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Qalsody (Tofersen)

Ubersicht (iber Qalsody und warum es in der EU zugelassen ist

Was ist Qalsody und wofiir wird es angewendet?

Qalsody ist ein Arzneimittel zur Behandlung von Erwachsenen mit einer Art von amyotropher
Lateralsklerose (ALS), die durch eine Mutation (einen Defekt) in dem Gen verursacht wird, das fir die
Bildung eines Enzyms namens Superoxiddismutase 1 (SOD1) verantwortlich ist. ALS ist eine
fortschreitende Erkrankung des Nervensystems, bei der eine allmahliche Degeneration der
Nervenzellen im Gehirn und im Rickenmark, welche die bewussten Bewegungen steuern, stattfindet,
was zum Verlust der Muskelfunktion und zu Lahmungen fihrt.

ALS ist selten, und Qalsody wurde am 29. August 2016 als Arzneimittel flr seltene Leiden (,,Orphan-
Arzneimittel™) ausgewiesen. Patienten mit ALS, die durch eine Mutation im SOD1-Gen verursacht wird,
machen etwa 2 % aller ALS-Patienten aus. Weitere Informationen zur Ausweisung als Arzneimittel ftr
seltene Leiden finden Sie auf den Internetseiten der EMA.

Qalsody enthalt den Wirkstoff Tofersen.

Wie wird Qalsody angewendet?

Qalsody ist nur auf arztliche Verschreibung erhaltlich. Die Behandlung sollte nur von einem Arzt mit
Erfahrung in der Behandlung von ALS eingeleitet werden.

Qalsody wird durch eine Injektion zwischen den Wirbelsaulenknochen im unteren Ricken (intrathekale
Injektion) in den Liquor (Flussigkeit, die das Rickenmark und das Gehirn umgibt) verabreicht.

Die Behandlung beginnt mit 3 Dosen, die im Abstand von 2 Wochen gegeben werden, gefolgt von einer
Dosis alle 4 Wochen. Der Arzt wird anhand der Symptome des Patienten und des Ansprechens auf die
Behandlung regelmaBig Uberpriifen, ob die Behandlung mit Qalsody fortgesetzt werden muss.

Weitere Informationen zur Anwendung von Qalsody entnehmen Sie der Packungsbeilage, oder wenden
Sie sich an Ihren Arzt oder Apotheker.

Wie wirkt Qalsody?

Bei einigen Patienten mit ALS wird ihre Erkrankung durch eine Mutation in dem Gen verursacht, das fir
die Bildung des Proteins SOD1 verantwortlich ist. Aufgrund dieser Mutation ist das abnormale SOD1-
Protein bei diesen Patienten toxisch flir Nervenzellen, was letztlich dazu fuhrt, dass die Zellen
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absterben. Qalsody besteht aus einem kleinen Strang aus in einem Labor hergestelltem genetischem
Material (sogenanntes Antisense-Oligonukleotid), das an das genetische SOD1-Material in der
Nervenzelle bindet und die Produktion von defektem SOD1 blockiert. Es wird davon ausgegangen, dass
dieses Arzneimittel durch die Verringerung der Menge an defektem SOD1 die Symptome von ALS, die
durch eine Mutation im SOD1-Gen verursacht werden, lindert.

Welchen Nutzen hat Qalsody in den Studien gezeigt?

In einer Hauptstudie, an der Patienten mit ALS im Zusammenhang mit einer Mutation im SOD1-Gen
teilnahmen, erhielten 72 Patienten 28 Wochen lang Qalsody, und 36 Patienten erhielten 28 Wochen
lang Placebo (eine Scheinbehandlung). Der Hauptindikator fiir die Wirksamkeit war die Haufigkeit, mit
der sich die Krankheitssymptome eines Patienten wahrend der Studie verschlechterten. Dies wurde
anhand einer Standard-Bewertungsskala beurteilt, die als ,,ALS Functional Rating Scale Revised"
(Funktionelle Bewertungsskala bei ALS, Uberarbeitet [ALSFRS-R]) bezeichnet wird und Aspekte der
kérperlichen Funktionsfahigkeit eines Patienten misst, wie z. B. Schwierigkeiten beim Sprechen,
Atmen, Essen und bei anderen normalen tdglichen Aktivitaten. Der Gesamtscore liegt im Bereich von 0
(keine Funktion) bis 48 (normale Funktion).

Nach 28 Wochen sank der ALSFRS-R-Score bei Patienten, die Qalsody erhielten, um 4,5 Punkte,
verglichen mit 5,8 Punkten bei Patienten, die Placebo erhielten; dieser Unterschied war jedoch
statistisch nicht signifikant, was bedeutet, dass er auf Zufall beruhen kénnte.

Andere Messungen, insbesondere Langzeitdaten, deuteten darauf hin, dass Qalsody das Fortschreiten
der Erkrankung verlangsamen kann. Dariber hinaus zeigten die Ergebnisse bei Patienten, die Qalsody
erhielten, im Vergleich zu mit Placebo behandelten Patienten Reduktionen der SOD1-Proteinspiegel,
was die erwartete Wirkung des Arzneimittels bestatigt. Es gab auch einen Riickgang der Konzentration
eines Proteins, der sogenannten Neurofilament-Leichtkette (NfL, ein Indikator fiir Nervenschaden), was
auf eine Verringerung der Nervenschdaden hindeutet.

Welche Risiken sind mit Qalsody verbunden?

Die vollstédndige Auflistung der Nebenwirkungen und Einschrankungen im Zusammenhang mit Qalsody
ist der Packungsbeilage zu entnehmen.

Sehr hdufige Nebenwirkungen von Qalsody (die mehr als 1 von 10 Behandelten betreffen kénnen) sind
Schmerzen in Ricken, Armen, Beinen, Muskeln oder Gelenken, Mldigkeit, erhéhte Konzentrationen
von Proteinen und/oder weiBen Blutkérperchen im Liquor und Fieber.

Sehr hdufige schwerwiegende Nebenwirkungen von Qalsody sind Myelitis (Entziindung des
Rickenmarks), erhéhter Druck um das Gehirn herum, Papillenédem (Anschwellen des Nervs, der die
Augen mit dem Gehirn verbindet), Radikulitis (Reizung und Verletzung von Nervenwurzeln) und
aseptische Meningitis (Entziindung der Hirnhaut und des Riickenmarks).

Warum wurde Qalsody in der EU zugelassen?

Zum Zeitpunkt der Zulassung von Qalsody gab es nur sehr begrenzte Behandlungsmdglichkeiten ftr
Patienten mit ALS. Obwohl die Hauptergebnisse einer Studie bei Patienten mit ALS im Zusammenhang
mit einer Mutation im SOD1-Gen nach 28 Behandlungswochen keine Wirkung des Arzneimittels gezeigt
haben, bestatigten andere Messungen die voraussichtliche Wirkungsweise des Arzneimittels und
deuteten darauf hin, dass Qalsody das Fortschreiten der Erkrankung verlangsamen kann.
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In Bezug auf die Sicherheit kann Qalsody schwerwiegende Nebenwirkungen haben, die das
Nervensystem betreffen, wie z. B. eine Entzlindung des Rickenmarks; diese sind jedoch mit einer
geeigneten Behandlung beherrschbar.

Die Europaische Arzneimittel-Agentur gelangte daher zu dem Schluss, dass der Nutzen von Qalsody
gegenilber den Risiken Uberwiegt und dass es in der EU zugelassen werden kann.

Qalsody wurde unter ,auBergewdhnlichen Umstanden" zugelassen. Dies bedeutet, dass es aufgrund
der Seltenheit der Krankheit und insbesondere der Form von ALS im Zusammenhang mit einer
Mutation im SOD1-Gen nicht méglich war, vollstédndige Informationen Gber das Arzneimittel zu
erlangen, da diese Form der Erkrankung nur bei 2 % der ALS-Patienten vorliegt.

Das Unternehmen, das Qalsody in Verkehr bringt, muss weitere Daten zur langfristigen Sicherheit und
Wirksamkeit des Arzneimittels bei Patienten mit ALS im Zusammenhang mit einer Mutation im SOD1-
Gen vorlegen. AuBerdem muss es die Wirkung des Arzneimittels bei Patienten untersuchen, die noch
keine Symptome aufweisen. Mit Qalsody behandelte Patienten miissen im Rahmen eines Registers
beobachtet werden, und das Unternehmen muss jahrlich Daten aus diesem Register vorlegen.

Die Agentur wird jedes Jahr samtliche neuen Informationen priifen, die zu Qalsody verfligbar werden.

Welche MaBBnahmen werden zur Gewadhrleistung der sicheren und
wirksamen Anwendung von Qalsody ergriffen?

Empfehlungen und VorsichtsmaBnahmen zur sicheren und wirksamen Anwendung von Qalsody, die
von Angehdérigen der Heilberufe und Patienten befolgt werden missen, wurden in die
Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels und die Packungsbeilage aufgenommen.

Wie bei allen Arzneimitteln werden Daten zur Anwendung von Qalsody kontinuierlich iberwacht.
Gemeldete Verdachtsfalle von Nebenwirkungen von Qalsody werden sorgfaltig ausgewertet und alle
notwendigen MaBnahmen zum Schutz der Patienten ergriffen.

Weitere Informationen iiber Qalsody

Weitere Informationen zu Qalsody finden Sie auf den Internetseiten der Agentur:
ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/qgalsody.
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