétein sem einnig er framleitt af
bl6druhalskirtilskrabbameinsfrumum. Hin prju genin eru fyrir prjar sameindir (sem saman
kallast TRICOM™) sem geta aukid dnaemissvorun likamans vid boluefninu. Kdabdluveiran er
lifandi veira sem fjolgar sér og sykir stor spendyr og nagdyr en veldur yfirleitt adeins
afmarkadri hudsykingu i ménnum. Veiran veldur sterku énamissvari sem veldur pvi ad
likaminn utrymir veirunni. Hins vegar parf ad geeta fyllstu varkarni vié notkun hennar par
sem patttakendur eda peir sem komast i snertingu vid pa geta ordid fyrir éviljandi Utbreidslu
veirunnar eda pad sem verra er, geetu fengid alvarlegar sjaldgeefar sykingar.

e PROSTVAC-F: Er erfdabreytt fuglabdlusottarveira sem einnig inniheldur sému fjégur
vidbaettu genin. Fuglabdluséttarveiran sykir venjulega fugla en ekki spendyr og hefur verid
rannsokud og notud i 68rum bdoluefnum i a.m.k. tuttugu ar. Veiran vex ekki (fjolgar sér ekki) i
frumum manna og veldur ekki sjtkddomum i ménnum. Boluefni sem innihalda
fuglabdlusdttarveiruna hafa verid notud i kliniskum lyfjarannséknum baedi gefin dyrum og
monnum gegn HIV, malariu og krabbameini.

4. Stadsetning(ar) par sem erfdabreyttum lifverum verdur sleppt:

Landspitali-haskélasjukrahus
Hringbraut, 101 Reykjavik



5. Teemandi eda almenn ljsing 4 markmidi sleppingar:

| bessari rannsékn verdur préfud ny adferd vid medhéndlun blédruhalskirtilskrabbameins med nyju
béluefni sem kann ad hjalpa frumum likamans vid ad pekkja og drepa krabbameinsfrumurnar. |
rannsokninni verdur metid hversu o6ruggt bdluefnid er og hversu gdéda verkun pad hefur a
krabbameinid.

Klinisk proun @ PROSTVAC-V/F byggist @ peirri hugmynd ad haegt er ad kenna énaemiskerfinu ad
finna og drepa vissar krabbameinsfrumur, i pessu tilviki blodruhalskirtilskrabbameinsfrumur.
PROSTVAC-V er buid til dr kuabdluveiru sem notud var til margra ara til bolusetningar gegn bélusott.
PROSTVAC-F er buid til ur fuglabdlusottar veiru sem er skyld kdiabélu veirunni en finnst eingéngu hja
fuglum og veldur engum sjukddmum i ménnum. Lyfleysan er i formi stungulyfs og litur Ut eins og
rannsoknarlyfid en inniheldur ekki virk efni.

6. Fyrirhugadar dagsetningar a sleppingum:

Azetlad er ad BNIT-PRV-301 rannsoéknin hefjist & fyrsta arsfjérdungi 2012 eda pegar oll tilskilin leyfi
hafa borist. Medferdartimabil rannséknarinnar er um 5 mdanudir. Inntokutimabilid er um 24
manudir. Rannsoknin med eftirfylgni, mun i heildina vara i 5 ar.

A medan & medferdartimabilinu stendur mun patttakandinn einu sinni f4 PROSTVAC-V/TRICOM
béluefni eda lyfleysu og sex sinnum fa PROSTVAC-F/TRICOM bodluefni eda lyfleysu. Fyrirhugud
slepping hefst pegar fyrsti patttakandi faer fyrstu bolusetningu. Sidasti dagur fyrirhugadrar
sleppingar verdur pegar u.p.b. 12-14 patttakendur hafa lokid medferdartimabilinu & slandi.

7. Azetlanir og adferdir vid voktun erfdabreyttra lifvera og vidbragdsazetlun:

Farid verdu eftir islenskum l6gum og reglum hvad vardar medhondlun a rannséknarbdluefninu sem
verid er ad profa i pessari rannsokn. Eftirlit verdur haft med starfsfélki rannséknarinnar og annarra
sem koma ad notkun béluefnisins auk pess sem gefnar hafa verid ut leidbeiningar fyrir starfsfolk
rannsoknarinnar.

Magnus Gottfredsson er sykingarvarnarlaeknir og mun hann vera laknisfreedilegur eftirlitsadili.
Starfsfolk rannsdknarinnar getur einnig leitad til hans vardandi upplysingar eda radleggingar.

8. Mat 4 umhverfisahrifum erfdabreyttra lifvera, einkum sjukdémsvaldandi og/eda skadi 4 vistkerfi:

Alvarlegar aukaverkanir af kdabdluefninu eru algengastar i ungum bdérnum, einstaklingum med
veiklad dnaemiskerfinu og einstaklingum med hudsjukddma. bess vegna eru gerdar radstafanir til ad
koma i veg fyrir ad slikir einstaklingar komist i ndleegd vid veiruna.

Alvarleg vidbrégd sem hafa verid tilkynnt eru medal annars syking af slysni og medal peirra voru
daemi um sjalfsmitun i kringum augu, almenna kudabodlusykingu, vaxandi kiabdlusykingu eda exem af
voldum kdabdlu og heilahimnubdlgu i kjolfarid a bolusetningu.

Medferd a alvarlegum sykingum af voldum bélusottarveiru.

Vid aukaverkunum af kdiabdluveiru er radlagt ad gefa snemma dnaemisglébulin kiabdluveiru (VIG).
IV-VIG er gefid med inndalingu. IV-VIG er radlagt vid exemi af voldum kudabdlu, vaxandi
kuabodlusykingu, kdabdlusykingu vid augu an hornhimnubdlgu og alvarlegri almennri kiabdlusykingu
ef sjuklingurinn er alvarlega veikur eda er med alvarlegan undirliggjandi sjukdom.



