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CHMP je potvrdio pregled u kojem nije utvrdena ve
izmedu virusnog vektora u lijeku Zynteglo i raka

kojem je zakljuceno da nema dokaza da lijek Zynteglo uzrokuje rak krvi om akutna
mijeloi¢na leukemija (AML).

Odbor EMA-e za lijekove za humanu uporabu (CHMP) potvrdio je 22. srpnjaultate pregleda u
Cl !B

U lijeku Zynteglo, genskoj terapiji za poremecaj krvi beta—talasemijtrebljava se virusni vektor (ili
modificirani virus) za isporuku funkcionalnog gena u krvne staébo esnika.

Pregledom su bila obuhvacena dva slucaja AML-a u boIeSn‘i genih ispitivanim lijekom bb1111, u
klinickom ispitivanju bolesti srpastih stanica. Iako nije bi \) jezenih slucajeva AML-a prilikom
primjene lijeka Zynteglo, oba lijeka upotrebljavaju isti\iruSmi vektor i postojala je zabrinutost da
vektor mozZe biti povezan s razvojem raka (inselﬁﬂ onkogeneza).

U pregledu Odbora EMA-e za procjenu rizilé ju farmakovigilancije (PRAC), uz potporu
strucnjaka Odbora za naprednu terapiju @vréeno je da virusni vektor vjerojatno nije uzrok
tome. U jednog bolesnika virusni vektor nijeio prisutan u stanicama raka, a u drugog bolesnika bio je

prisutan na mjestu (VAMP4) zal«je se Cifda nije ukljuceno u razvoj raka.

kondicionirajucu terapiju koj nici primali kako bi se uklonile stanice kostane srzi i ublazio
visok rizik od raka krvi oleS¢u srpastih stanica.

Nakon pregleda svih dokaza bi X o da su uvjerljivija objasnjenja za slucajeve AML-a ukljucivala
I

ju lijek Zynteglo za beta-talasemiju takoder je potrebna kondicionirajuca

e stanice kostane srzi prije primjene lijeka Zynteglo. Zdravstveni radnici
obavijestiti bolesnike koji primaju lijek Zynteglo o povec¢anom riziku od raka krvi
ovima koji se primjenjuju u kondicioniraju¢im terapijama.

Bolesnicima koji
terapija kako bi
stoga trebgjﬁ i
povezanom%,|

CHMPWasio oko azuriranja preporuka za pracenje bolesnika. Zdravstveni radnici trebaju sada
najmanje jedanput godisnje tijekom 15 godina provjeravati svoje bolesnike kako bi vidjeli ima li
znakova raka krvi.!

CHMP je zakljucio da koristi od lijeka Zynteglo i dalje nadmasuju s njim povezane rizike. Kao i za sve
lijekove, EMA ¢e pratiti sve nove podatke o sigurnosti primjene te prema potrebi azurirati savjete
bolesnicima i zdravstvenim radnicima.

! Prethodna preporuka bila je da zdravstveni radnici jednom godiSnje provjere ima li znakova raka.
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Informacije za bolesnike

e Tijekom pregleda EMA-e nisu pronadeni dokazi da virusni vektor u lijeku Zynteglo uzrokuje rak krvi
pod nazivom akutna mijeloi¢na leukemija (AML).

e Zyntelgo ¢e se i dalje primjenjivati kao i prije. Medutim, vas zdravstveni radnik moze vas pozvati
na probir na rak vise puta godisnje.

e Ako imate bilo kakvih pitanja o terapiji, obratite se svojem zdravstvenom radniku.

Informacije za zdravstvene radnike

e U okviru pregleda koji je provela EMA zakljuceno je da nema dokaza da virusni vektor u lijeku
Zynteglo uzrokuje AML.

e Iako su dva bolesnika koja su primila isti virusni vektor u drugom lijeku imala AM&,\p0stoje

objasnjenja koja su uvijerljivija od insercijske onkogeneze, ukljucujucéi kondicigrirajucu terapiju
koju su bolesnici primali i vedi rizik od hematoloskog raka u osoba s boles¢ tih stanica.

e Zdravstveni radnici trebaju izriCito obavijestiti bolesnike koji primajuYije teglo o povecanom
riziku od raka krvi povezanom s lijekovima koji se primjenjuju u ko m@ pirajuéim terapijama.

e Zdravstveni radnici trebaju nastaviti s pracenjem bolesnika radiualne pojave raka. EMA je
azurirala svoju preporuku za probir na rak tako da se zah%nije a s jedanput godisnje na

najmanje jedanput godisnje. ‘0\

)
Zynteglo se primjenjuje za jednokratrﬁc}je poremecaja krvi pod nazivom beta-talasemija u
bolesnika u dobi od 12 godina i‘s ijih kojima su potrebne redovite transfuzije krvi.

Da bi se proizveo lijek Zyntegle atiChe stanice uzete iz bolesnikove krvi modificiraju se virusom koji
prenosi funkcionalne kopijesg peta-globin u stanice. Kada se tako modificirane stanice vrate
bolesniku, krvotokom s%e u kostanu srz gdje pocinju proizvoditi zdrave crvene krvne stanice

koje proizvode beia—lobin. cekuje se da ¢e udinci lijeka Zynteglo trajati tijekom cijelog bolesnikova

Vise o lijeku

Zivota.

Lijek Zyntag? igjje uvjetno odobrenje za stavljanje lijeka u promet u svibnju 2019. Uvjetno
odobrenje z% se oCekuju dodatni podatci o lijeku koje ¢e tvrtka dostaviti. EMA redovito
procjenjuje ngve ihformacije koje postanu dostupne.

Vise o postupku

Pregled lijeka Zynteglo pokrenut je 18. veljace 2021. na zahtjev Europske komisije, u skladu s
¢lankom 20. Uredbe (EZ) br. 726/2004.

Pregled je prvo proveo Odbor za procjenu rizika u podrucju farmakovigilancije (PRAC), odbor nadlezan
za ocjenu sigurnosnih pitanja koja se odnose na lijekove za humanu uporabu, koji je blisko suradivao
sa stru¢njacima iz Odbora za naprednu terapiju (CAT).

CHMP je potvrdio pregled u kojem nije utvrdena veza izmedu virusnog vektora u lijeku
Zynteglo i raka krvi.
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Preporuke PRAC-a poslane su CAT-u, koji je 16. srpnja 2021. usvojio nacrt misljenja u skladu s
preporukama PRAC-a, a zatim su poslane Odboru za lijekove za humanu uporabu (CHMP), nadleznom
za pitanja koja se odnose na lijekove za humanu uporabu. CHMP je 22. srpnja 2021. usvojio konacno
misljenje Agencije uzimajuci u obzir nacrt misljenja CAT-a. Misljenje CHMP-a proslijedeno je Europskoj
komisiji koja je 16. rujna 2021. donijela konacnu, pravno obvezujuc¢u odluku koja se primjenjuje u
svim drzavama c¢lanicama EU-a.
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CHMP je potvrdio pregled u kojem nije utvrdena veza izmedu virusnog vektora u lijeku
Zynteglo i raka krvi.
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