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Xenpozyme (alfaolipudaas)
Ulevaade ravimist Xenpozyme ja ELis miiligiloa véljastamise pdhjendus

Mis on Xenpozyme ja milleks seda kasutatakse?

Xenpozyme on ravim, mida kasutatakse happelise sfingomuielinaasi vaegusega (ASMD) patsientide
raviks. See on geneetiline seisund, mida tuntakse A, A/B ja B tllpi Niemanni-Picki tdve nime all.
Niemanni-Picki tdbi esineb kolme tliibina (A, B ja C), millel on erinevad geneetilised pdhjused ja
siimptomid. Xenpozymet kasutatakse A/B voi B tllbiga patsientide raviks. Xenpozymega ravitakse
happelise sfingomielinaasi vaeguse simptomeid, mis ei ole seotud ajuga.

Niemanni-Picki tdbi esineb harva ja Xenpozyme nimetati 5. detsembril 2016 harvikravimiks. Lisateave
harvikravimiks nimetatud ravimi kohta on leitav: ema.europa.eu/medicines/human/orphan-
designations/eu-3-01-056.

Xenpozyme sisaldab toimeainena alfaolipudaasi.

Kuidas Xenpozymet kasutatakse?

Xenpozyme on retseptiravim. Ravi peab toimuma happelise sfingomuelinaasi vaeguse vdi muude
parilike ainevahetushdirete ravis kogenud arsti jérelevalve all. Xenpozymet tohib manustada Uksnes
tervishoiutdotaja, kellel on juurdepaas asjakohasele arstiabile, et hallata vdoimalikke raskeid
reaktsioone, nt kogu organismi mdjutavaid Ulitundlikkusreaktsioone (allergilisi reaktsioone) (vt riskide
IGik allpool).

Xenpozymet manustatakse veeniinfusioonina iga kahe nadala jarel. Soovitatav annus sdltub patsiendi
kehamassist. Ravi alustatakse vaikese annusega, mida suurendatakse jark-jargult, tavaliselt 14—

16 nadala parast, kuni soovitatava annuseni. SGltuvalt annusest on infusiooni kestus 18 -220 minutit
(peaaegu 3,7 tundi).

Lisateavet Xenpozyme kasutamise kohta saate pakendi infolehelt v0i kiisige oma arstilt voi apteekrilt.
Kuidas Xenpozyme toimib?

Geneetilise mutatsiooni tottu puudub A, A/B ja B tlitpi happelise sfingomuelinaasi vaegusega
patsientidel toimiv ensitim happeline sfingomuielinaas, mida leidub lisosoomides (keharakkude osad,
mis lagundavad toitaineid ja muid materjale) ja mida on vaja teatavate rasvade I6hustamiseks. Sellest
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tulenev rasvade ladestumine muudab rakkude talitlust ja pohjustab nende surma, mojutades kudede
ja elundite, sh maksa, porna, kopsude, siidame ja aju normaalset talitlust.

Xenpozyme toimeaine alfaolipudaas on normaalse happelise sfingomiuelinaasi enstiimi koopia. See
peaks eeldatavalt asendama patsientide defektset enstiimi ja seega vahendama rasvade ladestumist
Iisosoomides, leevendades haiguse mdningaid simptomeid. Eeldatavasti ei leevenda see siiski
ajusimptomeid, sest ravim ei ldbi hematoentsefaalbarjdari, mis eraldab verd ajukoest.

Milles seisneb uuringute pohjal Xenpozyme kasulikkus?

On téendatud, et Xenpozyme parandab nii tdiskasvanutel kui ka lastel kopsutalitlust ja véhendab pdrna
mahtu.

PShiuuringus, milles osales 36 tdiskasvanut, kellel oli B voi A/B tllpi happelise sfingomielinaasi
vaegus, mdddeti kopsutalitiuse paranemist siisinikmonooksiidi difusioonivéime (DLco) muutuse alusel.
Seda tllpi gaasi kasutati vaikeses koguses, et mddta, kui palju hapnikku liigub kopsudest verre.
Parast iheaastast ravi suurenes DLco rohkem Xenpozymet saanud patsientide riihmas (keskmiselt
22% suurenemine) kui platseebo (naiva ravimi) rihmas (keskmiselt 3% suurenemine). Kopsudega
seotud muude seisundite ravis peetakse oluliseks paranemiseks lle 15% suurenemist.

Parast Uheaastast ravi vahenes Xenpozymet saanud patsientidel pdrna maht keskmiselt 39% vorra ja
platseebot saanud patsientidel suurenes see keskmiselt 0,5% vorra. Patsientidel, kellel on Gaucher’
tobi (samuti geneetiline haigus, mille korral rasvad ladestuvad pdrna ja muudesse elunditesse),
peetakse porna mahu lle 30% vahenemist kliiniliselt oluliseks.

Teine pohiuuring tehti 20 alla 18-aastasel patsiendil (4 noorukit, 9 last, 7 imikut/véikelast), kes kdik
said Xenpozymet. Ravim ndis toimivat lastel ja tdiskasvanutel Uhtviisi. Taheldati ka kopsutalitluse
paranemist ja pdrna mahu vahenemist, kusjuures tiheaastase ravi jarel suurenes DLco keskmiselt 33%
ja pérna maht vdhenes 49%.

Mis riskid Xenpozymega kaasnevad?

Xenpozyme kdige sagedamad korvalndhud (vdivad esineda enam kui 1 patsiendil 10st) on peavalu,
palavik, siigelus, urtikaaria (stigelev l66ve), iiveldus, oksendamine, kdhuvalu, lihasevalu ning C-
reaktiivse valgu (poletikumarkeri) sisalduse suurenemine veres. Kliinilistes uuringutes esines
infusioonireaktsioone, sh dlitundlikkust (allergilisi reaktsioone) rohkem kui pooltel tdiskasvanutel ja
ligikaudu kahel kolmandikul lastest.

Kliinilistes uuringutes teatatud rasked kdrvalndhud on ekstrasistolid (normaalset sidameritmi
hairivad vahelddgid) olemasoleva sidamelihase kahjustusega patsientidel. Lastel on teatatud
anafilaktilisest reaktsioonist (akki tekkiv raske allergiline reaktsioon), rasketest urtikaaria-, 166be-,
ulitundlikkusjuhtudest ja alaniinaminotransferaasi (teatud maksaenstimi) sisalduse suurenemisest
veres. Infusiooniga seotud rasked ulitundlikkusreaktsioonid olid lastel sagedamad kui tdiskasvanutel.

Xenpozyme kohta teatatud kdrvalndhtude téielik loetelu on pakendi infolehel.
Miks Xenpozyme ELis heaks kiideti?

Happelise sfingomuelinaasi vaegusega patsientide ravivéimalused on vaga piiratud. On tdendatud, et
Xenpozyme on B vdi A/B tllpi happelise sfingomuelinaasi vaegusega patsientidele kliiniliselt kasulik,
parandades kopsutalitlust ja véhendades pdrna mahtu. Ohutuse seisukohast on Xenpozyme
kdrvalnahud Uldiselt kerged kuni moddukad. Vdimalikud on raskemad kdrvalnahud, eelkdige rasked
allergilised reaktsioonid, kuid neid peetakse olemasolevate riskivahendusmeetmetega hallatavaks.
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Euroopa Ravimiamet otsustas, et Xenpozyme kasulikkus on suurem kui sellega kaasnevad riskid ja
ravimi kasutamise vdib ELis heaks kiita.

Mis meetmed voetakse, et tagada Xenpozyme ohutu ja efektiivne
kasutamine?

Xenpozyme turustaja peab andma tervishoiuté6tajatele, patsientidele ja hooldajatele teabematerjalid,
et aidata ohjata raskete kdrvalndhtude, eriti infusiooniga seotud raskete allergiliste reaktsioonide riski.
Teabelehtedel kirjeldatakse ndhte ja simptomeid, mida tuleb jalgida, ja soovitatavaid meetmeid, mida
tuleb votta kdrvalnahtude tekkimisel.

Xenpozyme ohutu ja efektiivse kasutamise soovitused ja ettevaatusmeetmed tervishoiutdotajatele ja
patsientidele on samuti lisatud ravimi omaduste kokkuvottesse ja pakendi infolehele.

Nagu koigi ravimite puhul, tehakse Xenpozyme kasutamise kohta pidevat jarelevalv et. Xenpozyme
korvalndhte hinnatakse hoolikalt ja patsientide kaitseks voetakse vajalikke meetmeid.

Muu teave Xenpozyme kohta

Lisateave Xenpozyme kohta on ameti veebilehel: ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/xenpozyme.
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