


Visindalegar nidurstodur

Sigdkornasjukdémur (SCD) er hépur erfdasjukdéoma af voldum stokkbreytinga i blédrauda B, sem ¢
kdédar blédrauda undireiningu B, sem leidir til stokkbreytts form blédrauda, blédrauda S (HbS). &\
Algengasta tegundin er pekkt sem sigdkornablddleysi (SCA) sem veldur fravikum i blédrauda, prétin

sem flytur surefni, sem finnst i raudum blédkornum. betta verdur til pess ad raudu blédkornin taka 2

sig 6edlilega sigdkornalogun vid akvednar adstaedur. Med pa logun geta pau ekki afmyndast p r@

fara i gegnum haraedar og valda stiflum. SCD getur valdid verkjakdostum (SCA med kreppu, X
dastiflukreppu (VOCQC)) i lidum, blodleysi, prota i hondum og fotum, bakteriusykingum, nd@
heilablédfalli. A£dastifla veldur endurteknum sarsaukafullum késtum og ymsum aIvarIeg%i villum
i liffeerum sem geta leitt til aevilangrar 6rorku og jafnvel dauda. Blé&lysublddleysi og , sem eru
margpaett meinalifedlisfraedileg ferli, eru baedi afleidingar frumkominnar sameinda ym —

myndunar fjollida deoxyhemdglobins S og sigdarmyndunar raudra blédkorna.

Voxelotor er hemill & fjéllidun HbS sem binst vid HbS med 1:1 hlutfallaefnafr &oichiometry) og
synir forgangsdeiliskiptingu me3 tilliti til raudra blédkorna. Med pvi ad auka i blodrauda (Hb) i
surefni, synir voxelotor skammtahada homlun & HbS fjéllidun. Voxelotor sigdarmyndun raudra
blédkorna og dregur Ur afmyndun peirra.

Hinn 14. febrdar 2022 var Oxbryta veitt markadsleyfi i Evrépu
a sjaldgaefum sjukdomum, til medferdar vid blodlysublddleysi a
bornum 12 ara og eldri sem einlyfjamedferd eda i samsettri &
einnig nefnt hydroxyurea (HU)). Radlagdur skammtur var.500
var fram a verkun med svorunartidni Hb (skilgreint se ning um > 1 g/dl (0,62 mmol/l) fra
upphafsgildi til viku 24). Svérunartidni fyrir 1.500 mg lotor var 51,1 % (46/90) samanborid vid
6,5 % (6/92) i lyfleysuhépnum sem gaf til kynna ngismun“upp a 45,0 (33,4; 56,7; p < 0,001). begar
sampykki var veitt voru engar upplysingar tiltae &\ born yngri en 12 ara og pvi var ekki haegt ad
syna fram & 6ryggi og verkun Oxbryta hja pessum ‘sjuklingahdpi. Synt var fram & ad voxelotor

mbandint (ESB) sem lyf til medferdar
@ m SCD hja fullordnum og

erd med hydroxykarbamidi (HC,

g til inntéku einu sinni @ dag. Synt

minnkadi frumubundid énaemissvar vid mé vOkum, baedi hja baedi rottum og 6pum. Enn fremur
kom fram Utsetningarhad faekkun hvitr innan edlilegra marka i kliniskum rannséknum, en
engin augljés aukning & tidni sykinga kem | lykilrannsékninni hja 1.500 mg hépnum. Ahrif sem
komu fram hja dyrum voru tilgrein rifadarordum og varudarradstéfunum i lyfjaupplysingunum,

asamt yfirlysingu um ad ekki v ad utiloka kliniskt mikilvaegi hja sjuklingum sem pegar eru

med skerta 6naemissvérun €da hja sjuklingum sem eru @ medferd med dnaemisbaelandi lyfjum.

I mai 2024 akvas bakhj@era hlé & skommtun i tveimur kliniskum rannséknum eftir veitingu
s

markadsleyfis vegnashudsanlegs dryggisvanda. Ahyggjuefni sem tengdust 6jafnvaegi & daudsfollum
sem komu fram milli ors og lyfleysu i einni rannséknanna (GBT 440-032, einnig pekkt sem

C5341021 eda HO ids 2), @ medan ad i hinni (GBT440-042, einnig pekkt sem C5341026 eda
RESOLVE), vaﬁl oldi daudsfalla meiri en buist var vid. Einnig var gert hlé a skommtun hja

patttakendumWpessum tveimur rannsdknum sem toku patt i opnu framhaldsrannsdékninni (GBT440-
038, einni t'sem C5341023) & medan mat for fram til ad akvarda astaeduna fyrir nidurstéodunum.
Raniasékn GBT440-032 var ztlad ad meta ahrif voxelotors & doppler-rannsoékn i gegnum hoéfudkipu

@ ial doppler, TCD) hja patttakendum med SCD medal barna & aldrinum 2 til <15 ara med SCD
\Sttu & heilablodfalli. I pessari alpjédlegu rannsékn voru flestir patttakendur i Afriku sunnan
ahara (SSA). Greint var fra atta (8) daudsfollum i medferdararminum, samanborid vid 2 i
eysuarminum (6ll i SSA). Flest banvaenu tilvikanna i voxelotor-hépnum tilgreindu ti&ni sykinga,
.t. 5 sjuklingar sem fengu (banvana) malariu eda blddeitrun.

Rannsékn GBT440-042 var ztlad ad meta ahrif voxelotors og hefdbundinnar uménnunar (SoC)
samanborid vid lyfleysu og SoC a saragraedslu a fétleggjum hja patttakendum > 12 ara aldri med SCD.



Rannsodknin for fram i Kenia, Nigeriu og Brasiliu. Samhlida medferd med

hydroxyureu/hydroxykarbamidi (HU/HC) var heimil. Fjoldi daudsfalla sem tilkynnt var um hja

patttakendum i rannsékninni sem fengu voxelotor var meiri en buist var vid. Rannsdéknin haféi ekki enn ¢
verid afblindud a peim tima, en flest pessara daudsfalla (8/9 banvaenum tilvikum) komu fram hja &\
sjuklingum sem téku patt i opna hluta pessarar rannséknar. { 4 tilvikum var malaria audkennd sem

ymist orsok eda ahrifavaldur i daudsfallinu.

A peim tima sem hlé & rannséknunum var tilkynnt voru heildarupplysingar takmarkadar og sun\g
frasagnir Ur badum rannsdoknunum enn ekki tiltaekar. Hins vegar, par sem ahyggjur voknudu

tengslum vid hugsanlega énaemisbeaelandi ahrif voxelotors & peim tima sem markadsley vei
(6naemisbaelandi ahrif komu fram i dyrarannsdknum og faekkun hvitra blédkorna i klinis
rannséknum) og rannsoéknarpydid i pessum rannséknum skarast ad hluta vid markp?@ skilgreint
var fyrir vidurkennda abendingu, purfti ad endurskoda pessi nytilkomnu 6ryggisgogh frekar med tilliti
til allra fyrirliggjandi gagna, til ad meta 6ll hugsanleg ahrif & sambandid milli avj s og aheettu af
Oxbryta vid sampykktri abendingu.

pann 26. Juli 2024 héf EB malsmedferd samkvaemt 20. gr. reglugerdar ( 26/2004 og bad

mannalyfjanefnd (CHMP) um ad meta ahrif ofangreindra ahyggjuefna @axinnings-ahaettuhlutfall

Oxbryta og gefa Ut tilmaeli um hvort markadsleyfi skuli gilda afram, p reytt, frestad eda afturkallad.

Auk pess for Evrépubandalagid pess a leit vid Lyfjastofnun EvrP ad hun legdi fram alit sitt,
o]

eins fljott og audid veeri, um hvort p6rf veeri & timabundnum rad um til ad tryggja 6rugga og
arangursrika notkun pessa lyfs.

bPann 23. september 2024 upplysti markadsleyfishafi Lyfjas un Evréopu um pa fyrireetlan sina ad
haetta markadssetningu Oxbryta og hefja innkéllun & @

Markadsleyfishafinn upplysti einnig Lyfjastofnun Evgépu ad bundinn yrdi endir a allar virkar

kliniskar rannsoknir & voxelotor og vidtaekar adgaRgsazetlanir um allan heim. Markadsleyfishafi gaf til
kynna ad akvordunin veeri byggd a endurskoé@g

kliniskum rannséknum og Ur skraningarrang , einkum nyjum upplysingum um aheettu i
tengslum vid VOC. bann 26. september 20 & 28 hlidsjon af nyjum gégnum, maelti CHMP med
timabundinni nidurfellingu markadsleyfisi ifOxbryta (voxelotor) par til endanleg dkvordun hefur
verid tekin i tengslum vid pessa ma rd samkveemt 20. gr. Nefndin maelti einnig med pvi ad
markadssetning og frambod Oxbrytaf(voxelotor) yrdi stédvad timabundid i 6llum vidkomandi
adildarrikjum ESB, sem og ao >zkamleiaslulotur sem tiltaekar vaeru & markadi i ESB yrdu
innkalladar, i apotekum og sjlkrahisum. bessar timabundnu radstafanir voru tilkynntar med bréfi til
heilbrigdisstarfsmanna ramkveemdastjérn Evréopusambandsins gaf Gt akvordun um

einingu & fyrirliggjandi gégnum ur yfirstandandi

timabundnar rééstaf% 04. oktdéber 2024.

pann 16. oktdéber ilkynnti markadsleyfishafi Lyfjastofnun Evrépu um forritunarvillur i
raungagnarannsélf@GBT440-4R2 (einnig pekkt sem C5341019 eda PROSPECT-rannsdknin). bessi
forritunarvilla Qdist hafa haft ahrif & 48ur birtar nidurstédur rannséknanna beggja sem byggja a
skram, p.e nsekn GBT440-4R2 og raungagnarannsokn GBT440-4R1 (einnig pekkt sem C5341018
eda RETR(@séknin). Leidréttar nidurstodur og tengdar greiningar voru tiltaekar i mars 2025.

A.I amantekt a visindalegu mati

KN irfér & gagnryninn hatt oll fyrirliggjandi gogn i tengslum vid verkun og 6ryggi Oxbryta til ad
da hvort pau hefdu ahrif & sambandid milli avinnings og ahaettu af notkun Oxbryta samkvaemt
urkenndri dbendingu. bar @ medal voru lykilrannséknin GBT440-031, tvaer rannsoknir eftir veitingu
V kadsleyfis (GBT440-032 og GBT440-042), tveer framhaldsrannséknir (GBT440-034 og GBT440-
038), sem og tvaer rannsdknir byggdar & skram (PROSPECT og RETRO), i tengslum vid 6ll fyrirliggjandi
goégn sem markadsleyfishafi lagdi fram skriflega og munnlega. CHMP hafdi einnig samrad vid sérstakan
sérfreedingahdp (AHEG) og nefndina um ahaettumat a svidi lyfjagatar (PRAC).



I lykilrannsékninni & upphaflega markadsleyfinu, p.e. rannsékn GBT440-031, komu ekki fram nein
skadleg ahrif & danartidni eda VOC/SCA med kreppu. bvert 8 méti kom fram litilshattar hagstaed

tilhneiging a tidni VOC eftir langvarandi medferd. Hins vegar syndu rannsdknir GBT440-032 og ¢
GBT440-042 6jafnvaegi i tidni daudsfalla (rannsokn GBT440-032), heerri fjoldi daudsfalla en buist var &\
vid (opid timabil eftirfylgni an samanburdar i rannsokn GBT440-042), 6jafnvaegi i VOC (rannsdokn

GBT440-032) og tidni SCD tengdu SCA-kreppu (i bAdum rannséknunum).

I rannsékn GBT440-032 var tidni SCA med kreppu 59,2 % hja hdpnum sem fékk voxelotor sam
vid 37,9 % i lyfleysuhdpnum. pratt fyrir ad heildartidni VOC hafi haldist 1&g, syndi tidni VOC §
arsgrundvelli 6jafnvaegi med 1,098 tilvik/ar hja hdpnum sem fékk voxelotor og 0,580 tilik'anarisi
hépnum sem fékk lyfleysu. Tilkynnt var um atta daudsfoll i hdpnum sem fékk voxelotor % borid vid
tvod daudsfoll i lyfleysuhdpnum.

I rannsékn GBT440-042 var tidni SCA med kreppu 44,4 % hja patttakendum se voxelotor
samanborid vid 25,6 % i lyfleysuhépnum a 12 vikna slembir6dudu medferdartimabili®®Hins vegar var
ekki lagt mat a tidni VOC. Alls var greint fra 11 daudsfollum hja sjuklingum efngu medferd med
voxelotor, par af atti eitt sér stad a blindada timabilinu med samanburdi vid | su, atta komu fram a
opna framhaldstimabilinu og tvo attu sér stad eftir ad gert var hlé a ra Skninni. Ekki var greint fra
daudsfollum i lyfleysuhdpnum.

CHMP ihugadi mismunandi pzetti sem gaetu hafa studlad ad auk anartidni og VOC/SCA med kreppu
sem komu fram i voxelotor arminum i GBT440-032 og GBT4 n greindust ekki i rannsékn
GBT440-031. bessir peettir voru m.a. samhlida sykingar, sa notkun HU, meéferdarheldni,
landfraedileg stadsetning, ungur aldur, blédraudasvérun if Gnaemisbaelingar i tengslum vid SCD.

Einnig var tekid tillit til hugsanlegs hlutverks skertrar lgsu surefnis i vefjum Ur stédugu HbS & naemi
fyrir VOC, sykingum og heildaréonaemi. Aukinn fjoldj, daudsfalla af voldum voxelotors samanborid vid
pbad sem sast i rannsokn GBT440-031 gaeti hugs % verid skyrdur med 6fullnaegjandi medferd
sjuklinga sem veitt var i bradatilvikum (t.d. V@ sott eda malaria). Engu ad sidur var ekki haegt
ad greina neinn stakan orsakapatt sem vel num a hépnum sem fékk voxelotor og
lyfleysuhdpnum i rannséknunum tveimur itingu markadsleyfis, GBT440-032 og GBT440-042,

eda a milli pessara rannsdkna og GBT440-031 nsoknarinnar. Hvad petta vardar skal hafa i huga ad
pbessar tveer rannséknir eftir veitin@ adsleyfis attu vid slembiradadar samanburdarrannsoknir sem

myndu leidrétta ahrif utanadkoma ta (s.s. ofullneegjandi umoénnun sjuklinga) par sem paer
myndu gilda jafnt um bada hopan

Enn fremur saust skyr dpae MIandi ahrif voxelotors i rannséknum a rottum og 6pum pegar
markadsleyfid var veitt. syna kliniskar upplysingar a& voxelotor geti hugsanlega auki® naemi
fyrir (alvarlegum) au um hja akvednum hédpi sjuklinga. Hins vegar er hugsanlegur
verkunarhattur se irundirhop naemari fyrir pessum aukaverkunum ekki pekktur. bvi er ekki haegt
ad audkenna tiItekmklingahép i aukinni dhaettu til ad Utiloka slika sjuklinga fra medferd med
voxelotor.

A heildina @u fyrirliggjandi upplysingar um 6ryggi ahyggjuefni. bar sem orsakir aukningar a
daudsfollumeg VOC/SCA med kreppu eru opekktar og ekki er haegt ad greina ahaettuhdpa er ljost ad
el.<ki gt ad draga Ur dheaettupattum. CHMP telur pvi ad greind dhaetta & daudsfollum og VOC/SCA
K u sé marktaek hvad vardar heimilada abendingu Oxbryta i EB.

m

mogulegar radstafanir til ad lagmarka haettu & VOC og dauda hja sjuklingum med SCD hafa
id ihugadar. bar & medal aukid kliniskt eftirlit, takmarkanir & abendingu, upplysingar um greinda
ttu og azetlun um styrdan adgang sambpaett vid skra til ad framfylgja takmarkadri notkun og gera
so6fnun sdnnunargagna mogulega til ad lysa einkennum VOC og dauda hja ibdum EB.



Samkvaemt radleggingum sérstaka sérfreedingahdpsins lagdi markadsleyfishafi til ad auka tidni eftirlits

med framférum blodlysublddleysi (nidurstddur rannsdknarstofu og kliniskt astand) i a.m.k. eitt skipti a

4 vikna fresti fyrstu 3 manudina eftir upphaf medferdar og svo & priggja manada fresti (i samraemi vid ¢

tidni reglulegs eftirlits i GBT440-031 rannsdékninni og opnu framhaldsrannsékninni). Hins vegar, eins og&\
sérstaki sérfreedingahdpurinn benti einnig &, er nakvaemt, reglubundid kliniskt eftirlit ni pegar hluti a

stodludu verklagi fyrir pennan sjuklingahdép. VOC eru algengasta og mest einkennandi kliniska ein i

SCD, sem fylgst er med sem hluta af venjubundnu klinisku verklagi, p.e. ad skodun ségu um m
sidustu heimsdkn, meta mynstur aukins alvarleika eda tidni og meta tidni langvinnra verkja \\
samanborid vid brada VOC. Ad mati CHMP og samkvaemt radleggingum PRAC er talid 6li t ara

kliniskt mat skili arangri til ad greina og koma i veg fyrir sykingar eda VOC.

Markadsleyfishafi lagdi einnig til ad takmarka abendinguna vid sjuklinga i minni ahaet par sem
aodrir medferdarmoguleikar eru ekki fyrir hendi (p.e. ad takmarka eingdngu vid fullordn m fa
samhlida hydroxykarbamid (HC) eda sem einlyfjamed&ferd par sem HC hentar ekki ar sem mikil
haetta a fylgikvillum vid blédgjof er fyrir hendi og meela gegn notkun hja sju & med fotasar).

Markadsleyfishafi lagdi enn fremur til ad midla upplysingum um ahaettu se nnd er med pvi ad
baeta vid varnadarordum og varudarradstoéfunum i upplysingum um lyfid bvi ad taka upp
sjuklingakort sem sidan var skipt Gt i stadinn fyrir styrda adgangsaaetiin midar ad pvi ad stydja

vi® notkun hja pessum sjlklingahépi. Azetlunin myndi fela i sér handboK¥yrir heilbrigdisstarfsfolk til ad
auka vitund um aheettu, jafnframt pvi ad stydja vid medferdara nir og radgjof um aheettu;
gatlista fyrir heilbrigdisstarfsfélk til ad skra hvort lyfsedillinn séyideigandi; samskiptaeydublad tengt
aheettu til ad skra skodanaskipti milli laekna og sjuklinga, as 8l6gdum adgerdum ef dhaetta kemur
fram; og dagbok sjuklings til ad skra atvik tengd VOC svd slikt geti verid reett i heimsoknum til
heilbrigdisstarfsmanns. Einnig var stungid upp a dreifi éfs til heilbrigdisstarfsfolks (DHPC) til ad
tryggja ad heilbrigdisstarfsfélk sé medvitad um n;ﬁh tur og tilheyrandi radstafanir.

Hins vegar par sem verkunarhatturinn sem ligguitiffgrundvallar aukinni haettu & VOC/SCA med kreppu
og daudsfollum sem fram kom i GBT440-03 GBT440-042 rannséknunum er 6pekktur, var ekki
haegt ad greina neina sértaeka éhaettubaet ndirhépa sjuklinga sem ekki eru i ahaettuhdpi. CHMP
er sammala aliti sérstaks sérfreedingahgps, Vasdandi porfina & medferdarirreedum fyrir sjuklinga med
SCD. b6 ad SCD sé vidurkennt sem Sj@.ﬂ‘ med mikla éduppfyllta leeknisfraedilega porf er pd
mikilveegt ad hafa i huga ad samp abending fyrir voxelotor beinist sérstaklega ad medferd

blédlysublédleysis sem stafar a kar en ad sjukdomnum sjalfum.
L 2
PRAC benti einnig & ad par ekki sé fyrir hendi gagnreynd aaetlun til ad draga ur ahaettu af voldum

VOC og dauda og an pes ahaettupaettir sem studla ad pessum skadlegu nidurstédum séu greindir,
sé ekki haegt ad dra gileéga Ur dheaettunni sem tengist voxelotor. Par af leidandi var ekki haegt ad
greina neitt pyadi in% vkktrar abendingar um notkun Oxbryta i EB sem ekki er i haettu & VOC og

dauda. Enn fremur idtaekar upplysingar pegar veittar pessum sjuklingum sem hluti af
aframhaldandi gmonnun peirra og ekki er buist vid ad fyrirhugud vidbdtarsamskiptataeki beeti
stjérnunina sgmarki & annan hatt dhaettuna & skilvirkan hatt. A sama hatt, ad pvi er vardar
fyrirhugad un um adgang til ad stydja notkun Oxbryta hja takmorkudum sjuklingahdpi skal pess
minnst ad e efur verid unnt ad bera kennsl & pydi par sem haetta 8 VOC og dauda er ekki fyrir
h.er@greinir tillogd takmorkud abending ekki eda prengir pydi eftir dhasttupattum. bess i stad er
’gd & notkun voxelotor sem einlyfjamedferd eda samsett medferd med HU, sem er ekki talid
Xyé fyrirliggjandi traustum gégnum i ljosi pess ad notkun HU syndi ekki samkveaem ahrif &
udsféll og VOC/SCA med kreppu. Hja sjuklingum med fylgikvilla blédgjafa er Oxbyta hvorki
lifsbjargandi medferd né hefur pad verid metid Ut fra ahrifum pess a lifsgaedi. Jafnvel vid prongt
skilgreinda abendingu eru engar tiltaekar radstafanir til ad draga Ur ahaettu sem tengist VOC eda SCA
med kreppu, p.m.t. dhaettu & daudsfalli. Auk pess er radgjofin, sem veitt er i tengslum vid styrdu
adgangsaeetlunina, ekki talin hafa marktaek ahrif a stjérnun pessarar aheettu, i Ijosi peirra vidtaeku



upplysinga sem sjuklingar sem fa medferd med Oxbryta hafa pegar fengid. bar af leidandi, p6 ad styrd
adgangsaaetlun geeti i framtidinni gefid frekari innsyn i pessi tilvik, myndi han ekki vernda sjuklinga

sem voru Utsettir fyrir Oxbryta gegn haettu @ VOC og dauda. bvi dlyktar CHMP, i samreemi vid PRAC, ad ¢

pbaer radstafanir sem ihugadar eru myndu ekki draga naegilega Ur ahaettunni i neinum af undirhépum &\
heimiladra abendinga. %

Ad lokum i ljosi alvarleika greindrar ahaettu i tengslum vié avinning af Oxbryta telur CHMP ad @
jafnvaegid & milli dvinnings og dhaettu af Oxbryta sé ekki hagsteett hja 6llum undirhépum samb\i

abendinga.

Pé ad markadsleyfishafi hafi gefid i skyn ad tviblind slembirédud samanburdarrannsokn sa enn
frekar heettunni @ VOC geeti att sér stad i Bandarikjunum og Evrdpu, eru nidurstodur wslikFsfannsdokn

algjorar tilgatur; og pessi tillaga hefur ekki i neinum tilvikum nokkur ahrif & nidurstgé gdar a
peim gognum sem til eru i dag. Pad sama a vid um mogulegar dlikar rannsoknar i sem
markadsleyfishafinn hefur ihugad, nanar tiltekid skra yfir alla sjuklinga Utsetta fyirir vexelotor i styrdri

adgangsaaetlun, med samsvarandi samanburdarhénnun eda hagnytri slembij
samanburdarrannsékn med raunverulegum gagnasamanburdararmi.

Eftir ndnari ihugun meelir CHMP meé timabundinni nidurfellingu mark isins fyrir Oxbryta. CHMP
telur ad svo heaegt sé ad aflétta frestuninni sé porf a frekari traustum so nargégnum til ad skilgreina
kliniskt marktaekan sjuklingahdép par sem jafnvaegid milli avinni ahaettu af voxelotor er hagsteett.

bessi nidurstada hefur ekki ahrif & hugsanlega porf & 68rum rslum a skilmalum markadsleyfisins
me3d tilliti til nyrra gagna sem metin eru i pessari malsme on(t'd. vardandi aukaverkanir sem komu
fram og daetlun um ad minnka skammta smam saman ar medferd er heett, eins og fjallad er um i

lid 2.2.5) ef timabundinni nidurfellingu markadsleyfisinsyaeri aflétt.

Alit mannalyfjanefndar (CHMP)

bar sem, 0

e mannalyfjanefnd (CHMP) tok til at malsmedferdina skv. 20. gr. reglugerdar (EB) nr.
726/2004 fyrir Oxbryta (voxelgto

e  CHMP for yfir gogn ur GBT@Z og GBT440-042 rannsdknunum me3 tilliti til allra
fyrirliggjandi gagna sen\ sleyfishafi lagdi fram skriflega og munnlega, auk skodana sem
hépur 6hadra sérfrédinga od fulltria sjuklinga 1ét i 1j6s & sérstokum fundi (AHEG) og

xnefndina um aheettumat a svidi lyfjagatar (PRAC).

nidurstédum salqré‘s
e CHMP benti &stadfesta verkun voxelotors til medferdar vid blodlysublédleysi.

e CHMP grei 3 auknum fjolda aedastiflukreppu (vaso-occlusive crises,
VOC)/sigék I68leysis (SCA) med kreppu og daudsfollum med voxelotor samanborid vid
lyfleysd i slembir6dudu samanburdarrannséknunum GBT440-032 og GBT440-042.

. C@nti a ad undirliggjandi verkunarhaettir sem geetu Gtskyrt aukinn fjolda VOC/SCA med
epp® og daudsfalla eftir medferd med voxelotor i rannsoknum GBT440-032 og GBT440-042

kr
‘bu ekki pekktir. CHMP taldi pvi pessa mikilvaegu nyju 6ryggisvanda varda leyfilega notkun
bryta i ESB.

0\
& Par sem sérstakir dhaettupaettir voru ekki fyrir hendi gat CHMP hvorki greint neinar radstafanir
sem geetu a ahrifarikan hatt lagmarkad pessa ahaettu né audkennt neinn undirhdp sjuklinga

V innan sampykktra abendinga par sem avinningur af Oxbryta myndi vega pyngra en greind
aheetta.

par af leidandi telur sérfreedinganefndin ad jafnvaegi ahaettu og avinnings Oxbryta sé ekki hagsteett.



pvi maelir sérfraedinganefndin med frestun markadsleyfis Oxbryta samkvamt 116. grein tilskipunar
2001/83/EB.

g
Til pess ad aflétta frestuninni skal markadsleyfishafi leggja fram traustar sannanir sem skilgreina \\

kliniskt marktaekan sjuklingahdp par sem jafnvaegid @ milli &vinnings og &haettu af medferdinni er
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