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Sammanfattning av EPAR for allméanheten

Siklos
hydroxykarbamid

Detta ar en sammanfattning av det offentliga europeiska utredningsprotokollet (EPAR) for Siklos. Det
forklarar hur kommittén for humanladkemedel (CHMP) bedémt lakemedlet och hur den kommit fram till
sitt stallningstagande om att bevilja godk&dnnande for forsaljning och sina rekommendationer om hur
lakemedlet ska anvéandas.

Vad ar Siklos?

Siklos ar ett lakemedel som innehaller den aktiva substansen hydroxykarbamid. Det finns som
tabletter (100 mg och 1 000 mg). 1 000 mg-tabletten har sarskilda brytlinjer sa att den latt kan delas i
fyra lika stora delar.

Vad anvands Siklos for?

Siklos ges till vuxna, ungdomar och barn éver tva ars alder som har sickelcellsyndrom, en genetisk
sjukdom dar de roda blodkropparna blir stela och klibbiga och @ndrar utseende fran att se ut som
runda skivor till att f& formen av manskaror. Det anvands for att forhindra smartsamma och
aterkommande vaso-ocklusiva kriser som intraffar nar blodkarlen blockeras av de onormala roda
blodkropparna s att blodflodet till ett organ minskar. Kriserna kan inbegripa akut brostsyndrom, ett
livshotande tillstand da patienten far plotsliga brostsmartor, feber, andndd eller tecken pa vatska i
lungorna pa réntgen.

Eftersom antalet patienter med sickelcellsyndrom ar litet betraktas sjukdomen som séallsynt. Den 9 juli
2003 klassificerades Siklos som sérlakemedel (ett lakemedel som anvénds vid séllsynta sjukdomar).

Lakemedlet &r receptbelagt.
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Hur anvands Siklos?

Behandling med Siklos bor pabdrjas av lakare som har erfarenhet av att behandla sickelcellsyndrom.

Siklos tas en gang dagligen, helst p& morgonen fore frukost. Startdosen ar normalt 15 mg per kilogram
kroppsvikt. Den tablettstyrka som ar lampligast for att fa ihop dosen anvands (100 eller 1 000 mg).

1 000 mg-tabletten kan brytas i fyra lika stora delar (250 mg) om det behdvs. Dosen justeras efter hur
patienten svarar pa behandlingen. Den normala dosen ar mellan 15 och 30 mg per kilogram kroppsvikt
per dag. Doser pa upp till 35 mg per kilogram kroppsvikt per dag kan anvandas i undantagsfall, s&
lange patientens blod kontrolleras med avseende pa biverkningar. Patienter som inte svarar pa denna
dos eller som drabbas av biverkningar kan behdva avbryta behandlingen permanent eller tillfalligt.
Dosen av Siklos bér minskas for patienter med lindriga eller mattliga njurproblem. Mer information finns
i bipacksedeln.

Hur verkar Siklos?

Den aktiva substansen i Siklos, hydroxykarbamid, hAmmar tillvaxt och férékning av vissa celler, bland
annat blodkroppar. Lakemedlets exakta verkningsmekanism vid sickelcellsyndrom &r inte kand, men
hydroxykarbamid kan minska antalet celler som cirkulerar i blodet samt férhindra att de réda
blodkropparna andrar form hos patienter med sickelcellsyndrom. Detta minskar risken for att blodkarlen
blockeras.

Hydroxykarbamid, som brukade kallas hydroxyurea, har funnits tillgangligt inom EU i flera artionden
for anvandning vid andra sjukdomar, bland annat vissa cancerformer.

Hur har Siklos effekt undersokts?

Eftersom hydroxykarbamid &ar ett valkdnt &mne som redan anvands i andra lakemedel har foéretaget
anvant data fran den vetenskapliga litteraturen for att stodja anvandning av Siklos hos vuxna och barn
med sickelcellsyndrom. | forsta hand presenterade foretaget bevis for Siklos effekt fran 11 publicerade
studier med 378 barn och fran tre nationella register med information om 155 barn med
sickelcellsyndrom som behandlades med Siklos i upp till sju ar. Foretaget lade ocksa fram bevis fran en
studie p& 299 vuxna dar effekterna av Siklos jamfordes med effekterna av placebo (overksam
behandling), resultat fran andra studier p& 430 vuxna och uppgifter fran ett nationellt register 6ver
123 vuxna som behandlats med Siklos. | studierna jamfordes antalet vaso-ocklusiva kriser fére och
efter behandling med Siklos, varvid kriserna definierades som varje smartsam episod som involverade
armar, ben, buk, rygg eller brost.

Vilken nytta har Siklos visat vid studierna?

Patienter som behandlades med Siklos hade farre vaso-ocklusiva kriser efter behandlingen an fore.
Frekvensen minskade med mellan 66 och 80 procent hos barn och vuxna. Aven antalet fall av akut
brostsyndrom minskade med mellan 25 och 33 procent. Likasa minskade antalet intagningar pa sjukhus
och antalet sjukhusdagar. Effekterna holl i sig i upp till sju ar. | studien pa vuxna dar Siklos jamfordes
med placebo drabbades de patienter som fick Siklos av farre vaso-ocklusiva kriser (2,5 kriser per ar) an
de som fick placebo (4,5 kriser per ar).

Vilka ar riskerna med Siklos?

De vanligaste biverkningarna som orsakas av Siklos (upptréader hos fler &n 1 av 10 patienter) ar
benmargshamning, vilket orsakar neutropeni (Iaga halter av neutrofiler, en typ av vita blodkroppar),
retikulocytopeni (laga halter av retikulocyter, en typ av omogna réda blodkroppar) och makrocytos
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(forstoring av réda blodkroppar). Patienter som tar Siklos ska ta blodprover fére behandlingen och
regelbundet under behandlingen for att kontrollera blodstatus (rdkna antalet blodkroppar) och aven for
att 6vervaka njur- och leverfunktionen. Antalet blodkroppar blir vanligen normalt igen inom tva veckor
fran det att Siklosbehandlingen har avslutats. Hos man som behandlats med Siklos upptrader ocksa
ofta reversibel oligospermi eller azoospermi (minskad eller utebliven produktion av friska spermier). En
fullstdndig férteckning 6ver biverkningar som rapporterats for Siklos finns i bipacksedeln.

Siklos far inte ges till personer som har svara njur- eller leverproblem eller som har farligt 1agt antal
blodkroppar. Amning maste avbrytas under Siklosbehandling. En fullstandig forteckning éver
restriktioner finns i bipacksedeln.

Varfor har Siklos godkants?

CHMP fann att nyttan med Siklos &r stoérre an riskerna och rekommenderade att Siklos skulle
godkannas for forsaljning.

Vad gors for att garantera séker och effektiv anvandning av Siklos?

En riskhanteringsplan har tagits fram for att se till att Siklos anvands sa sakert som mojligt. | enlighet
med denna plan har sdkerhetsinformation tagits med i produktresumén och bipacksedeln for Siklos.
Dar anges ocksa lampliga forsiktighetsatgarder som vardpersonal och patienter ska vidta. Féretaget
som tillverkar Siklos kommer att férse lakare och patienter med informationspaket dar
sakerhetsinformationen for lakemedlet beskrivs.

Mer information om Siklos

Den 29 juni 2007 beviljade Europeiska kommissionen ett godkannande for forséljning av Siklos som
galler i hela EU.

Sammanfattningen av yttrandet om Siklos fran kommittén for sarlakemedel finns pa EMA:s webbplats
ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/Rare disease designation.

EPAR finns i sin helhet p&d EMA:s webbplats ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European

Public Assessment Reports. Mer information om behandling med Siklos finns i bipacksedeln (ingar

ocksa i EPAR). Du kan ocksa kontakta din lakare eller apotekspersonal.

Denna sammanfattning uppdaterades senast 03-2014.
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http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/orphans/2009/11/human_orphan_000424.jsp&mid=WC0b01ac058001d12b
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