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KLAUSIMAI IR ATSAKYMAI DEL PARAISKOS SUTEIKTI PREPARATO
VORAXAZE )
RINKODAROS TEISE ATSIEMIMO

Tarptautinis nepatentinis pavadinimas (INN): glukarpidazé

2007 m. geguzés 21 d. bendrové ,,Protherics PLC* oficialiai pranesé Zmonéms skirty vaisty komitetui
(CHMP), kad pageidauja atsiimti savo paraiska suteikti preparato Voraxaze, numatyto skirti
metotreksato toksiSkuma arba jo rizika patiriantiems pacientams kaip pildoma gydyma, rinkodaros
teise.

Kas yra Voraxaze?
Voraxaze yra milteliai injekciniam tirpalui ruosti. Preparato sudétyje yra veikliosios medziagos
glukarpidazés.

Kokiais atvejais buvo numatyta vartoti Voraxaze?

Voraxaze tur¢jo biiti skiriamas kaip papildomas gydymas metotreksata vartojantiems pacientams
siekiant iSvengti metotreksato toksinio poveikio arba ji sumazinti.

Metotreksatu gydomos jvairios ligos, taip pat tam tikru risiy vézys. Kai kurie véziu sergantys
pacientai metotreksata vartoja didelémis dozémis, todél jiems gali pasireiksti toksinis preparato
poveikis, pavyzdziui, pazeidziami inkstai, sutrikdoma kauly ¢iulpy veikla (tai gali sukelti anemija —
padidéjusi infekcijos ir kraujavimo pavoju) ir pasireiskia mukozitas (gleivinés uzdegimas,
pazeidziantis organy gleiving, pavyzdziui burnos ertme, sukeliantis skausmingus pojucius, paraudima
ir iSopéjima). Sis toksinis poveikis gali biiti pavojingas gyvybei. Po metotreksato vartojimo daznai
skiriamas kitas vaistas, foliné riigstis, padedanti sumazinti toksisSkuma (pagalbinis gydymas), taciau
neigiamas poveikis gali toliau stipréti ir skiriant pagalbinj gydyma.

Preparatas Voraxaze turéjo biiti skiriamas nuodinga metotreksato poveiki patyrusiems pacientams
gydyti arba kaip prevenciné priemoné pacientams, kuriems kyla tokio apsinuodijimo pavojus,
pavyzdziui, pacientams, kuriy kraujyje yra auksSta metotreksato koncentracija, arba pacientams, kuriy
inksty funkcija susilpnéjusi (kai metotreksatas 1é¢iau pasalinamas i$ organizmo).

Tais atvejais, kai metotreksato koncentracija suaugusiojo arba vaiko kraujyje virSija nustatyta riba,
turéjo biti skiriama viena Voraxaze injekcija, praéjus tam tikram laiko tarpui po metotreksato
vartojimo.

Kadangi metotreksato toksiskuma arba jo rizika patirian¢iy pacienty néra daug, 2003 m. vasario 3 d.
glukarpidazé priskirta retyju (retoms ligoms gydyti vartojamu) vaisty kategorijai.

Kokio tikimasi Voraxaze veikimo?

Veiklioji preparato Voraxaze medziaga, glukarpidazé, yra nattiraliai susidarancio enzimo
karboksipeptidazés G2 kopija. Karboksipeptidazé G2 i$ pradziy buvo rasta pseudomonas bakterijose.
Ji gali suskaidyti metotreksata i medziagas, neturincias toksinio poveikio. Tokiu biidu ji padeda
pasalinti i§ organizmo metotreksato pertekliy ir sumazina galima toksini poveiki.

Voraxaze sudétyje esanti glukarpidazé gaunama rekombinantinés DNR technologijos biidu: ja
pagamina bakterija, prisijungusi gena (DNR), kuris leidZia jai gaminti Sig medziaga. Rekombinantinis
enzimas veikia taip pat, kaip ir natiirali karboksipeptidazé G2.
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Kokius dokumentus bendrové pateiké CHMP kartu su paraiska?

Voraxaze poveikis pirma karta buvo iSbandytas su eksperimentiniais modeliais, ir tik paskui buvo
tiriamas jo poveikis Zzmonéms.

Tiriant poveiki Zmonéms, dviejuose pagrindiniuose tyrimuose dalyvavo i§ viso 222 pacientai.
Voraxaze poveikis nebuvo lyginamas su kito gydymo poveikiu. Visiems pacientams vaistai buvo
skiriami labdaros tikslu: gydytojas uzsakydavo Voraxaze i§ gamintojo, kai tik atsirasdavo pacientas,
kuriam pasireiske toksinis metotreksato poveikis ir kuriam Sis vaistas gal¢jo biiti naudingas.
Pagrindinis veiksmingumo rodiklis buvo metotreksato koncentracijos kraujyje sumazéjimas.

Koks paraiskos nagrinéjimo etapas buvo pasiektas, kai ji buvo atsiimta?
Bendrovei atsiimant paraiska, nuo jos pateikimo buvo praéje 180 dieny. CHMP jvertinus bendrovés
atsakymus i saraSe pateiktus klausimus, buvo lik¢ keletas neis$spresty klausimy.

CHMP paprastai nauja paraiska iSnagrinéja per neilgesni kaip 210 dieny laikotarpi. Remdamasis
pradiniuose dokumentuose pateiktais duomenimis, CHMP parengia klausimy sarasa (120-aja diena),
kuris nusiun¢iamas bendrovei. CHMP iSnagrinéja bendrovés pateiktus atsakymus ir gali, pries
pateikdamas savo nuomong, uzduoti jai bet kokius klausimus, kylancius dél neaiskumy (180-aja
dieng). Paskelbus CHMP nuomong¢ Europos Komisijos licencija paprastai suteikiama mazdaug per du
ménesius.

Kokia tuo metu buvo CHMP rekomendacija?

Tuo metu, kai paraiska buvo atsiimama, spr¢gsdamas pagal pateiktus duomenis ir bendrovés atsakymus
1 CHMP pateiktus klausimus, CHMP dar turéjo abejoniy ir laikési nuomonés, kad preparato Voraxaze
rinkodaros teisé metotreksato toksiSkuma arba jo rizika patiriantiems pacientams gydyti neturéty biti
suteikta.

Kas tuo metu CHMP kélé didZiausia susirtipinimg?

Daugiausia abejoniy CHMP kélé preparato Voraxaze gamyba. Sio vaistinio preparato gamyba buvo
perkelta i§ gamyklos, kuri gamino tyrimo metu vartotus vaistinius preparatus, i kita gamykla, kuri
turéjo pradéti komercing preparato gamyba. Komitetas abejojo tinkamu gamybos perkélimo
organizavimu, ypac¢ produkcijos kontrolés (patvirtinimo) aspektu, ir dél neaiskiy Sio perkélimo
pasekmiy preparato grynumui. Komiteto susirlipinima taip pat kélé Voraxaze vartojimas su foline
rugstimi. Preparatas Voraxaze organizme gali suskaidyti ir foling riigst], todél reikéty atlikti
papildomus tyrimus, leidzianc¢ius nustatyti Sio reiskinio pasekmes, gydant pacientus, patiriancius
metotreksato toksinj poveiki.

Kokias paraiskos atsiémimo prieZastis nurodé bendrové?
Bendrovés laiska, informuojanti EMEA apie paraiskos atsiémima, galite rasti ¢ia.

Kokias paraiskos atsiemimo pasekmes patirs pacientai, dalyvaujantys klinikiniuose preparato
Voraxaze tyrimuose?

Bendrové informavo CHMP, kad pacientai, $iuo metu jtraukti i klinikinius Voraxaze tyrimus, nepatirs
jokiy pasekmiy. Bendrové planuoja tgsti preparato naudojima labdaros tikslu. Jei dalyvaujate
klinikiniuose tyrimuose arba preparato naudojimo labdaros tikslu programoje ir pageidaujate gauti
iSsamesnés informacijos apie gydyma, kreipkités | Jus gydanti gydytoja.
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