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Jautajumi un atbildes

Atteikums izsniegt registracijas apliecibu Heparesc
(heterologas cilvéka aknu sudnas)
Atkartotas parskatisanas iznakums

atteikt registracijas apliecibas izsniegSanu zalém Heparesc, kas paredzétas pacientu ar urinvielas cikla
traucéjumiem arstésanai. Uznémums, kas iesniedza redistracijas pieteikumu, ir Galpharm Healthcare
Ltd.

Pieteicéjs pieprasija leEmuma atkartotu parskatiSanu. Izvértéjusi Sis prasibas pamatojumu, CHMP
VElreiz parbaudija sakotn&jo atzinumu un 2015. gada 22.oktobri apstiprinaja redistracijas apliecibas
izsniegSanas atteikumu.

Kas ir Heparesc?

Heparesc ir zales, kas satur veseligu donora aknu dzivas Slinas, kas tikusas apstradatas un péc tam
sasaldétas ilgtermina uzglabasanai. Zales bija paredzéts ievadit I€énas injekcijas veida caur cauruliti,
kas ievadita véna (uz pacienta aknam) kirurdiskas procediras laika.

Heparesc tika izstradatas ka uzlabotas terapijas zalu veids, ko dévé par ,somatisko Siinu terapijas
zalem". Tas ir zalu veids, kuru sastava ir Stnas vai audi, kas apstradati, lai izmantotu slimibas
arstésanai, diagnosticéSanai un profilaksei.

Kadam nolukam bija paredzeéts lietot Heparesc?

Heparesc bija paredzéts lietot, lai arstétu bérnus lidz 3 gadu vecumam ar specifiskiem urinvielas cikla
traucéjumiem. Tie ir reti iedzimti apstakli, kddos aknas nerazo konkrétus enzimus, kas iesaistiti
slapekli saturosas vielas — urinvielas izvadisana no organisma. Ta rezultata asinis veidojas toksiskas
vielas amonjaka veida, kas var izraisit smadzenu bojajumus, konvulsijas (Iekmes), komu un navi.

Specifiskie urinvielas cikla traucé&jumi, kuru arstésanai bija paredzéts lietot Heparesc, ir
karbamoilfosfata sintetazes I nepietiekamiba, ornitina karbamoiltransferazes nepietiekamiba, arginina
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sukcinata sintetazes nepietiekamiba (1. tipa citrulinémija) arginina sukcinata liaze (arginina sukcinata
aciddrija) un arginazes nepietiekamiba. Heparesc bija paredzéts lietot bérniem So apstaklu pagaidu
parvaldibai, lidz tie sasniedz pietiekamu vecumu, kura var veikt aknu transplantaciju slimibas
arstésanai.

2007. gada 14. septembri Heparesc tika apstiprinatas ka zales retu slimibu arstésanai ornitina
karbamoiltransferazes nepietiekamibas gadijuma, bet 2010. gada 17. decembri — ari citu ieprieks
minéto apstaklu gadijuma. Retu slimibu arstéSanai paredzéto zalu komitejas atzinuma kopsavilkums
par Heparesc ir atrodams adentiras timekla vietné: ema.europa.eu/Find medicine/Human

medicines/Rare disease designation.

Kada ir paredzama Heparesc iedarbiba?

Heparesc zales ir izgatavotas no donora aknu Sinam, kas spéj razot enzimu, kura trikst pacientiem ar
urinvielas cikla traucéjumiem. Kad zales tiek ievaditas véna, kas iet uz aknam, dazas aknu Sinas, ko
tas satur, sintezéjas recipienta aknas un sak razot trikstoSo aknu enzimu, tadéjadi samazinot slimibas
simptomus.

Kadus dokumentus uznémums iesniedza pieteikuma pamatosanai?

Pirms uzsakt pétijumus ar cilvékiem, Heparesc iedarbiba tika parbaudita eksperimentalos modelos.

Uznémums iesniedza rezultatus no diviem galvenajiem pétijumiem, kuros tika iesaistiti kopuma 20
bérni ar urinvielas cikla trauc&jumiem. Abos pétijumos Heparesc iedarbibu salidzinaja ar vésturiskajiem
pediatrijas pacientu, kuri nesanéma Heparesc, arstésanas rezultatiem. P&tijuma galvenie iedarbiguma
raditaji bija izmainas ar *3C iezZimétas urinvielas razo3anas limenos péc arstéanas (testu veic, lai
pieraditu sp&ju razot urinvielu) salidzinajuma ar rezultatiem pirms arstésanas, ka ari epizozu skaits,
ilgums un smaguma pakape |oti augsta amonjaka limena asinis gadijumos.

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

Ta ka Heparesc ir uzlabotas terapijas zales, Uzlaboto terapiju komiteja (CAT) veica to novértésanu.
Nemot véra CAT veiktos novértéjumus, CHMP secinaja, ka Heparesc nevar izsniegt redistracijas
apliecibu, lai bérniem arstétu urinvielas cikla traucéjumus.

CHMP bija bazas par pétijumu planosanu un veikSanu, kas radija Saubas par So pétijumu rezultatiem
un to iespéjamo sakritibu. Turklat CHMP bija bazas par testu rezultatu klinisko nozimibu, kas noteica
urinvielas razosanas spéju.

Lidz ar to Komiteja uzskatija, ka zalu ieguvumi arstéSana nav pietiekami pieraditi. Tade] CHMP
uzskatija, ka pacientu ieguvums, lietojot Heparesc, neparsniedz So zalu radito risku un ieteica
neizsniegt So zalu redistracijas apliecibu.

Atkartotas izveértéSanas laika CAT un CHMP vélreiz aplikoja uznémuma iesniegtos datus un apspriedas
ar ekspertiem par urinvielas cikla traucéjumu arstéSanu. Abas komitejas apstiprinaja savu atzinumu,
ka Heparesc iedarbigums So traucéjumu arstésana nebija pietiekami pieradits. Lai gan zalu izstrade, ka
ari pacientu iesaistiSana pétijuma sakara ar slimibas retumu rada zinamas gritibas, CHMP secinaja, ka
ieguvumi neparsniedz Heparesc radito risku, un saglabaja spéka ieprieks&jo ieteikumu atteikt zaju
registracijas apliecibas izsniegSanu.
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Kadas sekas Sis atteikums rada pacientiem, kuri piedalas kliniskos
petijumos vai zalu lidzcietigas lietosanas programmas?

Uznémums ir informé&jis CHMP, ka Sis IEmums neietekmés pacientus, kuri ir ieklauti kliniskaja izpété
vai zalu eksperimentalas lietoSanas programmas.
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