EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCIENCE MEDICINES HEALTH

EMA/645182/2022
EMEA/H/C/005352

Upstaza (eladokagen-exuparvovek)
Sammanfattning av Upstaza och varfér det ar godkant inom EU

Vad ar Upstaza och vad anvidnds det for?

Upstaza &r ett genterapildkemedel som ges till vuxna och barn fr&n 18 manaders alder med svar brist
pd aromatisk L-aminosyradekarboxylas (AADC) med en genetiskt bekraftad diagnos.

AADC-brist &r en &rftlig sjukdom som paverkar nervsystemet och orsakar symtom som férsenad
utveckling, svag muskeltonus och oférmaga att kontrollera armarnas och benens rérelser.

AADC-brist ar sdllsynt och Upstaza klassificerades som sarldkemedel (ett lakemedel som anvands vid
sdllsynta sjukdomar) den 18 november 2016. Mer information om klassificeringen som sarldkemedel
finns har: ema.europa.eu/medicines/human/orphan-designations/eu3161786.

Upstaza ar en typ av lakemedel for avancerad terapi som kallas “genterapiprodukt”. Det ar en typ av
ldkemedel som verkar genom att gener fors in i kroppen.

Upstaza innehaller eladokagen-exuparvovek, en funktionell version av AADC-genen inom ett modifierat
virus (adenoassocierad virusvektor). Det finns inga beldgg for att virus som anvands i detta lakemedel
orsakar sjukdom hos manniskor.

Hur anvands Upstaza?

Upstaza &r receptbelagt och maste ges i en operationssal under anestesi av en ldkare med erfarenhet
av hjarnkirurgi. Det ges genom infusion i hjarnan. Efter infusionen gérs en hjérnskanning pa patienten.
Lakaren ska dvervaka tillfrisknandet och kontrollera eventuella biverkningar av operationen och
behandlingen.

F6r mer information om hur du anvander Upstaza, |ds bipacksedeln eller tala med ldkare eller
apotekspersonal.

Hur verkar Upstaza?

AADC-brist orsakas av mutationer i genen som producerar AADC-enzymet. Detta enzym behdvs for att
producera dopamin, en signalsubstans som ar viktig for kontrollen av rérelser. Patienter med AADC-
brist har ingen korrekt fungerande version av enzymet, vilket leder till mycket liten eller ingen
dopaminproduktion i hjdrnan. Lakemedlet bestdr av ett virus som innehdller en fungerande version av
AADC-genen. N&r det ges till patienten forvantas viruset féra in AADC-genen i nervcellerna, sa att de
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kan producera det enzym som saknas. Detta forvantas i sin tur géra det maéjligt for cellerna att
producera det dopamin de behdéver for att fungera som de ska, vilket forbattrar sjukdomssymtomen.

Vilka fordelar med Upstaza har visats i studierna?

Fordelarna med Upstaza visades i tre huvudstudier med 28 barn i 8ldern 1,5 till 8,5 &r med svar AADC-
brist som bekraftats genom ett genetiskt test. Huvudeffektmatten var huvudkontroll och férmaga att
sitta utan stéd. Studierna visade att omkring 70 procent (14 av 20) av patienterna kunde kontrollera
huvudrérelserna och omkring 65 procent (12 av 20) av patienterna kunde sitta utan stod tva ar efter
behandlingen. Data fran vetenskaplig litteratur visade att patienter med allvarlig AADC-brist som inte
hade fatt ndgon behandling inte kunde uppna dessa utvecklingsmilstolpar.

Vilka ar riskerna med Upstaza?

Den vanligaste biverkningen som orsakas av Upstaza (kan férekomma hos fler an 1 av 10 anvandare)
ar dyskinesi (okontrollerbara rérelser).

En fullstandig forteckning éver biverkningar och restriktioner fér Upstaza finns i bipacksedeln.

Varfor ar Upstaza godkant i EU?

Tre huvudstudier har visat att Upstaza &r effektivt nar det géller att forbattra formagan att kontrollera
huvudrorelser och att sitta hos patienter med AADC-brist. Eftersom AADC-brist dar en mycket sallsynt
sjukdom var studien liten, men de tillgangliga korttidsuppgifterna visade att Upstaza skulle kunna vara
effektivt nar det galler att uppnad viktiga utvecklingsmilstolpar hos barn. Aven om uppgifterna om
Upstazas sdkerhet @r begransade anses de biverkningar som hittills setts vara hanterbara. Europeiska
ldkemedelsmyndigheten (EMA) fann att férdelarna med Upstaza &r stérre an riskerna och att Upstaza
kan godkannas for forséljning i EU, dven for vuxna med AADC-brist, med tanke p3 tillstandets
allvarlighetsgrad och bristen pd befintliga behandlingar.

Upstaza har godkants enligt reglerna om “godkdannande i undantagsfall”. Detta innebér att det inte
varit méjligt att fa fullstéandig information om ldkemedlet eftersom indikationen férekommer sa sallan.
Europeiska lakemedelsmyndigheten kommer att granska ny information om produkten varje &r och
uppdatera denna sammanfattning nar det behdvs.

Vilken information om Upstaza saknas for narvarande?

Eftersom Upstaza har godkants enligt reglerna om “godkannande i undantagsfall” ska féretaget som
marknadsfér Upstaza lamna in kompletterande data fran pagdende studier och genomféra en ny studie
for att ytterligare beskriva Upstazas Iangsiktiga sdkerhet och effekt.

Vad gors for att garantera saker och effektiv anvandning av Upstaza?

Foretaget som marknadsfor Upstaza maste sakerstalla att lamplig expertis, utrustning och utbildning
finns pa de sjukhus dar Upstaza ges.

Féretaget maste férse hélso- och sjukvardspersonal och patienter med utbildningsmaterial om det
kirurgiska forfarandet och mdjliga biverkningar.

Féretaget maste ocksa ldmna ytterligare uppgifter for att visa att Upstaza konsekvent tillverkas med
samma kvalitetsstandarder.
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Rekommendationer och forsiktighetsatgarder som halso- och sjukvardspersonal och patienter ska
iaktta for sdker och effektiv anvandning av Upstaza har ocksa tagits med i produktresumén och
bipacksedeln.

Liksom for alla lakemedel 6vervakas de vetenskapliga uppgifterna fér Upstaza kontinuerligt. Missténkta
biverkningar som har rapporterats fér Upstaza utvarderas noggrant och nédvéndiga atgérder vidtas for
att skydda patienterna.

Mer information om Upstaza

Mer information om Upstaza finns pa EMA:s webbplats:
ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/upstaza.
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