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Afslag pa ansggningen om markedsfgringstilladelse for
Kizfizo (temozolomid)
Revurdering bekrzefter afslag

Efter revurdering af sin oprindelige udtalelse har Det Europzaeiske Laagemiddelagentur bekraeftet sin
anbefaling om at give afslag pd ansggningen om markedsfgringstilladelse for laagemidlet Kizfizo.
Leegemidlet var beregnet til behandling af bgrn med neuroblastom, en form for kraeft i nervecellerne.

Agenturet fremsatte sin udtalelse den 27. februar 2025 efter at have revurderet ansggningen.
Agenturet afgav sin fgrste udtalelse den 14. november 2024. Den virksomhed, der ansggte om
godkendelse af Kizfizo, er Orphelia Pharma.

Hvad er Kizfizo, og hvad forventedes det beregnet til?

Kizfizo blev udviklet som et kraeftlaagemiddel til behandling af bgrn over 1 &r med hgjrisiko-
neuroblastom. Det var meningen, at det skulle anvendes i kombination med et andet kraeftlaegemiddel,
enten irinotecan eller topotecan, til:

e bgrn, hvis neuroblastom ikke er blevet forbedret med kemoterapi (andre laegemidler, der anvendes
til behandling af kraeft)

e bgrn, hvis sygdom er vendt tilbage og forvaerres, efter at de tidligere har faet kemoterapi og
stamcelletransplantation (en procedure, hvor en patients blodproducerende celler erstattes).

Kizfizo indeholder det aktive stof temozolomid og blev udviklet som et "hybridlaegemiddel". Det
betyder, at det svarer til et "referencelaegemiddel”, som indeholder det samme aktive stof. Der er dog
visse forskelle mellem de to.

Mens referencelaegemidlet, Temodal, fas som kapsler eller som et pulver til fremstilling af en oplgsning
til infusion (drop) i en vene, fas Kizfizo som en vaeske, der tages gennem munden eller via en sonde
gennem naesen ned til maven)

Kizfizo blev udpeget som "laegemiddel til sjeeldne sygdomme" den 21. august 2019 til neuroblastom.
Yderligere oplysninger om udpegelsen til lsegemiddel til sjeeldne sygdomme findes pa agenturets
websted.
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Hvordan virker Kizfizo?

Det aktive stof i Kizfizo, temozolomid, er et alkylerende stof. I kroppen omdannes det til en anden
forbindelse kaldet MTIC. MTIC aendrer dna'et pd en made, der forhindrer cellerne i at dele sig, sa de
dgr. Temozolomid forventes derved at bremse vaeksten af neuroblastom.

Hvilken dokumentation fremlagde virksomheden i forbindelse med
ansggningen?

Referencelzegemidlet, Temodal, er godkendt til behandling af en anden kraeftform (glioblastom), men
er blevet anvendt til behandling af neuroblastom. Virksomheden gennemfgrte et studie for at
undersgge, om Kizfizo er "bioaekvivalent" med Temodal. To laegemidler er biozekvivalente, ndr de giver
de samme niveauer af det aktive stof i kroppen, og de derfor forventes at have samme effekt.

Virksomheden fremlagde ogsa resultaterne af et klinisk studie med deltagelse af 102 patienter i
alderen op til 21 8r med neuroblastom, der fik temozolomid alene og i kombination med irinotecan
eller topotecan. Behandlingens virkning blev hovedsagelig bedsmt pa responsen pa behandlingen.
Virksomheden underbyggede disse resultater med resultater fra et observationsstudie, der omfattede
bgrn med neuroblastom, som blev behandlet med temozolomid.

Hvad var hovedarsagerne til afslaget pa ansggningen om
markedsfgringstilladelse?

Agenturet bemaerkede, at i bade de kliniske studier og observationsstudierne (som ikke
sammenlignede temozolomid med nogen anden behandling) var andelen af patienter, der
responderede pd kombinationen af temozoloid plus irinotecan eller topotecan, for beskeden til at kunne
pavise, at det er til gavn for patienterne. Desuden var det ikke muligt at bestemme virkningen af
temozolomid pa grundlag af data fra disse studier.

Agenturet var derfor af den opfattelse, at benefit/risk-forholdet for Kizfizo til behandling af bgrn med
neuroblastom ikke kunne fastsl3s.

Efter anmodning fra virksomheden foretog CHMP en fornyet gennemgang af de foreliggende data og
sggte desuden rddgivning hos en ekspertgruppe, som blev bedt om at besvare en raekke spgrgsmal om
fordelene ved lzegemidlet. Da udvalgets betaenkeligheder ikke blev afhjulpet, blev det oprindelige
afslag bekrzeftet efter fornyet overvejelse.

Har dette afslag betydning for patienter, der deltager i kliniske forsgg?

Virksomheden informerede agenturet om, at det ikke har konsekvenser for patienter, der deltager i
kliniske forsgg med Kizfizo.

Hvis du deltager i et klinisk forsgg og har behov for yderligere oplysninger om din behandling, kan du
kontakte den lzege, der behandler dig.
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