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Symkevi (tezakaftor / ivakaftor)
A Symkevi-re vonatkozé attekintés és az EU-ban valé engedélyezésének
indoklasa

Milyen tipusi(l gydgyszer a Symkevi és milyen betegségek esetén
alkalmazhaté6?

A Symkevi-t cisztas fibrozis kezelésére alkalmazzak 6. életéviiket betoltott betegeknél. A cisztas
fibrozis egy 6rokletes betegség, amely sulyos hatassal van a tiidékre, az emésztérendszerre és egyéb
szervekre. A cisztas fibrozis a nyalkat és az emészténedveket termel6 sejteket érinti. A betegség
koévetkeztében ezek a valadékok beslrl(isddnek és elzarodast okoznak. A s(irli és ragadds valadék
felgylilemlése a tiidében gyulladast és hosszan tartd fert6zést eredményez. A bélrendszerben a
hasnyalmirigy-vezetékek elzédrédasa lassitja az étel emésztését, és a ndvekedés visszamaradasat
okozza.

A Symkevi-t olyan betegeknél alkalmazzak, akiknél a ,cisztas fibrdzis transzmembran konduktancia
regulator” (CFTR) elnevezésl fehérjét kddold gén egy un. F508del mutaciot (valtozast) mutat.

A Symkevi-t olyan betegeknél alkalmazzak, akik mindkét szUl6t6l 6rokolték az F508del mutacidt, ezért
egyik szUl6tol 6rokolték az F508del mutacidt, és a kdvetkezOk kozll egy masik mutaciot is hordoznak a
CFTR-t kddold génben: P67L, R117C, L206W, R352Q, A455E, D579G, 711+3A—G, S945L, S977F,
R1070W, D1152H, 2789+5G—A, 3272 26A—G, vagy 3849+10kbC—T.

A Symkevi hatéanyagai a tezakaftor és az ivakaftor.

Mivel a cisztas fibrozis ,ritkdnak” mindsil, ezért a Symkevi-t 2017. februar 27-én ,ritka betegség elleni
gyogyszerré” (orphan drug) mindsitették. Tovabbi informacid a ritka betegség elleni (orphan)
statusszal rendelkez6 gydgyszerekrodl itt taldlhato: ema.europa.eu/en/medicines/human/orphan-
designations/eu3171828.

Hogyan kell alkalmazni a Symkevi-t?

A Symkevi-t kizardlag a cisztas fibrdzis kezelésében tapasztalattal rendelkezé orvos irhatja fel csak
olyan betegek szamara, akiknél kimutattak a fent emlitett mutacidkat.

A Symkevi tabletta formajaban kaphato. A kezelést kizardlag ivakaftort tartalmazé tablettaval
kombinaljak.

A Symkevi-t reggel, mig az ivakaftort korilbelll 12 éraval késébb, este kell bevenni. Az adag a beteg
életkoratol és testtomegétdl fligg.
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A Symkevi és az ivakaftor adagjainak mddositasara lehet sziikség olyan betegeknél, akik egy masik
gyogyszertipust, Ugynevezett ,kézepesen erds vagy erés CYP3A-gatlot”, példaul bizonyos
antibiotikumokat vagy gombas fert6zések elleni gydgyszereket szednek. Beszikilt majfunkcioé esetén
szintén sziikség lehet az adagok médositasara.

A Symkevi alkalmazasaval kapcsolatban tovabbi informacidért olvassa el a betegtajékoztatdt, illetve
kérdezze meg kezel6orvosat vagy gyodgyszerészét.

Hogyan fejti ki hatasat a Symkevi?

A cisztas fibrozist a CFTR-t kddold gén mutacidi okozzak. Ez a gén termeli a CFTR fehérjét, amely a
sejtek felszinén a nyalka és az emészténedvek termelését szabalyozza. A mutaciok csokkentik a sejtek
felszinén taldlhaté CFTR-fehérjék szamat vagy befolyasoljak a fehérje mikodését.

A Symkevi egyik hatéanyaga, a tezakaftor noveli a CFTR-fehérjék szamat a sejtek felszinén, a masik
hatdanyag, az ivakaftor pedig fokozza a hibas CFTR-fehérje aktivitasat. Ezek a hatasok helyreallitjak a
CFTR-fehérje mikodését, és csokkentik a nydlka és az emészténedvek slirliségét, ami segiti a
betegség tluneteinek enyhllését.

Milyen elényei voltak a Symkevi alkalmazasanak a vizsgalatok soran?

Az ivakaftorral egy(tt alkalmazott Symkevi hatdsosan javitotta a tlidéfunkcidt 3 f6 vizsgalatban,
amelyekben 6 éves és idGsebb, cisztas fibrdzisban szenvedd betegek vettek részt.

Az els6 két vizsgalatban a hatasossag f6 mutatdja a betegek FEVi-értékében bekdvetkez6 javulas volt.
A FEV; az a maximalis levegémennyiség, amelyet a beteg egy masodperc alatt tud kilélegezni, és
amely a tud6é megfelelé miikodésének jelzGje.

Az elsé vizsgalatban 510, 12 éves és idGsebb, cisztas fibrdzisban szenvedd beteg vett részt, akik
mindkét szul6t6l 6rokolték az F508del mutaciét. Az ivakaftorral egylitt szedett Symkevi-t placebdval
(hatéanyag nélkiili kezeléssel) hasonlitottak dssze. 24 hetes kezelést kdvetéen a gyogyszerekkel kezelt
betegeknél a FEV; atlagosan 3,4 szazalékponttal emelkedett, mig a placebdt szed6 betegeknél

0,6 szazalékponttal csokkent.

A masodik vizsgalatban 248, 12 éves és idGsebb, cisztas fibrdzisban szenved6 beteg vett részt, akik az
egyik szll6tol 6rokolték az F508del mutaciot, és akiknél a CFTR-t kédolé gén egy bizonyos masik
mutdaciot is mutatott. Az ivakaftorral egyUtt alkalmazott Symkevi-t 6nmagdaban alkalmazott ivakaftorral
és placebdval hasonlitottak Gssze. A légzésfunkcidt 4, illetve 8 hetes kezelés utan értékelték. A
Symkevi-t és ivakaftort szed6 betegeknél a FEV; atlagosan 6,5 szazalékponttal és az 6nmagéban
ivakaftorral kezelt betegeknél 4,4 szazalékponttal emelkedett, mig a placebdt kapd betegeknél

0,3 szazalékpontos csokkenés volt megfigyelhetd.

Egy 54, 6 és 11 év kozo6tti gyermekeknél végzett vizsgalat alatdmasztotta a Symkevi hatdsossagat 6-
11 éves, cisztas fibrozisban szenved6 gyermek egy ¢sszehasonlithaté csoportjanal. Ebben a
vizsgalatban a Symkevi altal a tid6 clearance-ére (LCI;,5) gyakorolt hatast vizsgaltak, amely azt jelzi,
hogy a levegé mennyire jol cserélédik ki a tiidében. Az LCI,,5s csékkenése javulast jelez. A vizsgalat
kezdetekor a betegek LCI, s értéke atlagosan 9,56 volt. A Symkevi és az ivakaftor kombinaciéval
végzett 8 hetes kezelés hatasara az LCI, 5 érték 0,51 szazalékponttal csokkent. A Symkevi
hatasossagat 6 és 11 év kozotti gyermekeknél az arra vonatkozo bizonyiték is alatamasztotta, hogy a
gyogyszer ugyanugy viselkedik szervezetben, mint az idésebb betegeknél. Az adagot azonban ki kell
igazitani a beteg testtémege és életkora alapjan.
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Milyen kockazatokkal jar a Symkevi alkalmazasa?

A Symkevi leggyakoribb mellékhatasai (10 beteg kozll tébb mint 1-nél jelentkezhet) a fejfajas és az
orr- és torokgyulladas (nazofaringitisz).

A Symkevi alkalmazasaval kapcsolatban jelentett 6sszes mellékhatas és a korlatozasok teljes
felsorolasa a betegtajékoztatoban talalhaté.

Miért engedélyezték a Symkevi forgalomba hozatalat az EU-ban?

A Symkevi hatasos az olyan betegek szamara, akik cisztas fibrézisban szenvednek és vagy mindkét
szUIGt6l 6rokolték az F508del mutaciot, vagy az egyik szul6tol 6rokolték az F508del mutaciot és
bizonyos egyéb mutacidkat is hordoznak. Az el6bbi csoport esetében a Symkevi azok szdmara
cisztas fibrozis kezelésére szolgald masik gyogyszert) a mellékhatasok vagy az altaluk szedett egyéb
gyogyszerekkel vald kolcsonhatasok miatt. Az utdbbi csoport esetében nem all rendelkezésre
engedélyezett kezelés. Ami a biztonsagossagot illeti, a Symkevi mellékhatasai elfogadhatdk. Az
Eurdpai Gyogyszeriigyntkség megallapitotta, hogy a Symkevi alkalmazaséanak elényei meghaladjak a
kockazatokat, ezért a gydgyszer alkalmazasa az EU-ban engedélyezhetd.

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

A Symkevi biztonsagos és hatékony alkalmazasa érdekében az egészségligyi szakemberek és a
betegek altal kovetend6 ajanlasok és dvintézkedések feltlintetésre kertiltek az alkalmazasi el6irdsban
és a betegtajékoztatdban.

A Symkevi alkalmazasaval kapcsolatban felmeril6 informacidkat — hasonléan minden mas
gyogyszerhez - folyamatosan figyelemmel kisérik. A Symkevi alkalmazasaval 6sszefliggésben jelentett
mellékhatasokat gondosan értékelik, és a biztonsagos és hatékony alkalmazas érdekében a sziikséges
intézkedéseket meghozzak.

A Symkevi-vel kapcsolatos egyéb informacio

2018. oktéber 31-én a Symkevi az Eurdpai Unid egész teriletére érvényes forgalombahozatali
engedélyt kapott.

A Symbkevi-vel kapcsolatban tovabbi informacié az Eurdpai Gydgyszerligynokség honlapjan talalhato:
ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/symkevi.

Az attekintés utolso aktualizdlasa: 10-2020.
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