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Klausimai ir atsakymai

Atsisakymas suteikti Heparesc (zmogus heterologiniy
kepeny lgsteliy) rinkodaros leidimag

Pakartotinio nuomonés nagrinéjimo proceduros rezultatai

2015 m. birzelio 25 d. Zmonéms skirty vaistiniy preparaty komitetas (CHMP) priémé neigiama
nuomong, kurioje rekomenduojama nesuteikti vaistinio preparato Heparesc, skirto Slapalo ciklo
sutrikimy gydymui, rinkodaros leidimo. ParaiSkg gauti rinkodaros leidimg pateiké bendrové , Cytonet
GmbH & Ci KG*.

PareiSkéjas pateiké prasyma pakartotinai iSnagrinéti priimta nuomone. Apsvarstes priezastis, kuriomis
pagristas Sis prasymas, CHMP pakartotinai apsvarsté pirmine nuomone ir 2015 m. spalio 22 d.
patvirtino savo rekomendacijg nesuteikti rinkodaros leidimo.

Kas yra Heparesc?

Heparesc — tai vaistas, kurio sudétyje yra gyvy sveiko donoro kepeny lasteliy, kurios buvo
manipuliuotos ir paskui uzsaldytos ilgalaikiam saugojimui. Vaistg buvo numatyta naudoti jj Iétai
suleidziant per operacijos metu | varty vena (vena, einancia tiesiai | paciento kepenis) jvestg vamzdelj.

Heparesc sukurtas kaip paZangiosios terapijos vaistas, vadinamasis somatiniy lasteliy terapijos
preparatas. Tai vaistai, kuriy sudétyje yra manipuliuoty lasteliy arba audiniy, kuriuos galima naudoti
ligai gydyti, diagnozuoti arba siekiant jos iSvengti.

Kokiais atvejais buvo numatyta vartoti Heparesc?

Heparesc buvo numatyta gydyti naujagimius ir vaikus iki 3 mety, kuriems diagnozuoti specifiniai
Slapalo ciklo sutrikimai. Tai yra reti jgimti sutrikimai, dél kuriy kepenys negamina tam tikry fermentu,
dalyvaujanciy Salinant azotq, kuris iS Zmogaus organizmo pasalinamas su medziaga, vadinama $lapalu.
Dél to kraujyje amoniako forma kaupiasi toksiski Salutiniai produktai, kurie gali pazeisti paciento galvos
smegenis, sukelti traukulius (priepuolius), koma ir mirtj.

Slapalo ciklo sutrikimai, kuriuos buvo numatyta gydyti Heparesc, vadinami karbamoilfosfato sintetazés
I stoka, ornitino transkarbamoilazés stoka, arginino sukcinato sintetazés stoka (1 tipo citrulinemija),
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arginino sukcinato liazés stoka (arginino sukcinato acidurija) ir arginazés stoka (argininemija).
Heparesc buvo numatyta naudoti siekiant laikinai kontroliuoti Siuos sutrikimus, kol vaikai bus
pakankamai dideli, kad jiems bty galima persodinti kepenis ir taip juos iSgydyti.

2007 m. rugsejo 14 d. Heparesc buvo priskirtas retyjy vaisty (retoms ligoms gydyti skirty vaistuy)
kategorijai pagal ornitino transkarbamoilazés stokos indikacijg, o0 2010 m. gruodzio 17 d. — pagal kity
pirmiau minéty sutrikimy indikacija. Retyjy vaistiniy preparaty komiteto nuomonés apie Heparesc
santraukas rasite agenturos interneto svetainéje adresu: ema.europa.eu/Find medicine/Human

medicines/Rare disease designation.

Kokio tikimasi Heparesc veikimo?

Heparesc gaminamas i$ kepeny lasteliy, gauty i$ organy donoro, kurio organizme gaminamas $lapalo
ciklo sutrikimais sergantiems pacientams trikstamas fermentas. Tikimasi, kad | kepeny varty veng
suleidus Sio vaisto, kai kurios jame esancios kepeny lastelés prigis recipiento kepenyse ir pradés
gaminti trikstama kepeny fermentg, taip padédamos palengvinti ligos simptomus.

Kokius dokumentus bendrové pateiké kartu su paraiska?

Pirmiausia Heparesc poveikis buvo iSbandytas su eksperimentiniais modeliais ir tik tada buvo tiriamas
jo poveikis Zzmonéms.

Bendroveé pateiké dviejy pagrindiniy tyrimy, kuriuose dalyvavo i$ viso 20 Slapalo ciklo sutrikimais
serganciy vaiky ir kuriy metu Heparesc poveikis buvo lyginamas su istoriniais vaiky, kuriems
netaikytas gydymas Heparesc, tyrimo rezultatais. Pagrindiniai veiksmingumo rodikliai buvo *3C-
ureagenezeés lygio (nustatomas atliekant ureagenezés — gebéjimo gaminti Slapalg — analize) pokytis po
gydymo, palyginti su pries gydyma surinktais duomenimis, ir tyrimy laikotarpiu nustatyty padidéjusio
amoniako kiekio kraujyje epizody skaicius, trukmé ir sunkumas.

Kokios buvo pagrindinés CHMP abejonés, dél kuriy atsisakyta suteikti
rinkodaros leidima?

Kadangi Heparesc yra pazangiosios terapijos vaistas, jj jvertino Pazangiosios terapijos komitetas (CAT).
Atsizvelgdamas | CAT atliktus vertinimus, CHMP priéjo prie iSvados, kad Heparesc negalima jregistruoti
slapalo ciklo sutrikimais serganciy, vaiky gydymui.

CHMP turéjo abejoniy deél tyrimy metu taikyto tyrimo modelio ir jy eigos, kurie kelia abejoniy dél Siy,
tyrimy rezultaty ir galimo jy atsitiktinumo. Be to, CHMP abejojo dél klinikinés ureagenezés tyrimy
rezultaty reikSmés.

Todél komitetas laikési nuomonés, kad gydymo naudg patvirtinanciy duomeny nepakanka. Todél
pirminio vertinimo metu CHMP laikési nuomonés, kad Heparesc nauda néra didesné uz jo keliamg
rizikg, ir rekomendavo nesuteikti Sio vaistinio preparato rinkodaros leidimo.

Pakartotinai nagrinéjant priimtg, CAT ir CHMP dar kartg jvertinto bendrovés pateiktus duomenis, taip
pat konsultavosi su Slapalo ciklo sutrikimy gydymo srities ekspertais. Abu komitetai patvirtino savo
nuomone, kad duomeny, patvirtinanciy Heparesc veiksminguma gydant Siuos sutrikimus, nepakanka.
CHMP, nors ir atsizvelgé | Sio vaisto kiirimo sunkumus, jskaitant su ligos retumu susijusius pacienty
itraukimo | tyrimg sunkumus, vis délto priéjo prie iSvados, kad Heparesc nauda néra didesné uz jo
keliama rizikg ir nepakeité savo ankstesnés rekomendacijos nesuteikti Sio vaisto rinkodaros leidimo.
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Kokiy pasekmiy atsisakymas suteikti rinkodaros leidimg turés pacientams,
dalyvaujantiems klinikiniuose tyrimuose arba labdaringo vartojimo
programose?

Bendroveé pranesé CHMP, kad paraiskos atsiémimas neturés jokiy pasekmiy pacientams,
dalyvaujantiems klinikiniuose tyrimuose arba labdaringo vartojimo programose.
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