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Upstaza (eladokagen eksuparwowek)
Przeglad wiedzy na temat leku Upstaza i uzasadnienie udzielenia pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu w UE

Czym jest lek Upstaza i w jakim celu sie go stosuje

Upstaza jest lekiem terapii genowej stosowanym u oséb dorostych i dzieci powyzej 18. miesigca zycia
z powaznym niedoborem dekarboksylazy L-aminokwaséw aromatycznych (AADC) z genetycznie
potwierdzonym rozpoznaniem.

Niedobor AADC jest chorobg dziedziczng wptywajacg na uktad nerwowy i prowadzaca do objawow,
takich jak opoznienia rozwojowe, ostabienie napiecia miesni i niezdolno$¢ do kontrolowania ruchu
konczyn.

Ze wzgledu na to, ze niedobor AADC uznano za chorobe rzadko wystepujacg, w dniu 18 listopada
2016 r. lek Upstaza uznano za lek sierocy (lek stosowany w rzadkich chorobach). Wiecej informacji na
temat przyznania statusu leku sierocego mozna znalez¢ tutaj:
ema.europa.eu/medicines/human/orphan-designations/eu3161786.

Upstaza jest rodzajem leku do zaawansowanego leczenia zwanym produktem terapii genowej. Jest to
rodzaj leku, ktérego dziatanie polega na dostarczaniu genéw do organizmu.

Lek Upstaza zawiera eladokagen eksuparwowek, funkcjonalng wersje genu AADC w obrebie
zmodyfikowanego wirusa (wektor wirusowy zwigzany z adenowirusem). Nie wiadomo, czy wirus
zastosowany w tym leku wywotuje chorobe u ludzi.

Jak stosowac lek Upstaza

Lek wydawany na recepte. Musi on by¢ podawany w sali operacyjnej w znieczuleniu przez lekarza

z doswiadczeniem w zabiegach operacyjnych mdzgu. Lek podaje sie we wlewie dozylnym do médzgu, a
nastepnie wykonuje sie badanie obrazowe mdzgu. Lekarz bedzie monitorowat powrdt pacjenta do
zdrowia i sprawdzi, czy nie wystepujg dziatania niepozadane zwigzane z zabiegiem chirurgicznym i
leczeniem.

Wiecej informacji o sposobie stosowania leku Upstaza znajduje sie w Ulotce dla pacjenta lub udzieli ich
lekarz lub farmaceuta.
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Jak dziata lek Upstaza

Niedobdér AADC jest spowodowany mutacjami w genie wytwarzajagcym enzym AADC. Enzym ten jest
potrzebny do wytwarzania dopaminy, neuroprzekaznika, ktory jest istotny w kontroli ruchu. U
pacjentéw z niedoborem AADC enzym nie dziata prawidtowo, w wyniku czego mézg wytwarza bardzo
mato dopaminy lub wcale jej nie wytwarza. Lek sktada sie z wirusa zawierajacego wersje robocza genu
AADC. Po podaniu pacjentowi oczekuje sie, ze wirus bedzie przenosi¢ gen AADC do komdrek
nerwowych, co umozliwi im wytwarzanie brakujacego enzymu. To z kolei powinno umozliwic¢
komoérkom wytwarzanie dopaminy, ktéra jest niezbedna do ich prawidiowego dziatania, tagodzac w ten
sposob objawy choroby.

JKorzysci ze stosowania leku Upstaza wykazane w badaniach

Korzysci ze stosowania leku Upstaza wykazano w trzech badaniach gtéwnych z udziatem 28 dzieci

w wieku od 1,5 do 8,5 roku z ciezkim niedoborem AADC potwierdzonym za pomoca badania
genetycznego. Gtéwnym kryterium oceny skutecznosci byta kontrola gtowy oraz zdolnos¢ do siedzenia
bez pomocy. W badaniach wykazano, ze okoto 70% (14 z 20) pacjentéw byto w stanie kontrolowac
ruchy gtowy, a okoto 65% (12 z 20) pacjentéw mogto siedzie¢ bez pomocy dwa lata po leczeniu. Dane
z literatury naukowej wykazaty, ze pacjenci z ciezkim niedoborem AADC, ktérzy nie zostali poddani
zadnemu leczeniu, nie mogli osiggnac tych etapow rozwoju.

Ryzyko zwigzane ze stosowaniem leku Upstaza

Najczestsze dziatanie niepozadane zwigzane ze stosowaniem leku Upstaza (mogace wystgpic¢ czesciej
niz u 1 osoby na 10) to dyskineza (niekontrolowane ruchy).

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

Podstawy dopuszczenia do obrotu leku Upstaza w UE

W trzech badaniach gtéwnych wykazano, ze lek Upstaza skutecznie poprawia zdolnos¢ do
kontrolowania ruchu gtowy i siedzenia u pacjentéw z niedoborem AADC. Ze wzgledu na to, ze niedobér
AADC jest bardzo rzadka chorobg, badanie byto na matg skale, ale dostepne dane krétkoterminowe
wskazuja, ze lek Upstaza moze by¢ skuteczny w osigganiu waznych etapow rozwojowych u dzieci.
Chociaz dane dotyczace bezpieczenstwa stosowania leku Upstaza sg ograniczone, obserwowane do tej
pory dziatania niepozadane uznaje sie za mozliwe do kontrolowania. Europejska Agencja Lekéw (EMA)
uznata, ze korzysci ptynace ze stosowania leku Upstaza przewyzszajq ryzyko i moze on by¢
dopuszczony do stosowania w UE, rowniez u oséb dorostych z niedoborem AADC, biorac pod uwage
ciezkos¢ choroby i brak istniejagcych metod leczenia.

Lek Upstaza dopuszczono do obrotu w wyjatkowych okolicznosciach. Oznacza to, ze poniewaz
wskazanie wystepuje tak rzadko, nie mozna byto uzyska¢ petnych informacji o leku. Co roku
Europejska Agencja Lekéw dokona przegladu wszelkich nowych informacji i w razie potrzeby uaktualni
niniejsze ogdlne informacije.

Jakich informacji jeszcze brakuje na temat leku Upstaza

W zwigzku z tym, ze lek Upstaza uzyskat dopuszczenie do obrotu w wyjatkowych okolicznosciach, firma
wprowadzajgca lek Upstaza do obrotu dostarczy dodatkowe dane z trwajacych badan i przeprowadzi
nowe badanie w celu dalszego scharakteryzowania dtugotrwatego bezpieczenstwa i skutecznosci leku
Upstaza.
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Srodki podejmowane w celu zapewnienia bezpiecznego i skutecznego
stosowania leku Upstaza

Firma wprowadzajgca lek Upstaza do obrotu musi zagwarantowac, ze szpitale, w ktdrych podawany
jest lek, dysponujgq odpowiednig wiedza specjalistyczng, wyposazeniem i odpowiednio przeszkolonym
personelem.

Firma musi dostarczy¢ materiaty edukacyjne dla personelu medycznego i pacjentow na temat zabiegu
chirurgicznego i mozliwych dziatan niepozadanych.

Firma musi rowniez dostarczy¢ dodatkowe dane w celu dalszego wykazania, ze lek Upstaza jest
wytwarzany w sposob spdjny i z zachowaniem tych samych standardéw jakosci.

W celu zapewnienia bezpiecznego i skutecznego stosowania leku Upstaza w Charakterystyce Produktu
Leczniczego i w Ulotce dla pacjenta zawarto rowniez zalecenia i $rodki ostroznosci przeznaczone dla
personelu medycznego i pacjentéw.

Tak jak w przypadku wszystkich lekdw, dane o stosowaniu leku Upstaza s stale monitorowane.
Zgtaszane dziatania niepozadane leku Upstaza sg starannie oceniane i podejmowane sg wszystkie
czynnosci konieczne do ochrony pacjentéw.

Inne informacje dotyczace leku Upstaza

Dalsze informacje na temat leku Upstaza znajdujq sie na stronie internetowej Agencji pod adresem:
ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/upstaza.
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