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A Miplyffa-ra (arimoklol) vonatkozé forgalombahozatali
engedély iranti kérelem visszavonasa

Az Orphazyme A/S visszavonta a C. tipusd Niemann-Pick-betegség (NPC) miglusztattal (az NPC
kezelésére szolgalé masik gydgyszer) kombinacidéban, legaldbb kétéves betegeknél térténé kezelésére
vonatkozo, Miplyffa-ra vonatkozé forgalombahozatali engedély iranti kérelmét.

A vallalat 2022. marcius 22-én vonta vissza a kérelmet.

Milyen tipusi(l gydgyszer a Miplyffa és milyen alkalmazasra szantak?

A Miplyffa-t az NPC kezelésére szantak 2 éves és idésebb betegeknél. Az NPC az anyagcserezavarok
nagyobb csaladjaba, az Ugynevezett ,lizoszomalis tarolasi betegségek” kozé tartozik. A zsirok a
lizoszomakban (a szervezet sejtjeinek a tapanyagokat és egyéb anyagokat lebontd részeiben)
halmozddnak fel, amit az NPC1 és NPC2 elnevezési két gén elvaltozasai okoznak.

A Miplyffa hatéanyaga az arimoklol, és szajon at szedend6 kapszulak formajaban allt volna
rendelkezésre.

A Miplyffa-t 2014. november 19-én az NPC kezelése vonatkozasaban ,ritka betegség elleni
gyogyszerré” (orphan drug) mindsitették. A ritka betegség elleni gydgyszerré mindsitésrél tovabbi
informacié az Ugynodkség honlapjan taldlhaté: ema.europa.eu/medicines/human/orphan-
designations/eu3141376

Hogyan fejti ki hatasat a Miplyffa?

Az NPC-ben a zsirvegylletek lizoszémakban torténd felhalmozddasa csokkenti azok rendes mUiikddési
képességét, és instabilla teszi a lizoszéma koruli membrant. A Miplyffa hatdanyaga, az arimoklol arra
szolgal, hogy 0szton6zze a sejt természetes mechanizmusait a karosodas leklizdésére azaltal, hogy
fokozza a hésokkfehérjéknek nevezett fehérjék termelését a stresszhelyzetben 1évé sejtekben. Ugy
vélik, hogy ezek a fehérjék elGsegitik az NPC1 gén és a lizoszomak koruli membran altal termelt
fehérje stabilizadlddasat, és ezaltal javitjak a lizoszdma azon képességét, hogy bizonyos zsirokat
felhasznaljon és lebontson. Ez varhatéan megakadalyozza a zsirok lizoszémakban torténd
felhalmozddasat, és segit csokkenteni a betegség tilineteit, azaz tébbek kozott a viselkedési
problémakat, a tanulasi zavarokat, valamint a mozgas és a beszéd nehézségét.
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Milyen dokumentaciot nyujtott be a vallalat a kérelem alatamasztasara?

A vallalat egy f6 vizsgalat eredményeit nyujtotta be, amelyben azt tanulmanyoztak, hogy a Miplyffa
idével milyen hatasosan lassitja a betegség sulyosbodasat. Az eredmények 50, 2 és 18 év kozotti
betegre vonatkoztak, akik egy éven keresztiil Miplyffa-t vagy placebdt (hatéanyag nélkili kezelést)
kaptak a rutin klinikai ellatas mellett (beleértve adott esetben a miglusztatot is). A hatékonysagot egy
standard skala (5 domén NPCCSS) alkalmazasaval mérték, amely az id6 muldsaval rogzitette a tinetek
sllyossagat.

A vallalat egy korai hozzaférési program (EAP) adatait is benyujtotta, amelyben a Miplyffa-t
miglusztattal egyltt vagy anélkll adtak.

A visszavonas el6tt meddig jutott el a kérelem az elbiralasi folyamatban?

A kérelmet azt kovetden vontak vissza, hogy az Eurdpai Gydgyszeriigyndkség mar értékelte a vallalat
altal benyujtott informacidt, és kidolgozott egy kérdéslistat. Miutan az Ugyndkség értékelte a
vallalatnak az utols6 kérdéssorra adott valaszait, még mindig maradt néhany megoldatlan probléma.

Mit tartalmazott az Ugynokség ajanlasa az adott idépontban?

A visszavonas idSpontjdban az adatok attekintése alapjan az Ugynékség részérgl néhany aggaly meriilt
fel, és az volt az ideiglenes véleménye, hogy a Miplyffa alkalmazasa nem engedélyezhet6 az NPC
kezelésére.

Az Ugynokség gy vélte, hogy a vizsgdlat eredményei nem igazoltak kell8képpen, hogy a Miplyffa révid
vagy hosszu tavon (egy év és hosszabb id6 elteltével) hatdsos az NPC-hez kapcsoldodo tiinetek
javitdsaban vagy a betegség progresszidéjanak lelassitdsaban. Az Ugyndkségnek kiildndsen a vizsgalat
eredményeinek értelmezésével kapcsolatban meriltek fel aggédlyai. Tovabba a miglusztat Miplyffa-val
torténd kiegészitésének elényeit sem erdsitették meg.

Ezért a visszavonds idépontjdban az Ugynékség nem tudott pozitiv kévetkeztetést levonni a Miplyffa
NPC kezelésében vald hatdsossagat illetéen, és az volt a véleménye, hogy a Miplyffa el6nyei ebben az
alkalmazasban nem haladjak meg a kockazatokat.

Mivel indokolta a vallalat a kérelem visszavonasat?

Az Ugynékséget a kérelem visszavonasardl értesitd levelében a vallalat Ugy nyilatkozott, hogy az EMA
aggalyait kovetden visszavonta kérelmét, és gy vélte, hogy ezekkel a rendelkezésre all6 id6n belll
nem lehet foglalkozni.

Milyen kovetkezményekkel jar az elutasitas azokra a betegekre nézve, akik
részt vesznek klinikai vizsgalatokban?

A vallalat tadjékoztatta az Ugynékséget, hogy az elutasitdsnak a Miplyffa-val végzett klinikai
vizsgalatokban részt vevd betegekre nézve nincsenek kévetkezményei.

Ha On ilyen klinikai vizsgdlatban vesz részt és kezelését illetéen tovabbi informacidra van sziiksége,
vegye fel a kapcsolatot a klinikai vizsgalatban részt vevo kezel6orvosaval.
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