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dihydrochlorid sapropterinu

Tento dokument je sihrn Eurépskej verejnej hodnotiacej spravy (EPAR) o lieku Kuvan. Vysvetluje,
akym spdsobom agentura vyhodnotila liek s cielom odporudit jeho povolenie na uvedenie na trh v EU
a podmienky jeho pouzivania. U¢elom tohto dokumentu nie je poskytnut praktické rady o tom, ako
pouzivat liek Kuvan.

Ak pacienti potrebuju praktické informacie o pouzivani lieku Kuvan, najdu ich v pisomnej informéacii pre
pouzivatela alebo sa m6zu obratit na svojho osetrujiceho lekara, resp. lekarnika.

Co je liek Kuvan a na ¢o sa pouziva?

Kuvan je liek, ktory sa pouziva na lieCbu vysokej hladiny fenylalaninu v krvi u dospelych a deti
vSetkych vekovych skupin s genetickymi poruchami, ako su fenylketonuria (PKU) alebo nedostatok
tetrahydrobiopterinu (BH4).

Pacienti s tymito poruchami nedokazu spracovat aminokyselinu fenylalanin z bielkovin prijatych v
strave, v dosledku ¢oho sa im ukladd aminokyselina v krvi v abnormalne vysokych hladinach, ¢o
spbésobuje problémy nervového systému.

KedZe je pocet pacientov s ochoreniami sposobujucimi vysoké hladiny fenylalaninu v krvi nizky, tieto
ochorenia sa povazuju za zriedkavé, a preto bol liek Kuvan 8. juna 2004 oznaceny za liek na ojedinelé
ochorenia.

Liek Kuvan obsahuje Gcinnu latku dihydrochlorid sapropterinu.
Ako sa liek Kuvan uziva?

Liek Kuvan je dostupny vo forme rozpustnych tabliet (100 mg) alebo prasku (100 alebo 500 mg), ktory
sa ma rozpustit vo vode a vypit. Vydaj lieku Kuvan je viazany na lekarsky predpis a lie¢bu musi zacat
lekar, ktory ma skusenosti s liecbou PKU a nedostatku BH4. Je dblezité, aby pri pouzivani lieku Kuvan
pacienti dodrziavali diétu s nizkym obsahom fenylalaninu a bielkovin, pricom sa prijem fenylalaninu a
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bielkovin musi sledovat a upravovat, aby sa zabezpedila kontrola hladiny fenylalaninu v krvi a
vyzivovej rovnovahy. Liek Kuvan je uréeny na dlhodobé pouzivanie.

Podiato¢na davka lieku Kuvan zavisi od hmotnosti pacienta. Davka sa nasledne mdze upravit

v zavislosti od hladiny aminokyselin v krvi vratane fenylalaninu. Liek Kuvan sa uZziva spolu s jedlom
kazdy den v rovhakom c¢ase, najlepsie rano. Pre niektorych pacientov s nedostatkom BH4 méze byt

potrebné na dosiahnutie najlepsieho Géinku davku rozdelit do dvoch alebo troch davok podavanych v
priebehu dna.

Dostatoc¢na odpoved' je definovana ako najmenej 30 % znizenie hladiny fenylalaninu v krvi alebo
dosiahnutie hladiny, ktoré urcil lekar. Pacient, ktory po jednom mesiaci dosiahol tuto Uroven odpovede,
sa povazuje za tzv. odpovedajliceho a mbze liek Kuvan dalej uzivat.

Akym sposobom liek Kuvan Gcinkuje?

Vysoka hladina fenylalaninu v krvi vznika v désledku problému s rozkladom fenylalaninu pomocou
enzymu, ktory sa nazyva fenylalaninhydroxylaza. Pacienti s PKU maju chybné verzie tohto enzymu a
pacienti s nedostatkom BH4 maju nizku hladinu BH4, o je tzv. kofaktor, ktory tento enzym potrebuje
na spravne fungovanie.

U¢&inna latka lieku Kuvan, dihydrochlorid sapropterinu, je syntetickou képiou BH4. Pri PKU spdsobuje
zvysSenie aktivity chybného enzymu a pri nedostatku BH4 nahradza chybajici kofaktor. Tymito
ucinkami liek poméha obnovovat schopnost enzymu transformovat fenylalanin na tyrozin, ¢im sa
znizuje hladina fenylalaninu v krvi.

Aké prinosy lieku Kuvan boli preukazané v studiach?

Pri lieCbe PKU sa v hlavnej studii porovnavalo znizenie hladiny fenylalaninu v krvi u 88 pacientov
lieCenych bud’ liekom Kuvan alebo placebom (zdanlivym liekom). V dvoch dalSich stadiach

so 101 pacientmi sa skimalo, do akej miery ucinok lieku Kuvan umoziuje pacientom konzumovat
jedlo s obsahom fenylalaninu a udrzat si pritom ciefové hladiny fenylalaninu v krvi (t.j. tolerancia
fenylalaninu).

Liek Kuvan bol Gcinnejsi ako placebo pri znizovani hladiny fenylalaninu v krvi u pacientov s PKU,
pricom sa dosiahlo znizenie o 236 mikromolov na liter po 6 tyzdioch v porovnani so zvysenim

0 3 mikromoly na liter pri pouzivani placeba. Okrem toho liek Kuvan umoznil pacientom s PKU, ktori
nemali obmedzend diétu, zvysit denny prijem fenylalaninu na 17,5 mg na kilogram telesnej hmotnosti
po 10 tyzdnioch v porovnani s 3,3 mg/kg pri pouzivani placeba. Ak sa liek Kuvan v kombinacii s diétou
porovnaval iba s diétou samotnou, priemerny denny prijem fenylalaninu, ktory bol tolerovany po 26
tyzdnoch liecby, predstavoval 81 mg/kg v skupine uZivajlcej liek Kuvan a 50 mg/kg v skupine iba s
diétou.

V pripade lie¢by nedostatku BH4, ¢o je velmi zriedkavé ochorenie, spolo¢nost predlozila vysledky troch
studii z uverejnenej literatdry, v rdmci ktorych boli niektori pacienti lieceni sapropterinom v priemere
15,5 mesiaca. V tychto Studiach vykazovali pacienti zlepSenie hladiny fenylalaninu v krvi a inych
markerov ochorenia, ak uzivali liek.

Na Studiach skdmajlcich liek Kuvan sa zucastnili deti a dospeli vsetkych vekovych skupin.
Akeé rizika sa spajaju s pouzivanim lieku Kuvan?

Najcastejsie vedlajsie Glinky lieku Kuvan (pozorované u viac ako 1 pacienta z 10) su bolest hlavy a
rinorea (vytok z nosa).
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Zoznam vsetkych vedlajsich uc¢inkov pozorovanych pri pouzivani lieku Kuvan a zoznam vietkych
obmedzeni sa nachadza v pisomnej informacii pre pouzivatela.

Preco bol liek Kuvan povoleny?

Agentura rozhodla, Ze prinosy lieku Kuvan su vacsie nez rizika spojené s jeho pouzivanim, a odporucila
udelit povolenie na uvedenie na trh.

va

Aké opatrenia sa prijimaji na bezpecné a Gucinné pouzivanie lieku Kuvan?

Na bezpecné a ucinné pouzivanie lieku Kuvan boli do sthrnu charakteristickych vlastnosti lieku
a pisomnej informacie pre pouzivatela zahrnuté odporacania a opatrenia, ktoré maja zdravotnicki
pracovnici a pacienti dodrziavat.

Dalsie informacie o lieku Kuvan

Dna 2. decembra 2008 Eurépska komisia vydala povolenie na uvedenie lieku Kuvan na trh platné v
celej Eurdpskej Unii.

Suhrn stanoviska Vyboru pre lieky na ojedinelé ochorenia k lieku Kuvan sa nachadza na webovej
stranke agentury EMA: ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/Rare disease designations.

Uplné znenie spravy EPAR o lieku Kuvan sa nachadza na webovej stranke agentury:
ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European Public Assessment Reports. Ak potrebujete
dalsie informacie o lie¢be liekom Kuvan, preditajte si pisomnu informaciu pre pouzivatela (stéast
spravy EPAR), alebo sa obratte na svojho oSetrujliceho lekdra, resp. lekarnika.

Poslednéa aktualizacia tohto sthrnu: 07-2017
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