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Retragerea cererii de autorizare de punere pe piata
pentru Epixram (levetiracetam)

Neuraxpharm Pharmaceuticals S.L. si-a retras cererea de autorizare de punere pe piata pentru
Epixram, pentru tratamentul convulsiilor la pacientii cu epilepsie.

Compania si-a retras cererea la 19 septembrie 2024.

Ce este Epixram si pentru ce ar fi trebuit sa se utilizeze?

Epixram a fost elaborat pentru tratamentul epilepsiei. Medicamentul urma sa fie utilizat in monoterapie
la pacientii cu varsta de cel putin 16 ani cu epilepsie nou diagnosticata, pentru tratarea convulsiilor
partiale (care incep dintr-o anumita parte a creierului), cu sau fara generalizare (cand activitatea
electricd anormala se raspandeste in creier).

De asemenea, Epixram a fost conceput pentru a fi utilizat ca adjuvant asociat cu alte medicamente
antiepileptice la pacientii cu varsta de cel putin 12 ani, pentru a trata:

e convulsii partiale cu sau fara generalizare la pacientii cu epilepsie;

e convulsii mioclonice (spasme scurte, asemanatoare socurilor, ale unui muschi sau ale unei grupe
de muschi) la pacienti cu epilepsie mioclonica juvenila;

e convulsii tonico-clonice primar generalizate (convulsii grave, cu pierderea cunostintei) la pacienti
cu epilepsie generalizata idiopatica (un tip de epilepsie despre care se considera ca are cauza
ereditara).

Epixram contine substanta activa levetiracetam si urma sa fie disponibil sub forma de granule cu
eliberare prelungitd pentru administrare orala. ,Eliberare prelungita” inseamna ca substanta activa este
eliberata lent in organism in decurs de cateva ore dupa administrarea medicamentului.

Epixram a fost elaborat ca ,medicament hibrid” pentru Keppra. Acest lucru inseamna ca Epixram
continea aceeasi substanta activa ca Keppra, dar a fost prezentat intr-un mod diferit. Daca Keppra este
disponibil sub forma de comprimate, de solutie pentru administrare orala si de perfuzie intravenoasa
(picurare in vena), Epixram urma sa fie furnizat sub forma de granule cu eliberare prelungita.
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Cum actioneaza Epixram?

Substanta activa din Epixram, levetiracetamul, se utilizeaza pentru tratamentul epilepsiei. Epilepsia
este cauzata de o hiperactivitate electrica in creier. Modul exact de actiune al levetiracetamului este
incad neclar, dar pare sa interactioneze cu o proteind, numitd proteina 2A din veziculele sinaptice, care
se gaseste in spatiile dintre nervi si are rol in eliberarea mesagerilor chimici din celulele nervoase.
Levetiracetamul stabilizeaza activitatea electrica a creierului si previne aparitia convulsiilor la pacientii
cu epilepsie.

Ce documentatie a prezentat compania in sprijinul cererii sale?

Studiile privind beneficiile si riscurile substantei active au fost deja efectuate pentru medicamentul de
referinta Keppra si, prin urmare, nu a fost necesara repetarea tuturor studiilor pentru Epixram. Ca
pentru toate medicamentele, compania a pus la dispozitie studii cu privire la calitatea Epixram. De
asemenea, compania a efectuat studii pentru a verifica daca Epixram este , bioechivalent” cu
medicamentul de referinta, Keppra. Doua medicamente sunt bioechivalente atunci cdnd elibereaza
aceeasi cantitate de substanta activa in organism si, ca urmare, se anticipeaza ca au acelasi efect.

In ce stadiu se afla evaluarea in momentul retragerii cererii?

Cererea a fost retrasa dupa ce Agentia Europeana pentru Medicamente evaluase informatiile
prezentate de companie si formulase intrebari pentru aceasta. Dupa evaluarea de catre agentie a
raspunsurilor companiei la ultima runda de intrebari, existau inca unele probleme nerezolvate.

Care a fost recomandarea agentiei in momentul respectiv?

Pe baza analizarii datelor si a raspunsului companiei la intrebarile agentiei, in momentul retragerii
cererii, agentia avea unele motive de ingrijorare si a dat un aviz provizoriu potrivit caruia Epixram nu
putea fi aprobat pentru tratamentul convulsiilor la pacientii cu epilepsie.

Agentia a stabilit ca datele prezentate de companie nu au demonstrat bioechivalenta dintre Epixram si
medicamentul de referinta, Keppra. Prin urmare, in conformitate cu orientarile EMA pentru
medicamentele hibride, agentia a solicitat companiei sa furnizeze date suplimentare pentru a
demonstra cd Epixram este echivalent cu medicamentul de referinta si, prin urmare, va avea aceleasi
efecte, Impreuna cu informatii suplimentare privind siguranta pentru Epixram. Desi compania a furnizat
date dintr-un studiu bazat pe date reale, agentia a considerat ca datele furnizate nu au fost suficiente
pentru a-i permite sa concluzioneze cu privire la echivalenta terapeutica a efectului.

Prin urmare, la momentul retragerii cererii, in opinia agentiei, compania nu prezentase suficiente date
in sprijinul autorizarii de punere pe piata pentru Epixram.

Care au fost motivele invocate de companie pentru retragerea cererii?

In scrisoarea prin care compania instiinteaza agentia cu privire la retragerea cererii, compania a
mentionat o modificare a strategiei sale de reglementare ca motiv pentru retragere.

Retragerea acestei cereri afecteaza pacientii din studii clinice?

Compania a informat agentia ca nu sunt in derulare studii clinice cu Epixram.
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