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Sis produkts velak tika iesniegts atkartoti EMEA. Informaciju par atkartotas iesniegsanas rezultatiem
skatit Seit.

JAUTAJUMI UN ATBILDES PAR REGISTRACIJAS APLIECIBAS 1ZMAINU
PIETEIKUMA ATSAUKSANU
zalem
ZAVESCA

Starptautiskais neaizsargatais nosaukums (SNN): miglustats

Actelion Registration Ltd. 2008. gada 19. februarT oficiali informgja Cilvékiem paredz&to zalu
komiteju (CHMP) par savu lémumu atsaukt Zavesca registracijas apliecibas pieteikumu jaunai
indikacijai neirologisku izpausmju arstéSana pacientiem ar Nimana-Pika (Niemann-Pick) C tipa
slimibu.

Kas ir Zavesca?

Zavesca ir cietas, baltas kapsulas, kas satur aktivo vielu miglustatu. Tas lieto vieglas vai vid€ji smagas
formas 1. tipa Gaucera (Gaucher) slimibas arsté$anai. Gaucera slimiba ir reta iedzimta slimiba, kas
ietekmé tauku regulaciju organisma. Pacientiem ar So slimibu taukviela, ko sauc par glikozilkeramidu,
veidojas dazadas organisma vietas, piemeram, liesa, aknas un kaulos.

Kadam noliikkam bija paredzéets lietot Zavesca?

Bija paredz&ts, ka jaunajai indikacijai Zavesca tiktu lietotas, lai arst€tu Ntmana-Pika (Niemann-Pick)
C tipa slimibas ,,neirologiskos” simptomus (ietekmé galvas smadzenes un nervu sistému). Nimana-
Pika (Niemann-Pick) C tipa slimiba ir reta iedzimta slimiba, kas ietekmé veidu, ka organisma notiek
tauku regulacija. Pacientiem ar $o slimibu galvas smadzenu $iinas, ka arT citas organisma vietas
veidojas tada taukviela ka ,,glikosfingolipidi”. Simptomi ietver progres€josu koordinacijas zudumu,
atras (konvulsivas) acu kustibas, ka sekas var biit redzes pasliktinasSanas, attistibas aizturi, riSanas
gritibas, paaugstinatu muskulu tonusu un apmacibas griitibas. Slimibas sekas var biit planpratiba, un
ta parasti beidzas ar navi, pirms pacienti kl@ist pieaugusi.

Zavesca 2006. gada 16. februar tika atzitas par zalém retu slimibu arst€Sanai Nimana-Pika (Niemann-
Pick) C tipa slimibas slimniekiem.

Kada ir paredzama Zavesca iedarbiba?

Miglustats, kas ir Zavesca aktiva viela, novers§ enzima ,,glikozilkeramidsintazes” darbibu. Sis enzims
ir iesaistits glikosfingolipidu veidoSanas pirmaja fazé. Nelaujot §im enzimam darboties, miglustats var
samazinat glikosfingolipidu veidoSanos $iinas. Paredzams, ka tadgjadi samazinasies slimibas
simptomi.

Kadus dokumentus uznémums iesniedza CHMP, lai pamatotu pieteikumu?

Pirms uzsakt petijumus ar cilvékiem, Zavesca iedarbibu pétija eksperimentalos modelos.

Zavesca efektivitate tika petita viena pamatpétijuma, kas aptvéra 29 pacientus vecuma no 12 gadiem

un vecakus, kuriem bija Nimana-Pika (Niemann-Pick) C tipa slimiba. P&tTjuma salidzinaja rezultatus,
ko sniedz Zavesca pievienoSana standarta arstéSanai 200 mg deva trTs reizes diena, ar rezultatiem, ko

sniedz tikai standarta arstéSana. Zalu iedarbibu pétija ar1 12 pacientiem, kas bija jaunaki par 12
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gadiem. Galvenais efektivitates raditajs bija konvulsivo acu kustibu atruma izmainas p&c viena gada
arstéSanas.

Uznémums iesniedza arT papildu informaciju no parskata par Ntmana-Pika (Niemann-Pick) C tipa
slimibas pacientiem visa pasaulg, kas tikusi arst€ti ar miglustatu arpus galvena pétijjuma. Tika sniegta
informacija par 23 pacientiem.

Kura pieteikuma veértéSanas posma pieteikumu atsauca?
Izvertesana bija pabeigta, un CHMP deva negativu atzinumu. Uznémums prasija negativa atzinuma
atkartotu izvert&§jumu, bet tas vel nebija pabeigts, kad uzneémums atsauca pieteikumu.

Kads bija CHMP ieteikums taja laika?

Pamatojoties uz atkartoti izskatitajiem datiem un uznémuma atbildém uz CHMP jautajumiem,
atsaukSanas bridi CHMP bija devusi negativu atzinumu un neieteica apstiprinat Zavesca Nimana-Pika
(Niemann-Pick) C tipa slimibas neirologisko izpausmju arsté$anas indikacijai.

Kadas bija visbutiskakas CHMP bazas?

CHMP atzina, ka Ntmana-Pika (Niemann-Pick) C tipa slimibas arst€Sanai nav alternativas terapijas,
bet baZas radija ieguvums, ko sniegtu Nimana-Pika (Niemann-Pick) C tipa slimibas neirologisko
simptomu arst€Sana ar Zavesca, jo tas nebija pietickami pieradits. Pamatp€tijuma zales uzradija loti
nelielus ieguvumus: tiem pacientiem, kuri sanéma Zavesca, bija maznozimigas acu kustibu atruma
izmainas, salidzinot ar tiem, kuri san€ma standarta terapiju, ka art tika apSaubits, vai acu kustibu
noveérosana ir objektivakais raditajs, kas liecina par zalu efektivitati. Ar Zavesca lietoSanu bija saistitas
arT blakusparadibas, kas ietekmgja kungi un zarnas, ka ari svara zuduma un trombocitop&nijas (mazs
trombocTtu skaits asinis) gadijumi.

Tapéc atsauksanas bridi CHMP uzskatija, ka nav ticis pietieckami pieradits Zavesca lietoSanas
ieguvums Nimana-Pika (Niemann-Pick) C tipa slimibas neirologisko simptomu arstésana un ka
ieguvums neatsver ar to lietosanu saistitos riskus.

Ka uzpémums pamatoja pieteikuma atsauksSanu?
Uznémuma vestule, kura tas inform&ja EMEA par pieteikuma atsaukSanu, ir pieejama Seit.

Kadas sekas atsaukums radis pacientiem, kas piedalas Zavesca kliniskas izpétes/zalu
eksperimentalas lietoSanas programmas?

Uznémums pazinoja CHMP, ka atsaukums pacientiem, kas piedalas Zavesca kliniskas izp&tes vai zalu
eksperimentalas lietoSanas programmas, neradis nekadas sekas. Ja jus piedalaties kliniskas izp&tes vai
eksperimentalas lietoSanas programma un vélaties sanemt plaSaku informaciju par terapiju, jautajiet
arstam, kas Jums to nodrosina.

Kas notiek ar Zavesca, arstejot 1. tipa Gaucera slimibu?
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