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A Libmeldy-re vonatkozo attekintés és az EU-ban val6é engedélyezésének
indoklasa

Milyen tipusu gyogyszer a Libmeldy és milyen betegségek esetén
alkalmazhat6?

A Libmeldy metakromatikus leukodisztrofidban (MLD) szenved6 gyermekek kezelésére alkalmazott
gyogyszer. Az MLD egy ritka 6rokletes betegség, amelyet a szulfatidokat lebonté arilszulfataz-A (ARSA)
nevl enzim el6allitasahoz sziikséges gén maddosulasa (mutéacidja) okoz. Ennek eredményeként a
szulfatidok felhalmozdédnak és karositjak az idegrendszert, illetve az egyéb szerveket, ami olyan
tineteket okoz, mint példaul a jarasi nehézségek, a mentalis funkcidék fokozatos romlasa és az
esetleges elhalélozas.

hordozzak. A gyogyszer alkalmazhat6:

e abetegség késbi csecsemokori vagy korai gyermekkori formajaban szenved6 gyermekek esetében,
akiknél még nem alakultak ki tinetek;

e olyan, az MLD korai gyermekkori formajaban szenvedd gyermekek esetében, akiknél kezdeti
tinetek jelentkeztek, de még képesek egyediil jarni, és nem kezdddott meg a mentalis funkciok
romlasa.

A Libmeldy a fejlett terapias gyogyszerek egy tipusa, amelyet ,,génterapias gyogyszernek” neveznek.
Ez a gybgyszertipus azaltal fejti ki hatasat, hogy géneket juttat a szervezetbe. A Libmeldy hatéanyagéat
a beteg sajat csontvel$jébdl vagy vérébdl kinyert CD34+ Gssejtek alkotjak, amelyeket Ggy
modositottak, hogy tartalmazzak az ARSA-t kodolé gén masolatat, és amelyek mas vérsejteket
létrehozva osztodni képesek.
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Mivel az MLD ,ritkdnak” mindsul, ezért a Libmeldy-t 2007. aprilis 13-an ,ritka betegség elleni
gyogyszerré”
statusszal rendelkez6 gydgyszerekrdl itt talalhato:

ema.europa.eu/medicines/human/orphan-designations/eu307446.

(orphan drug) mindsitették. Tovabbi informacié a ritka betegség elleni (orphan)

Hogyan kell alkalmazni a Libmeldy-t?

A Libmeldy csak receptre kaphat6, és a kezelés csak specidlis transzplantaciés kézpontban végezhetd.

A Libmeldy elkészitéséhez Gssejteket tartalmazé mintat vesznek a beteg csontvel6jébdl vagy vérébol.
Ezeket a Libmeldy el6allitdsdhoz agy mdédositjak, hogy az ARSA-t kédolé gén masolatat tartalmazzak.

A Libmeldy csak annak a betegnek adhatd, akinek a sejtjeit a gyégyszer el6allitdsahoz felhasznaltak. A
gyogyszert egyetlen kezelés soran, vénas infuzié formajaban kell beadni a beteg testsulya alapjan
meghatarozott adagban. A kezelés el6tt néhany nappal, kondicionalé kezelésként egy masik
gyogyszert, buszulfant alkalmaznak a meglévd csontvel@sejtek eltavolitasara, hogy azokat a Libmeldy-
ben talalhaté maodositott sejtekkel lehessen helyettesiteni. Az infazids reakciok kockazatanak
csokkentése érdekében a betegek a kezelés el6tt mas gyodgyszereket is kapnak.

A Libmeldy alkalmazasaval kapcsolatban tovabbi informacidért olvassa el a betegtajékoztatoét, illetve
kérdezze meg kezelGorvosat vagy gydgyszerészét.

Hogyan fejti ki hatasat a Libmeldy?

A Libmeldy el6allitdsahoz a CD34+ sejteket (fehérvérsejtek létrehozasara képes sejtek) kivonjak a
vérbdl vagy a csontvel6bdl. A CD34+ sejtekbe az ARSA-t kodold gént illesztenek egy virusfajta, az
ugynevezett lentivirus felhasznaladsaval, amelyet genetikailag igy maédositottak, hogy képes legyen az
ARSA-gént bejuttatni a sejtekbe, és embereknél ne okozzon virusos megbetegedést.

A Libmeldy intravénas beadasa utan a vérarammal a csontvelGbe jut, ahol a CD34+ sejtek novekedni
kezdenek és normalis, mikodé ARSA-t termelni képes fehérvérsejteket képeznek. Ezek a
fehérvérsejtek a szervezetben szétszérdédnak és ARSA-t termelnek, ezaltal elésegitik a szulfatidok
lebontasat a kornyezo sejtekben, igy csdkkentve a betegség tuneteit. A gyégyszer hatasa varhatéan
hosszu ideig fennmarad.

Milyen elényei voltak a Libmeldy alkalmazasanak a vizsgalatok soran?

A Libmeldy el6nyeit az MLD kezelésében egy 20, késbi csecsemokori vagy korai gyermekkori MLD-ben
szenvedl gyermek részvételével végzett fo vizsgalatban igazoltak. A kezelést kévetd 3 honapon belul
minden gyermeknél az egészséges gyermekek szintjére vagy annal magasabb szintre nétt az ARSA-
aktivitas. Két év elteltével a Gross Motor Function Measure pontszam (GMFM, nagymozgast vizsgal6
mérésor: 0 és 100 kozotti érték, amely a fejlédé gyermek normalis mozgasra, példaul maszasra,
allasra és jarasra valé képességének mértékét jelzi) a kés6é csecsemokori MLD-ben szenvedd
gyermekek csoportjaban 72,5 volt, szemben a hasonl6, kezeletlen gyermekek esetében nyilvantartott
7,4 ponttal. Hasonloképpen, a korai gyermekkori MLD-ben szenved6 gyermekek esetében az atlagos
pontszam 2 évvel a Libmeldy-kezelést kovetéen 76,5, mig a kordbban nem kezelteknél 36,3 pont volt.
A legnagyobb el6ny a tiineteket még nem mutaté gyermekeknél volt tapasztalhat6, mig az olyan
gyermekeknél, akik énalléan mar nem tudtak jarni, illetve akiknél a mentalis funkciok romlasa mar
megkezd6dott, nem mutatkozott elény6s hatas.

Bizonyitast nyert, hogy az el6nydk akar 8 évig is fennmaradnak.
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https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/orphan-designations/eu307446

Milyen kockazatokkal jar a Libmeldy alkalmazasa®?

A Libmeldy leggyakoribb mellékhatasa (10 beteg kézll tébb mint 1-nél jelentkezhet) az ARSA elleni
antitestek képzddése, bar ez ugy tlinik, nem befolyasolja a Libmeldy hatasat. A buszulfannal végzett
kondicionalé kezelés miatt a néha lazzal jaré alacsony fehérvérsejtszam (fert6zés jele), a metabolikus
acidézis (a savszintek egyensulyanak felbomlasa a szervezetben), a sztomatitisz (szajgyulladas), a
hanyas, a majmegnagyobbodas, a veno-okkluziv majbetegség (amikor a majba vezet6 véredények
elzarédasa majkarosodast okoz) és lanyoknal a petefészek-elégtelenség is nagyon gyakori.

A Libmeldy alkalmazasaval kapcsolatban jelentett 6sszes mellékhatas teljes felsorolasa a
betegtajékoztatdéban talalhato.

A Libmeldy nem alkalmazhaté olyan betegeknél, akik korabban vérképz6 Ossejtekkel végzett
génterapidban részesultek, illetve akiknél nem alkalmazhatdak az 6ket a Libmeldy eldallitasara vagy
beadasara felkészité gyogyszerek. A korlatozasok teljes felsorolasa a betegtajékoztatéban talalhato.

Miért engedélyezték a Libmeldy forgalomba hozatalat az EU-ban?

A Libmeldy el6nyei egyértelm(iek voltak az MLD-ben szenvedd olyan betegeknél, akiknél még nem
alakultak ki tiinetek, és a vizsgalati id6szakban a betegeknél az egészséges alanyokhoz hasonlé
el6rehaladast értek el. Az elényok jelentéktelenebbek és valtozékonyabbak voltak azoknal, a korai
gyermekkori MLD-ben szenved6 gyermekeknél, akiknél mar jelentkeztek tinetek, ezért ebben a
csoportban az alkalmazast azokra korlatoztak, akik még tudnak jarni, és a mentalis funkcidik romlasa
még nem indult meg.

Bar a Libmeldy el6nyei tobb évig fennmaradtak, még nem tisztazott, hogy ez egész életen at tartd
tendencia-e, és szilkség van-e hosszabb utankévetésre. Mivel az MLD ritka betegség, a vizsgéalatok
magatol érteté6dden kisméretliek és a mellékhatasokra vonatkozoan rendelkezésre allé adatok
mennyisége korlatozott, illetve hosszu ideig tarté utankévetésre lesz szikség. Az eddig tapasztalt
mellékhatasok azonban 6sszhangban allnak az ilyen tipusu kezelés esetében vartakkal. A betegség
sulyossagara és a rendelkezésre allé kezelések hianyara tekintettel az Eurépai Gyogyszeriigynokség
megallapitotta, hogy a Libmeldy alkalmazasanak elényei meghaladjak a kockazatokat, ezért a
gyogyszer alkalmazasa az EU-ban engedélyezhetd.

Milyen intézkedések vannak folyamatban a Libmeldy biztonsagos és
hatékony alkalmazasanak biztositasa céljabol?

A Libmeldy-t forgalmazoé vallalat hossza tavu vizsgalatot fog végezni a gyégyszer elényeire és
biztonsagossagara vonatkozé tovabbi informacidk biztositasa érdekében, és Iépéseket fog tenni, hogy
a kezelésre alkalmas betegek szamara a gyégyszer hamar eléallithaté legyen, hogy a tiinetek
kialakulasa vagy sulyosbodasa el6tt a lehet6 legkorabban kezelheték legyenek. Emellett a vallalat az
egészségugyi szakemberek és a betegek, illetve gondozoik szamara a Libmeldy alkalmazasanak és az
azutani nyomonkdvetés modjardél oktatéanyagokat, a betegek szamara pedig az egészségugyi ellatas
soran a kezeléssel kapcsolatban tajékoztatast nyujtoé betegfigyelmeztetd kartyat fog biztositani.

A Libmeldy biztonsagos és hatékony alkalmazasa érdekében az egészségiigyi szakemberek és a
betegek altal kovetendd ajanlasok és dvintézkedések szintén feltiintetésre kertiltek az alkalmazasi
el6irasban és a betegtajékoztatéban.

A Libmeldy alkalmazasaval kapcsolatban felmeril6 informéaciokat — hasonléan minden mas
gyogyszerhez — folyamatosan figyelemmel kisérik. A Libmeldy alkalmazéasaval 6sszefliggésben jelentett
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mellékhatasokat gondosan értékelik, és a biztonsagos és hatékony alkalmazas érdekében a sziikséges

intézkedéseket meghozzak.

A Libmeldy-vel kapcsolatos egyéb informacio

A Libmeldy-vel kapcsolatban tovabbi informacié az Eurdpai Gyogyszeriigyntkség honlapjan talalhato:
ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/libmeldy.
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