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Stazeni zadosti o vydani rozhodnuti o registraci pripravku
Miplyffa (arimoklomol)

Spolecnost Orphazyme A/S stahla svou zadost o vydani rozhodnuti o registraci pripravku Miplyffa
uréeného k 1é&b& Niemann-Pickovy nemoci typu C (NPC) u pacientd ve véku od 2 let v kombinaci
s miglustatem (jinym Iécivem k Iécbé NPC).

Spolec¢nost svou zadost stahla dne 22. bfezna 2022.

Co je pripravek Miplyffa a k cemu mél byt pouzivan?

PFipravek Miplyffa byl uréen k pouziti u pacientd ve véku od 2 let k 1é¢b& NPC. To je onemocnéni, které
patfi do skupiny dédi¢nych onemocnéni nalezejicich do Sirsi skupiny poruch metabolismu zvanych
»lyzozomalni stfddava onemocnéni®, pfi kterém se tuky hromadi v lyzozomech (Castech bunék téla,
které odbouravaji ziviny a dal$i materidly) a které jsou zplsobeny zmé&nami ve dvou genech zvanych
NPC1 a NPC2.

PFipravek Miplyffa obsahuje lécivou latku arimoklomol a mél byt dostupny ve formé tobolek uréenych
k podani Usty.

Pripravek Miplyffa byl dne 19. listopadu 2014 oznacen jako ,léCivy pfipravek pro vzacna onemocnéni®.
Mél byt urcen k 1é¢bé NPC. Dalsi informace o tomto vzacném onemocnéni naleznete na internetovych
strankach agentury na adrese ema.europa.eu/medicines/human/orphan-designations/eu3141376.

Jak pripravek Miplyffa plisobi?

V pfipadé NPC snizuje hromadéni tukovych latek v lyzozomech jejich schopnost normainé fungovat

a zplsobuje nestabilitu membrany kolem lyzozomu. Lé&iva latka v pripravku Miplyffa, arimoklomol, ma
stimulovat pfirozené mechanismy reakce bunék na poskozeni, a to zvy$enim tvorby proteinl zvanych
proteiny teplotniho Soku v burnkach, které jsou vystaveny stresu. Ma se za to, Ze tyto proteiny
pomahaji stabilizovat protein produkovany genem NPC1 a membranu obklopujici lyzozomy, a tim
zlepsSuji schopnost lyzozomu fungovat a odbouravat urcité tuky. Ocekava se, Ze to zabrani hromadéni
tukl v lyzozomech a ptispé&je ke zmirnéni priznakll onemocnéni, mezi néz patii problémy s chovéanim,
obtiZze v uceni a potize s pohybem a mluvenim.
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Jakou dokumentaci predlozila spolec¢nost na podporu své zadosti?

Spolecnost predlozila vysledky jedné hlavni studie, ktera zkoumala Gcinnost pripravku Miplyffa

z hlediska zpomaleni progrese onemocnéni v priibéhu ¢asu. Vysledky se tykaly 50 pacientl ve véku od
2 do 18 let, ktefi dostavali bud’ pfipravek Miplyffa, nebo placebo (nelcinny pfipravek) po dobu jednoho
roku, a to navic k béZné klinické péci o pacienta (v piipadé potieby véetné miglustatu). U¢innost byla
hodnocena pomoci standardni stupnice (stupnice zavaznosti NPCCSS, ktera sleduje 5 parametrQ)
zaznamenavajici zavaznost ptiznakl v pribé&hu &asu.

Spolecnost rovnéz predlozila Udaje z programu vcéasného pristupu, v némz byl pfipravek Miplyffa
podavan s miglustatem nebo bez néj.

7 v 7

V jaké fazi bylo posuzovani zadosti v dobé, kdy byla stazena?

Zadost byla staZzena poté, co Evropska agentura pro lé¢ivé pipravky posoudila informace predloZzené
spolec¢nosti a vypracovala otdzky pro spolecnost. Agentura vyhodnotila odpovédi spole¢nosti na
posledni sadu otdzek, nékteré body viak z{staly nedofedené.

Jaké bylo doporuceni agentury v dané dobé?

Na zakladé vyhodnoceni dostupnych informaci méla agentura v dobé staZeni zadosti urcité pochybnosti
a jeji prozatimni stanovisko bylo, Ze pFipravek Miplyffa nemlze byt schvalen k 1é¢bé& NPC.

Agentura se domnivala, Ze vysledky studie dostate¢né neprokazaly, ze pfipravek Miplyffa je Gcinny pfi
zmirfiovani ptiznakl souvisejicich s NPC nebo pfi zpomalovani progrese onemocnéni, a to ani

v kratkodobém, ani dlouhodobém horizontu (po jednom roce a déle). Agentura méla zejména
pochybnosti o zplsobu, jak bylo navrzeno interpretovani vysledk{ studie. Nebyly potvrzeny ani pfinosy
pridani pfipravku Miplyffa k miglustatu.

Agentura proto v dobé stazeni zadosti nebyla schopna dospét k pFiznivému zavéru ohledné Gcinnosti
pfipravku Miplyffa v ramci IéCby NPC a zastavala nazor, Ze pfinosy pfipravku Miplyffa v rdmci tohoto
pouziti neprevysuji jeho rizika.
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Jaké dtlivody stazeni zadosti uvedla spolec¢nost?

Spolecnost ve svém dopise, v némz uvédomuje agenturu o stazeni zadosti, uvedla, Ze svou zadost
stahla na zakladé pochybnosti agentury EMA a jejiho odhadu, Ze tyto pochybnosti nebylo mozné ve
stanovené |hité vytesit.

Jaké jsou disledky zamitnuti pro pacienty zarazené do klinickych studii?

Spole¢nost informovala agenturu, Ze stazeni zadosti nema zadné ddsledky pro pacienty, ktefi jsou
v soucasné dobé zarazeni do klinickych studii s pfipravkem Miplyffa.

Pokud jste zafazeni do klinické studie a potfebujete ziskat vice informaci o své 1&¢bé&, obratte se na
svého lékafe v ramci klinické studie.
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