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Nezglyal (leriglitazon)
Przeglad wiedzy na temat leku Nezglyal i uzasadnienie udzielenia pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu w UE w przystepnym jezyku

Czym jest lek Nezglyal i w jakim celu sie go stosuje

Nezglyal jest lekiem stosowanym w leczeniu adrenoleukodystrofii mézgowej u chtopcow w wieku od 2
do 12 lat z tagodnymi objawami lub bez objawdw, ktérych wynik oceny funkcji neurologicznych wynosi
0 lub 1.

Lek stosuje sie u pacjentdw, u ktorych zmiany w modzgu nie wykazujg wzmocnienia po podaniu $rodka
kontrastowego gadolinu (zmiany Gd-ujemne) podczas badania mdzgu metoda rezonansu
magnetycznego, co wskazuje na wczesne stadium choroby.

Adrenoleukodystrofia mézgowa to postaé choroby genetycznej zwanej adrenoleukodystrofig, w ktérej
substancje tluszczowe zwane ,diugo-tancuchowymi kwasami ttuszczowymi” gromadzg sie w tkankach
organizmu, gtdwnie w mozgu, rdzeniu kregowym i nadnerczach (dwoch gruczotach potozonych nad
nerkami). W adrenoleukodystrofii mézgowej nagromadzenie tych substancji w mdzgu powoduje stan
zapalny i zniszczenie ostonki ochronnej (mieliny), ktéra izoluje i pomaga w przekazywaniu sygnatow
przez komérki nerwowe.

Ze wzgledu na to, ze adrenoleukodystrofia mdzgowa jest chorobg rzadko wystepujaca, w dniu 18
listopada 2016 r. lek Nezglyal uznano za lek sierocy (lek stosowany w rzadkich chorobach) w leczeniu
adrenoleukodystrofii. Wiecej informacji o przyznaniu statusu leku sierocego mozna znalez¢ na stronie

internetowej EMA.

Substancja czynng zawartg w leku Nezglyal jest leriglitazon.

Jak stosowac¢ lek Nezglyal

Lek wydawany na recepte. Leczenie powinien rozpoczynac i nadzorowac lekarz z doswiadczeniem w
leczeniu chordb, w ktérych komorki osrodkowego uktadu nerwowego przestajg dziatac lub obumieraja.

Lek jest dostepny w postaci zawiesiny do podawania doustnego raz na dobe. Dawka zalezy od wzrostu
i masy ciata dziecka.

Przed rozpoczeciem stosowania leku Nezglyal i w trakcie leczenia lekarz bedzie regularnie wykonywac
badania krwi w celu sprawdzenia czynnosci watroby pacjenta. Jesli wyniki badan wykaza zaburzenia
czynnosci watroby pacjenta, moze zaistnie¢ koniecznos¢ tymczasowego przerwania leczenia.
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Wiecej informacji o sposobie stosowania leku Nezglyal znajduje sie w ulotce dla pacjenta lub udzieli ich
lekarz lub farmaceuta.

Jak dziata lek Nezglyal

Substancja czynna leku Nezglyal, leriglitazon, dziata poprzez przytaczanie sie do znajdujqcych sie w
komoérkach, takze nerwowych, receptorow (celdéw) zwanych receptorami gamma PPAR i aktywowanie
ich. Receptory PPAR gamma odgrywaja role w regulacji funkcji mitochondridow (struktur
wytwarzajacych energie w komadrkach), sposobu, w jaki komérki reagujg na stres oksydacyjny
(uszkodzenia spowodowane przez toksyczne czasteczki zawierajace tlen, znane jako wolne rodniki) i
stan zapalny. W zwigzku z tym nalezy sie spodziewad, ze leriglitazon bedzie chronit komorki nerwowe
przed uszkodzeniem poprzez ztagodzenie stanu zapalnego, poprawe funkcjonowania mitochondriéw i
ochrone przed uszkodzeniem przez wolne rodniki.

Korzysci ze stosowania leku Nezglyal wykazane w badaniach

W badaniu gtdwnym uczestniczyto 23 chtopcdédw w wieku od 2 do 12 lat z adrenoleukodystrofig
mozgowg, w tym ze zmianami mdzgowymi Gd-dodatnimi lub Gd-ujemnymi. Wszyscy pacjenci
otrzymywali lek Nezglyal w ramach standardowego leczenia, a pacjenci spetniajacy kryteria kwalifikacji
mogli w dowolnym momencie badania zosta¢ poddani przeszczepieniu krwiotworczych komérek
macierzystych (ang. haematopoietic stem cell transplant, HSCT). HSCT jest procedurg, w ramach
ktorej pacjent otrzymuje komarki macierzyste, aby pomac szpikowi kostnemu w wytwarzaniu zdrowych
komorek krwi. Leku Nezglyal nie poréwnywano z zadnym innym leczeniem. Po 96 tygodniach lub
podczas wizyty poprzedzajacej HSCT zahamowanie progresji choroby (zatrzymanie jej postepu)
uzyskano u 35% pacjentéw (7 z 20, dla ktorych zebrano wystarczajace dane), w poréwnaniu z
oczekiwanym odsetkiem zahamowania progresji wynoszacym 10% w przypadku naturalnego przebiegu
choroby. U wiekszosci pacjentéw (6 z 7), u ktérych stosowanie leku Nezglyal doprowadzito do
zahamowania progresji choroby, na poczatku leczenia wystepowaty Gd-ujemne zmiany w mdzgu.

Badania dotyczace leku Nezglyal opisano bardziej szczegdétowo w sprawozdaniu oceniajgcym lek.

Dziatania niepozadane i ograniczenia zwigzane ze stosowaniem leku
Nezglyal

Petny wykaz dziatan niepozadanych i ograniczen zwigzanych ze stosowaniem leku Nezglyal znajduje sie
w ulotce dla pacjenta.

Najczestsze dziatania niepozadane zwigzane ze stosowaniem leku Nezglyal (mogace wystgpi¢ u 1 na 10
dzieci) to: zwiekszona masa ciata, obrzek powiek (opuchlizna spowodowana zatrzymaniem ptynow),
leukopenia (niski poziom krwinek biatych) i neutropenia (niski poziom neutrofiléw, rodzaju krwinek
biatych zwalczajacych zakazenia).

Leku Nezglyal nie wolno stosowac u oséb z nadwrazliwoscig (alergig) na leki zawierajace
tiazolidynedion, ktére sg stosowane w leczeniu cukrzycy typu 2. Leku nie wolno réwniez stosowac u
0s6b z niewydolnoscig serca lub u ktérych wczesniej wystepowata niewydolnos¢ serca.

Podstawy dopuszczenia leku Nezglyal do obrotu w UE

W momencie wydania pozwolenia na dopuszczenie do obrotu nie byty dostepne zadne zatwierdzone
leki stosowane w leczeniu pacjentéw z Gd-ujemng mdzgowa adrenoleukodystrofig, bardzo rzadka i

szybko postepujaca choroba. Jedyng potencjalng metoda leczenia postepujacej (pogarszajacej sie)

mozgowej adrenoleukodystrofii (zwykle ze zmianami Gd-dodatnimi) jest HSCT.
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Wykazano, ze lek Nezglyal skutecznie hamuje progresje choroby u dzieci z mézgowg
adrenoleukodystrofig i zmianami Gd-ujemnymi, czyli we wczesnym stadium choroby, w ktérym
leczenie powinno przynies$¢ najwieksze dtugoterminowe korzysci. Pod wzgledem bezpieczenstwa,
dziatania niepozgadane uznaje sie za mozliwe do opanowania.

Podejmujac decyzje, Europejska Agencja Lekdw uwzglednita réwniez opinie organizacji pacjentéw oraz
organizacji zrzeszajgcych pracownikéw ochrony zdrowia.

Agencja uznata, ze korzysci ze stosowania leku Nezglyal przewyzszajq ryzyko i moze on by¢
dopuszczony do stosowania w UE.

Lek Nezglyal zostat dopuszczony do obrotu w wyjatkowych okolicznoséciach. Wynika to z faktu, ze
istnieje wysoka niezaspokojona potrzeba medyczna w leczeniu adrenoleukodystrofii mézgowej i nie
mozna byto uzyskac¢ wyczerpujacych informaciji o leku Nezglyal z uwagi na rzadkie wystepowanie
choroby. Firma musi dostarczy¢ dodatkowe dane o leku Nezglyal. Firma musi przedtozy¢ wyniki
badania dotyczacego bezpieczenstwa stosowania leku, a takze wyniki badania rejestrowego
dotyczacego dtugoterminowej skutecznosci leku Nezglyal. Firma musi réwniez co roku przekazywacd
aktualne informacje na temat bezpieczenstwa i skutecznosci leku. Co roku Agencja dokona przegladu
wszelkich nowych informacji, ktére beda dostepne.

Srodki podejmowane w celu zapewnienia bezpiecznego i skutecznego
stosowania leku Nezglyal

W celu zapewnienia bezpiecznego i skutecznego stosowania leku Nezglyal w charakterystyce produktu
leczniczego i w ulotce dla pacjenta zawarto zalecenia i srodki ostroznosci przeznaczone dla personelu
medycznego i pacjentéw.

Tak jak w przypadku wszystkich lekéw, dane o stosowaniu leku Nezglyal sg stale monitorowane.
Podejrzewane dziatania niepozadane leku Nezglyal sg starannie oceniane i podejmowane sg wszelkie
czynnosci konieczne do ochrony pacjentow.

Inne informacje o leku Nezglyal

Dalsze informacje o leku Nezglyal, w tym ulotka dla pacjenta i sprawozdanie oceniajace, znajdujq sie
na stronie internetowej Agencji pod adresem: ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/nezglyal.

W celu uzyskania informacji o dostepnosci tego leku w danym kraju nalezy skontaktowac sie z
wiasciwym organem krajowym.
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