EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCIENCE MEDICINES HEALTH

EMA/684724/2012
EMEA/H/C/002208

SGhrn spravy EPAR pre verejnost

Krystexxa
peglotikaza

Tento dokument je suhrn Eurdpskej verejnej hodnotiacej spravy (EPAR) o lieku Krystexxa. Vysvetluje,
akym spdsobom Vybor pre lieky na humanne pouzitie (CHMP) vyhodnotil liek a dospel k stanovisku
v prospech vydania povolenia na uvedenie na trh, ako aj k odpordc¢aniam, ako pouzivat liek Krystexxa.

€o je liek Krystexxa?

Liek Krystexxa obsahuje Gcinnu latku peglotikazu. Je dostupny ako koncentrat, z ktorého sa pripravi
infuzny roztok (na kvapkanie do zily).

Na co sa liek Krystexxa pouziva?

Liek Krystexxa sa pouziva na lieCbu dospelych pacientov so zavaznou chronickou (dlhodobou) uzlovitou
dnou. Toto ochorenie vznika vtedy, ked sa v krvi tvori velké mnoZstvo kyseliny mocovej, ktorad potom
krystalizuje v kiboch a tkanivach, pricom sa vytvaraju uzly (kamene), ktoré spdsobuji bolest

a poskodenie kibov. Liek Krystexxa sa pouZiva len u pacientov, ktori nedokazu kontrolovat hladinu
kyseliny mocovej ani pri maximalnych davkach konvencnych liekov nazyvanych inhibitory
xantinoxidazy alebo ktori nemézu uZivat tieto lieky.

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

Ako sa liek Krystexxa pouziva?

Liek Krystexxa sa ma podavat pod dohladom lekara, ktory mé sklsenosti s liebou zdvaznej chronickej
dny, a v prostredi, v ktorom su k dispozicii resuscitacné zariadenia.

Liek Krystexxa sa podava ako infazia do Zily kazdé dva tyZzdne v odporucanej davke 8 mg. Infuzia sa
podava pomaly aspon 2 hodiny. VSetci pacienti sa pocas inflzie a aspon jednu hodinu po nej
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monitorujd, ¢i sa u nich nevyskytnu akékolvek reakcie. Na znizenie rizika vyskytu tychto reakcii sa
pacientom pred lieCbou liekom Krystexxa podavaju iné lieky.

Reakcie su CastejSie u pacientov, u ktorych sa vytvorili protilatky (bielkoviny tvorené imunitnym
systémom, prirodzenou obranou organizmu), ktoré znizuju Gcinky liecby. Pred kazdou inflziou sa teda
odmeria hladina kyseliny mocovej a lekdr ma pokracovat v lieébe liekom Krystexxa len vtedy, ked’
pacientovi nadalej prospieva, teda ked je hladina kyseliny mocovej v krvi pod hranicou 6 mg/dl.
Pacienti pocas lie€by liekom Krystexxa nemajl uzivat iné lieky, ktoré znizuji hladinu kyseliny mocovej,
aby bolo moZné jednoznaéne posudit Géinky lieku Krystexxa.

Dalsie informécie o pouZivani lieku Krystexxa najdete v pisomnej informacii pre pouzivatelov.

v

Akym sposobom liek Krystexxa Gcinkuje?

Ucinna latka lieku Krystexxa peglotikéza obsahuje enzym nazyvany urikaza. Urikaza rozkladd kyselinu
mocovl na inu latku alantoin, ktord sa moze odstrariovat z tela mo¢om. Tym sa znizuje hladina
kyseliny mocovej v krvi. Ked hladina kyseliny mocovej klesne pod 6 mg/dl, krystély v kiboch sa mozu
rozpustit, ¢im sa pomaly zmensia uzly.

Urikaza v lieku Krystexxa sa vyraba tzv. technoldgiou rekombinantnej DNA: vyraba ju baktéria,
do ktorej bol pridany gén (DNA), ktory jej umozriuje tvorit urikazu. V lieku Krystexxa je urikaza
pripojend k chemickej latke polyetylénglykolu (PEG), ktord zniZuje rychlost odstrafiovania urikazy
z tela, ¢im umoznuje jej dlhsie posobenie.

Ako bol liek Krystexxa skiimany?

Ucinok lieku Krystexxa sa najprv skimal na pokusnych modeloch a potom na ludoch.

Liek Krystexxa sa skimal v dvoch hlavnych studiach zahffiajucich 225 pacientov so zavaznou uzlovitou
dnou, u ktorych predtym nebola Gcinna liecba inhibitorom xantinoxidazy alopurinolom na kontrolu
hladiny kyseliny mocovej alebo u ktorych sa tato lie¢cba nemohla pouzit z dévodu vedlajsich Géinkov.
Liek Krystexxa podavany v davke 8 mg kazdé dva alebo Styri tyzdne sa porovnaval s placebom
(zdanlivym liekom) pocas obdobia Siestich mesiacov. Hlavnym meradlom ucinnosti bol pocet pacientov,
u ktorych sa prejavila trvala reakcia na lieCbu definovana ako hladina kyseliny mocovej v krvi pod
urovniou 6 mg/dl pocas aspori 80 % Casu v priebehu tretieho a Siesteho mesiaca Studie.

Aky prinos preukazal liek Krystexxa v tychto stadiach?

Preukazalo sa, Ze liek Krystexxa je ucinnejsi pri znizovani hladiny kyseliny mocovej ako placebo. Hoci
liek Krystexxa rychlo zniZil hladinu kyseliny mocovej, u viac nez polovice pacientov sa jeho Ucinok

v priebehu niekolkych tyzdnov oslabil. Celkovo sa u 42 % pacientov (36 z 85), ktorym sa podaval liek
kazdé dva tyzdne, prejavila trvala reakcia. V pripade pacientov, ktorym sa liek Krystexxa podaval
kazdé Styri tyzdne, to bolo 35 % (29 z 84). Placebo nebolo G¢inné u Ziadneho pacienta. Liek Krystexxa
podavany kazdé dva tyZzdne spdOsobil menej reakcii na infuziu ako liek podavany kazdé styri tyzdne.

Aké rizika sa spajaja s pouzivanim lieku Krystexxa?

NajcastejSie zavazné vedlajsie Ucinky lieku Krystexxa s anafylaxia (zavazna alergicka reakcia), ktora
sa pozorovala u priblizne 7 pacientov zo 100, reakcie na infuziu (vratane navalov horucavy, koznych
vyrazok, svrbenia, potenia, bolesti hrudnika, tazkosti s dychanim, triadky a zvy$eného krvného tlaku),
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ktoré sa pozorovali u priblizne 26 pacientov zo 100, a epizddy dny (zhorSenie symptémov dny), ktoré
boli Castejsie v prvych 3 mesiacoch liecby.

Zoznam vsetkych vedlajsich uc¢inkov pozorovanych pri pouzivani lieku Krystexxa sa nachadza
v pisomnej informécii pre pouZzivatelov.

Liek Krystexxa nesmu uzivat osoby, ktoré su precitlivené (alergické) na peglotikdzu alebo na ind zlozku
lieku, ani osoby so zriedkavym ochorenim krvi nazyvanym deficiencia gluk6za-6-fosfatdehydrogenazy
(G6PD) (favizmus) alebo podobnymi ochoreniami.

Preco bol liek Krystexxa povoleny?

Vybor CHMP usudil, ze liek Krystexxa bol mimoriadne Gcinny pri znizovani hladiny kyseliny mocovej.
Hoci sa m6zu vyskytn(t zavazné vedlajsie G¢inky (napriklad reakcie na inflziu alebo epizédy dny),
povazuju sa za zvladdnutelné. Pokial ide o pacientov s tazkou formou ochorenia, ktorych nemozno
Gcinne liecit konvenénymi metddami, vybor usudil, ze liek Krystexxa riesi neuspokojenu potrebu,
pretoze nie su dostupné ziadne alternativne lieky. Vybor CHMP preto rozhodol, Ze prinos lieku
Krystexxa je vac¢si nez rizikd spojené s jeho pouzivanim, a odporudil udelit povolenie na uvedenie lieku
na trh.

Aké opatrenia si nutné na bezpecné pouzivanie lieku Krystexxa?

Spoloénost, ktora vyraba liek Krystexxa, uskutoéni $tidiu zameranl na dlhodobl bezpeénost lieku
vratane jeho bezpecnosti a Ucinnosti u pacientov, u ktorych sa zastavila liecba a neskor sa znova
obnovila.

Dalsie informacie o lieku Krystexxa

Dnfa 8. januara 2013 Eurdpska komisia vydala povolenie na uvedenie lieku Krystexxa na trh platné
v celej Eurdpskej unii.

UpIné znenie spravy EPAR o licku Krystexxa 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 Krystexxa, preditajte si pisomnu informaciu pre pouzivatelov (sudast
spravy EPAR) alebo sa obratte na svojho oSetrujiceho lekara, resp. lekarnika.

Posledna aktualizacia tohto sdhrnu: 01-2013
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http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/medicines/002208/human_med_001591.jsp&mid=WC0b01ac058001d124



