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Teave soovituse kohta keelduda andmast muugiluba
Sovrima

Rahvusvaheline mittekaubanduslik nimetus (INN): idebenoon

24. juulil 2008 vattis inimravimite komitee vastu negatiivse otsuse, soovitades Friedreichi ataksia
raviks kasutava ravimi Sorvima 150 mg tabletid mitgiloa andmisest keelduda. M itgiluba taotles
Santhera Pharmaceuticals (Deutschland) GmbH.

Taotleja taotles arvamuse uut |8bivaatamist. Parast taotluse p&hjenduste kaalumist vaatas komitee
algse arvamuse uuesti |&bi ja kinnitas 20. novembril 2008 soovitust muitigiloa andmisest keelduda.

Mison Sovrima?
Sovrima on ravim, mis sisaldab toimeai nena idebenooni. Seda kavatseti turustada tabl ettidena
(150 mg).

Milleks kavatseti Sovrimat kasutada?

Sovrimat kavatseti kasutada Friedreichi ataksiaraviks. Algses taotluses kavatseti seda kasutada | astel
janoorukitel ning téiskasvanutel, kelle haigus diagnoositi viimase viie aasta jooksul ja nendel
taéiskasvanutel, kellel oli kardiomtiopaatia (sidamelihase kahjustus). Pérast selle arvamuse uuesti
[&bivaatamist piirati ravimi kasutust ainult lastele.

Friedreichi ataksia on périlik haigus. Sellel on mitmeid simptomeid, mis jark-jargult stivenevad,
sealhulgas raskused kémisel, suutmatus koordineerida liigutusi, lihasndrkus, kéneprobleemid,
stidamelihase kahjustus ning suhkurtdbi. Tavaliselt |6ppeb téi skasvanute haigus surmaga.

8. martsil 2004 nimetati Sovrima harva kasutatavaks ravimiks, millega ravitakse Friedreichi ataksiat.
Sovrimatoimeainet idebenooni on kognitiivsete héirete (mdtlemis-, Gppimis- ja mauprobleemid) ravis
kasutami seks mdnes Eurooa riigis turustatud juba 1990. aastast.

Milline on Sovrima eeldatav toime?

Friedreichi ataksiaga patsientidel ei ole piisavalt valku nimetusega frataksiin. Frataksiin osaleb
energiat tootvate rakuosade moodustamises. Frataksiini puudumisel on energia tekkimine tugevasti
parsitud ning tekkivad suure reaktiivsusega ja toksilised hapniku vormid. Suure reaktiivsusega
hapniku vormid kahjustavad pea-, seljagju- ja nérvirakke, samuti stidant ja kilpnaéret, pohjustades
hai gussiimptomeid.

Sovrima toimeaine idebenoon on antiokstidant. Eeldatavasti parandab see energia tekkimist rakkudes
janeutraliseerib suure reaktiivsusega hapnikuvorme. Eeldati, et seetbttu jaévad rakud kahjustamata
ning vahenevad Friedreichi ataksia simptomid.

Mis dokumendid esitas ettevote inimravimite komiteele oma taotluse toetuseks?

Enne inimuuringuid kontrolliti Sovrima toimet muude katsetega.

Sovrima efektiivsust uuriti Uhes pShiuuringus, milles osales 48 patsienti. Uuringus vorreldi Sovrima
kolme annuse (5 mg, 15 mg ja 40 mg kehakaalu kilogrammi kohta) efektiivsust platseebo (nédiva
ravimi) efektiivsusega kuue kuu jooksul. Efektiivsuse pShinditgja oli suure reaktiivsusega
hapnikuvormide pdhjustatud rakukahjustuse markeri desokstiguanosiini sisaldus veres. Uuringus
vaadeldi ka Sovrima efektiivsust liigutuste kontrollimisel mdddetuna ataksi asiimptomite standardse
skaala abil; ravimi mdju igapdevategevusel e méddetuna kiisimustiku abil ning ravimi toimet siidame
talitlusele.
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Misolid peamised probleemid, mille tdttu soovitasinimravimikomitee mutgiloa andmisest
keelduda?

2008. aasta juulis leidis inimravimite komitee, et Sovrima efektiivsust e ole Uhe l&biviidud uuringuga
tGendatud. V orreldes platseeboga el toimunud Sovrima kasutamisel markimisvaarset paranemist e
efektiivsuse pohinditaa ega ka tei ste vaadel dud parameetrite jargi hinnates. Inimravimite komitee
leidis samuti, et Sovrima keskmise annuse néiliselt suurem téhusus vorreldes kérgema annusega el
olnud selgelt pdhjendatud. Lisaks ei olnud teadusliku kirjanduse andmed piisavalt kaalukad ega
naidanud Sovrima pisivat kliinilist kasu selle haiguse raviks.

Pérast uuesti 18bivaatamist 2008. aasta novembris leidis inimravimite komitee, Sovrima keskmise
annuse tdhususega seotud kiisimused ei tekita enam probleemi. Muudes ettevaatlikkust tekitanud
kisimustes el muutnud komitee oma arvamust. Lisaks leidis inimravimite komitee, et ettevotte
esitatud teave ei ndidanud Sovrima suuremat efektiivsust lastel vorreldes esialgselt pakutud suurema
patsientide riihmaga. |nimravimite komitee méarkis, et Sovrima toime kohta laste slidamehaiguse
stivenemise ennetamisel oleks vajalik rohkem teavet.

Seetbttu arvas sel gjal inimravimite komitee, et Sovrima kasulikkus Friedreichi ataksiaravisei Uleta
ravimiga kaasnevaid riske. Komitee soovitas seepérast Sovrimale mitigiloa andmisest keelduda.

Kuidas mgjutab tagasivétmine praegu Sovrima kliinilistes uuringutes voi eriloaga kasutamise
programmides osalevaid patsiente?

Ettevote teatas inimravimite komiteele, et praegu kliinilistes uuringutes osalevaid patsiente
tagasivotmine e mdjuta. Ettevote teavitas inimravimite komiteed, et Sovrima konkreetsetes

patsi endiprogrammides ega eril oaga kasutamise programmides osalevaid patsiente tagasivétmine ei
maj uta.

Kui osdete ravimi kliinilises uuringus v@i eriloaga kasutamise programmis ja v ate omaravi kohta
lisateavet, podrduge palun arsti poole, kesteile ravi maéras.

Mistoimub idebenooni kasutamisel kognitiivsete héireteja Alzheimeri tbveraviks?

Tagasivétmine ei avalda mdju idebenooni kasutamisele nende ndidustuste raviks, mille kohtaon
mutgiluba juba antud ning mille korral j&&b kasulikkuse jariski suhe muutumatuks.
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