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Zinatniskie secinajumi

Si parskati$anas procediira attiecas uz Micrazym 10 000 un 25 000 Ph. Eur. vienibu zarnas
Skistoso kapsulu redistracijas pieteikumu, izmantojot decentralizéto procediru. Juridiskais pamats
ir Direktivas 2001/83/EK 10. panta a) punkts, saskana ar kuru, ta ka Micrazym aktivas vielas plasa
lietoSana medicina tika uzskatita par pieraditu ar atzitu iedarbigumu un pienemamu droSuma
limeni, redistracijas pieteikumu var balstit uz zinatniskas literatliras rezultatiem.

Micrazym 10 000 un 25 000 Ph. Eur. vienibu ir zarnas skistosas ciiku aizkunda dziedzera enzimu
mikrogranulas kapsulas, kas iedarbojas lokali kunga un zarnu trakta, un to darbibai nav
nepiecieSama sistémiska uzstksanas.

Ierosinata indikacija ir aizstajterapija mukoviscidozes (cistiskas fibrozes) vai citu aizkunga
dziedzera slimibu (hroniska pankreatita, pankreatektomijas, aizkunga dziedzera véza) izraisitas
eksokrinas aizkunga dziedzera mazspé&jas arstésanai pieaugusajiem, pusaudziem un bérniem.
Arstédanas ar aizkunga dziedzera ekstraktiem galvenais mérkis ir nepietiekamas gremos$anas
kontrole.

Galvenas domstarpibas starp atsauces dalibvalsti un dazadam ieinteresétajam dalibvalstim attiecas
uz in vitro Skidibas datu pietiekamibu, lai izveidotu saikni, kas pieraditu pieteikto zalu un minétaja
literatlra aprakstito zalu lidzibu, atbalstot zalu iedarbigumu un droSumu ST RES pieteikuma
gadijuma attieciba uz zarnas skistosu zalu formu. Dalgji tas bija saistits ar atskirigu izpratni par to,
ka piemérojamas pamatnostadnes par ekvivalences pétijumiem, lai pieraditu terapeitisko
ekvivalenci lokali lietotam lokalas iedarbibas (LALA) zalém kunda-zarnu trakta (CHMP/EWP/239/95
1. red., 1. corr.).

CHMP zinatniska novertéjuma visparejs kopsavilkums

Ierosinata zalu forma satur galvenas paligvielas, kas neietekmé viet€jo iedarbibu, lidzigi ka zalém,
kas tiek izmantotas minétajos literatliras pétijumos. Micrazym sastava esosas zarnas skistosa
apvalka paligvielas ir lidzigas tam, ko satur lielaka dala iesniegtaja literatira minéto zalu. Turklat
zinatniskaja literatlra sniegtais registréto aizkunda dziedzera enzimus saturoso zalu salidzinajums
liecinaja, ka, neraugoties uz kapsulu izméru un satura atSkiribam, visiem Siem preparatiem piemit
atzits iedarbigums un ir pienemams droSuma limenis.

Dati par skidibu in vitro apstaklos, kas piemérojami zarnas skistosam granulam, pieradija, ka
Micrazym, tapat ka Creon (vienas no zinatniskaja literatiira minétajam zalém) aktiva viela
neizdalas, ja pH ir <4,5, tadéjadi novérsot enzimu noardiSanos pirms paredzétas iedarbibas vietas.
Turklat ir pieradita lidziga Micrazym un Creon skidiba pie pH 6 un 6,8 (péc 2 h prieksterapijas pie
pH 1,2), kas atbilst pH [imenim iedarbibas vieta. Sie in vitro kidibas dati liecina, ka aktiva viela
izdalisies pie iedarbibas vietai raksturiga pH lokali kunga un zarnu trakta (t. i., divpadsmitpirkstu
zarna, kur fiziologiskos apstaklos enzimi nonak kundga un zarnu trakta), un netika uzskatits, ka

_____

CHMP atzina, ka aizkunga dziedzera enzimus saturoso zaJu (AESZ) darbibas mehanisma pamata ir
partikas komponentu enzimatiska noardisana un ka pacientiem ar aizkunga dziedzera mazspéju
var bt izmainits pH limenis. Tomér CHMP uzskatija, ka lipolitiskas aktivitates mériSana péc
skidinasanas pie dazadiem pH, kas attiecas uz So zalu formu ar zarnas skistosu apvalku, un
lipolitiskas, amilolitiskas un proteolitiskas aktivitates noteikSana pie noteikta pH ir uzskatama par
derigu in vitro testu, lai pamatotu izdaliSanos un aktivitati iedarbibas vieta.

Tatad CHMP uzskatija, ka iesniegtie dati, tostarp publicéta zinatniska literatira un in vitro pétijumi
Saja gadijuma ir pietiekami, lai pieraditu aktivas vielas izdaliSanos un iedarbibu lokali kunga-zarnu



trakta, ka paredzéts, un lidz ar to ari lidzigu iedarbigumu un droSumu. Tapéc, nemot véra ari AESZ
plaso terapeitiskas darbibas diapazonu, CHMP uzskatija, ka papildu in vivo testi ar So konkréto
lokalas darbibas biologisko aktivo vielu nav javeic.

CHMP uzskatija, ka pieteikuma iesniedzé&ja iesniegtie dati Saja konkrétaja gadijuma ir pietiekami,
lai noteiktu saikni starp zalém, par kuram iesniegts pieteikums, un literatira aprakstitajam zalém,
un secinaja, ka, neraugoties uz pastavosajam atskiribam, zales var uzskatit par lidzigam, tadéjadi
izpildot prasibas attieciba uz plasi lietotu zalu pieteikumu.

CHMP secinaja, ka Micrazym ieguvumi parsniedz So zalu radito risku, un ieteica izsniegt Micrazym
10 000 un 25 000 Ph. Eur. vienibu zarnas skistoSo mikrogranulu kapsulas redistracijas apliecibu
visas iesaistitajas dalibvalstis.

CHMP atzinuma pamatojums

Ta ka:

¢ Komiteja saskana ar Direktivas 2001/83/EK 29. panta 4. punktu izskatija parskatiSanas
pieprasijumu,

e Komiteja izvértéja visus pieteikuma iesniedzé&ja iesniegtos datus, tostarp publicéto literattru
un in vitro skidibas datus, saistiba ar paustajiem iebildumiem par potenciali nopietnu risku
sabiedribas veselibai.

e Komiteja uzskatija, ka iesniegtie dati, tostarp in vitro Skidibas dati, ir pietiekami, lai pieraditu
aktivas vielas izdaliSanos un iedarbibu lokali kunga un zarnu trakta, ka paredzéts.

e Konkrétaja gadijuma, kad tiek iesniegts plasi lietotu zalu pieteikums, Komiteja uzskatija, ka
iesniegtie dati veido saikni starp Micrazym un zinatniskaja literatura aprakstitajam zalém un
tadejadi pierada to lidzibu.

Tapéc komiteja uzskata Micrazym un sinonimisko nosaukumu zalu ieguvumu un riska attiecibu par

pozitivu un attiecigi iesaka pieskirt redistracijas apliecibu(-as) CHMP atzinuma I pielikuma

minétajam zalém. Zaju informacija paliek tada pati ka galigaja versija, par kuru vienojas

Koordinacijas grupas procedira, kas minéta CHMP atzinuma III pielikuma.
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