EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCIENCE MEDICINES HEALTH

2017. gada 10. novembris
EMA/729957/2017
EMEA/H/C/004149

Jautajumi un atbildes

Fanaptum (iloperidons) registracijas apliecibas atteikums
Atkartotas parskatisanas iznakums

atteikt registracijas apliecibas izsniegSanu zalém Fanaptum, kas paredzétas Sizofrénijas arstésanai.
Uznémums, kas iesniedza redistracijas apliecibas pieteikumu, ir Vanda Pharmaceuticals Ltd.

Uznémums pieprasija sakotnéja atzinuma atkartotu parskatiSsanu. P&c Sis prasibas pamatojuma
izvértéSanas CHMP atkartoti parskatija atzinumu un 2017. gada 9. novembri apstiprinaja atteikumu
izsniegt registracijas apliecibu.

Kas ir Fanaptum?

Fanaptum ir zales, kas satur aktivo vielu iloperidonu. Bija paredzéts, ka tas bls pieejamas tablesu
veida.

Kadam nolukam bija paredzets lietot Fanaptum?

Fanaptum bija paredzéts lietot $izofrénijas arsté$anai pieaugusajiem. Sizofrénija ir gariga slimiba, kurai
ir vairaki simptomi, tostarp domasanas un runas traucéjumi, halucinacijas (neesosu lietu dzirdésana
vai redzésana), aizdomigums un murgi (maldigas iedomas).

Ka Fanaptum darbojas?

Fanaptum aktiva viela iloperidons ir antipsihotisks lidzeklis. Ta darbibas mehanisms nav skaidrs, bet
uzskata, ka tas piesaistas noteiktiem neiromediatoru receptoriem (mérkiem) uz galvas smadzenu
nervu Snu virsmas. Neiromediatori ir vielas, kas lauj blakus esoSajam nervu Sinam sava starpa
sazinaties. Uzskata, ka iloperidons bloké neiromediatoru dopamina un 5-hidroksitriptamina (ko dévé
ari par serotoninu) receptorus, kas ir iesaistiti Sizofrénijas norisé. Paredzams, ka, blok&jot Sos
receptorus, iloperidons normalizés galvas smadzenu darbibu un mazinas slimibas simptomus.
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Kadus dokumentus uznémums iesniedza pieteikuma pamatosanai?

Uznémums iesniedza rezultdtus no 2 pamatpétijumiem, kuri ilga 4 un 26 nedélas. Istermina pétijuma,
kura piedalijas 567 pacienti, Fanaptum tika salidzinatas ar Sizofrénijas arstéSanai paredzétam zalem
ziprazidonu un ar placebo (fiktivu arstésanu). éajé petijuma galvenais efektivitates kritérijs bija
pacientu simptomu parmainas péc 4 nedélam, vértéjot ar Sizofrénijas standartskalu. Ilgtermina
petijuma, kura piedalijas 193 pacienti, Fanaptum tika salidzinatas ar placebo. Tika mérits laiks, lidz
pacientam atgriezas simptomi (pirmais recidivs).

Kadas bija CHMP galvenas bazas, kuru dé] tika pienemts atteikums?

Sakotnéja ieteikuma sagatavosanas laika CHMP uzskatija, ka Fanaptum iedarbigums pé&tijumos bija
nenozimigs. CHMP ari noradija, ka Sis zales sak iedarboties péc 2 Iidz 3 nedélu ilgas arstésanas, kas
rada bazas, ja jaarsté pacienti ar peksSnam (akdatam) Sizofrénijas epizodém.

DroSuma zina CHMP bija bazas par So zalu ietekmi uz sirdi: Fanaptum izraisa QT intervala
pagarinasanos — maina sirds elektrisko aktivitati, kas var izraisit dzivibai bistamas sirdsdarbibas ritma
anomalijas. Komiteja So risku uzskatija par nozimigu, lai gan uznémums bija ieteicis pasakumus sada
riska mazinasanai.

Visbeidzot, CHMP radija bazas tas, ka Fanaptum organisma saske| aknu enzimi, kuru aktivitate
noteiktiem pacientiem un konkrétu citu zalu lietoSanas gadijuma ir pazeminata. Lidz ar to daZiem
pacientiem asinis var bat paaugstinata Fanaptum koncentracija, kas savukart var palielinat QT intervala
pagarinasanas risku.

Atkartotas parskatiSanas laika CHMP vélreiz izskatlja uznémuma iesniegtos datus un uznémuma
priekslikumu ieviest vairakus jaunus pasakumus QT intervala pagarinasanas apturésanai. éajos
pasakumos bija ietverta ierobeZota lietoSana pacientiem, kuriem terapija ar citu antipsihotisku lidzekli
neiedarbojas vai vairs nebija panesama, un lietoSanas aizliegums pacientiem, kuru organisms nevar
efektivi noardit Sis zales vai kuri lieto konkrétas citas zales.

Tomér CHMP joprojam pauda bazas par QT pagarinasanas risku un uzskatija, ka ierosinatie pasakumi
pietiekami neatrisinas So risku kliniskaja praksé. Turklat Komitéja vél arvien pauda bazas par
Fanaptum nenozimigu iedarbigumu un par to aizkavéto iedarbibas raksturu.

Tadel CHMP uzskatija, ka Fanaptum ieguvums neparsniedz So zalu radito risku, un ieteica neizsniegt $o
zalu registracijas apliecibu.

Kadas sekas Sis atteikums rada pacientiem, kuri piedalas kliniskajos
petijumos?

Uznémums informé&ja CHMP, ka paslaik ES netiek veikti kliniskie p&tijumi ar Fanaptum.
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