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Gamifant (emapalumaba) registracijas apliecibas
atteikums
Atteikums apstiprinats atkartota parskatisana

P&c sakotnéja atzinuma atkartotas parskatiSanas Eiropas Zalu agentira ir apstiprinajusi savu ieteikumu
atteikt registracijas apliecibas izsniegsanu zalém Gamifant. Sis zales bija paredzéts lietot primaras
hemofagocitiskas limfohistiocitozes (HLH) arstéSanai bérniem lidz 18 gadu vecumam.

Adentlra atkartoti parskatito atzinumu izdeva 2020. gada 12. novembri péc sakotnéja atzinuma, kas

Orphan Biovitrum AB (publ).

Kas ir Gamifant un kadam nolukam bija paredzets tas lietot?

Gamifant tika izstradatas ka zales, ar kuram arstét bérnus lidz 18 gadu vecumam, kuriem ir refraktora
vai recidivéjosa HLH (kad slimiba nereadé uz arstésanu vai ir recidivé&jusi) vai kuri nepanes
konvencionalo HLH terapiju (parasti zalu deksametazona un etoposida kombinaciju).

Primara HLH (pHLH) ir denétiska slimiba, kam raksturiga parmérigi aktiva iminsistéma (organisma
dabiska aizsargsistéma), kad organisms razo parak daudz makrofagu un limfocitu (iminsisteémas
Sinu), kas uzkrajas organisma audos un organos, tostarp aknas, liesa, kaulu smadzenés, galvas
smadzenés un ada. HLH var rasties ari péc infekcijas vai saistiba ar vézi (ta saukta sekundara HLH).
Parastos apstaklos makrofagiem un limfocitiem vajadzétu iznicinat inficétas un bojatas organisma
Slinas, bet HLH gadijuma iminsistéma boja pacienta veselas siinas.

Slimibas simptomi var ietvert drudzi, palielinatas aknas un liesu, izsitumus uz adas, dzelti (adas un acu
dzeltéSanu) un pancitopéniju (zemu asins Sinu skaitu), un ta biezi paradas vecuma no 1 lidz
6 ménesiem.

HLH var arstét ar hematopoétisko jeb asinsrades cilmes $inu transplantaciju (HCST), procediru, kura
pacienta kaulu smadzenes tiek aizstatas ar donora cilmes Sinam, lai veidotu jaunas kaulu smadzenes,
kuras razo veselas Siinas, bet, lai ST procedira batu sekmiga, pacientiem iepriek$ jasanem intensiva
terapija.

Gamifant satur aktivo vielu emapalumabu, un tas bija ieceréts ievadit véna ar infaziju (pa pilienam).
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arstésanai. Sikaka informacija par retu slimibu arstéSanai paredzéto zalu statusa pieskirsanu ir

atrodama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné: www.ema.europa.eu/medicines/human/orphan-
designations/eu310749.

Gamifant 2016. gada 26. maija tika ieklautas shéma PRIME! pHLH arstésanai.
Ka Gamifant darbojas?

Gamifant aktiva viela emapalumabs ir monoklonala antiviela (olbaltumvielas veids), kas izstradata, lai
ta atpazitu vielu, ko dévé par gamma interferonu, un piesaistitos tai. Pacientiem ar HLH ir augsts
gamma interferona limenis, un tiek uzskatits, ka tas atbild par parmérigo iekaisuma reakciju, kas
izraisa slimibu. Paredzams, ka, piesaistoties gamma interferonam, emapalumabs blokés ta aktivitati un
tadéjadi varétu uzlabot HLH simptomus.

Kadus dokumentus uznémums iesniedza pieteikuma pamatosanai?

Uznémums iesniedza rezultatus no viena pamatpétijuma, kura bija iesaistiti 34 pacienti ar pHLH, un
27 no viniem bija sanémusi iepriekSéju arstésanu. Galvenais efektivitates raditajs bija to pacientu
skaits, kuriem bija dal€ja vai pilniga atbildes reakcija vai HLH uzlabojums, pamatojoties uz simptomu
un laboratorisko analizu rezultatu uzlabojumu 4 lidz 8 nedélas péc arstésanas.

Kadi bija galvenie iemesli registracijas apliecibas atteikumam?

reakcija uz arstésanu ar Gamifant un vini péc tam sanéma HCST, pétijuma rezultati netika uzskatiti par
pietiekamiem, lai varétu secinat, ka Gamifant ir efektivas pHLH arstésana.

P&tijuma bija iesaistits tikai neliels skaits pacientu, kuri bija sanémusi ari citas zales HLH arstésanai.
Turklat simptomi laika gaita mainas, tapéc nav iespéjams secinat, vai daziem pacientiem noveérota
atbildes reakcija radas Gamifant iedarbibas dé&|. Tapat ari emapalumaba iedarbibu nevaréja pietiekami
pamatot ar pieejamajiem datiem par to, ka Sis zales darbojas, un gamma interferona loma pHLH
attistiba nav pilnigi izprasta.

PEétijuma planojums ari apgritinaja datu apkopoSanu par Gamifant blakusparadibam, un Sie dati ir
nepiecieSami, lai raksturotu zalu droSuma profilu. Turklat, izpétot veidu, ka tika apkopoti un parvalditi
pétijuma dati, nebija iesp&€jams apstiprinat datu uzticamibu.

Tapéc sakotnéja pieteikuma atsauk3anas bridi adentiira uzskatija, ka nav iesp&jams secinat, vai
Gamifant sniegtie ieguvumi atsver to radito risku pHLH arstéSana. Tapéc agentira ieteica neizsniegt
zalu registracijas apliecibu.

P&c uznémuma pieprasijuma adgentira atkartoti parskatija savu sakotng&jo atzinumu. Atkartotaja
parskatiSana adentira izskatija pieejamos datus un papildus konsultéjas ar nozares ekspertu grupu.

Péc atzinuma atkartotas parskatiSsanas 2020. gada novembri iebildumi par Gamifant droSuma profilu
bija sekmigi atrisinati, tacu citas bazas palika spéka. Tad€| agentira joprojam uzskatija, ka Gamifant
sniegtais ieguvums neparsniedz 3o zalu radito risku, un ieteica neizsniegt zalu registracijas apliecibu.

1 PRIME ir EMA shéma, kas nodroS$ina pastiprinatu atbalstu, izstradajot zales, kuras vérstas uz kadu neapmierinatu
medicinisko vajadzibu. Sikaka informacija pieejama Seit: https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/research-
development/prime-priority-medicines
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Vai Sis atteikums ietekmes pacientus, kuri piedalas kliniskajos petijumos?

Uznémums informé&ja agentiru, ka pacientus, kuri paSlaik piedalas Gamifant kliniskajos pétijumos, tas
neietekmeés.

Ja jUs paSreiz piedalaties kliniska pétijuma un vélaties sanemt plasaku informaciju par terapiju,
jautajiet savam arstam.
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