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EPAR-Osszefoglalé a nyilvanossag szamara

Zalmoxis
A human kis affinitasu idegi ndvekedési faktor receptor cso&l&ott formajat
(ALNGFR) és a herpesz szimplex-1 virus timidinkinazt (H JTK Mut2) kédolo
retroviralis vektorral genetikailag moédositott allogén T, tek
%

R
Ez a dokumentum a Zalmoxis-ra vonatkozé eurépai nyilvanos &rtékels jelentés (EPAR) 6sszefoglaldja.
Azt mutatja be, hogy az Ugynoékségnek a gyogyszerre vonz-@%zé értékelése miként vezetett az EU-ban
érvényes forgalomba hozatali engedély kiadasat témoc\;\ \véleményéhez és az alkalmazasi feltételekre

vonatkozé ajanlasaihoz. A dokumentum nem tekinth gyakorlati utmutaténak a Zalmoxis
alkalmazasara vonatkozoéan. \<\O

Amennyiben a Zalmoxis alkalmazasaval kapc tban gyakorlati informaciéra van sziiksége, olvassa el
a betegtajékoztatot, illetve forduljon kez< vosahoz vagy gydgyszerészéhez.
Q)‘b
&
Milyen tipusu készitmé}ig}a Zalmoxis és milyen betegségek esetén
alkalmazhat6? A"O
1

A Zalmoxis olyan felné kiegészitd kezeléseként alkalmazott gydgyszer, akik egy részlegesen
egyezd donortdl szé&razé hemopoietikus dssejt transzplantacion (HSCT, olyan sejtek atlltetése,
amelyek kilénbozd vérsejtekké képesek fejlédni) estek at (Ugynevezett haploidentikus
transzplantacid). A Zalmoxis-t olyan betegeknél alkalmazzak, akik azért részesultek haploidentikus
HSCT-ben, mert sulyos vérképzdszervi daganatban, példaul leukémiaban vagy limfémaban
szenvednek. A HSCT beaddsa el6tt a beteg a csontvel6ben jelen 1évo sejtek, kéztiik a daganatos sejtek
és az immunsejtek eltavolitasat célzo kezelést kap. A Zalmoxis-t a transzplantacidt kévetben a beteg
immunrendszere helyredllasanak elGsegitése céljabdl adjak.

A Zalmoxis a fejlett terapias gyogyszerek egy tipusa, amelyet ,szomatikus sejtterapias gyogyszernek”
neveznek. Ez a gyégyszertipus olyan sejteket vagy szoveteket tartalmaz, amelyeket ugy manipulaltak,
hogy felhasznalhatdk legyenek egy betegség kezelésére, diagnosztizaldsara vagy megeldzésére. A
Zalmoxis olyan T-sejteket (a fehérvérsejtek egy tipusa) tartalmaz, amelyeket genetikailag
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médositottak®. A Zalmoxis el8allitdsdhoz elkiilénitik a HSCT donor T-sejtjeit a transzplantadtumban [évé
tobbi sejttdl. Ezeket a T-sejteket ezutan genetikailag médositjak egy ,,6ngyilkos gén” belltetése altal.

Mivel a haploidentikus HSCT-n ates6 betegek szama alacsony és a betegség ritka, a Zalmoxis-t 2003.
oktéber 20-an ,ritka betegség elleni gyodgyszerré” (orphan drug) mindsitették.

Hogyan kell alkalmazni a Zalmoxis-t?

A Zalmoxis csak receptre kaphatd, és a kezelést a vérképzbszervi daganatok HSCT felhasznalasaval
végzett kezelésében jartas orvos felligyelete mellett adjak be.

A Zalmoxis-t az adott betegnél torténd alkalmazéasra készitik. A transzplantacié utan 21-49 nappal
adjak be, de csak akkor, ha a transzplantaci6 még nem allitotta helyre a beteg immunrendszerét,
illetve a betegnél nem alakult ki graft-versus-host betegség (amikor az atiltetett sejtek megtamadjak
a testet).

A Zalmoxis-t 20-60 percig tart6, vénas inflzié formajaban adjak be havonta, legfeljebb 4 hdnapon
\J
keresztlil, amig a kering6 T-sejtek egy bizonyos szintet el nem érnek. A Zalmgti} adagja a beteg

testsulyatol fugg. Q)@
%)
Tovabbi informacié a betegtajékoztatoban talalhato. ((\
N
Hogyan fejti ki hatasat a Zalmoxis? 66

<

A transzplantacié utan beadva a Zalmoxis segit a betegnekd% y felépiiljon a sajat immunrendszere,
ezaltal hozzajarul a fert6zések elleni védelemhez. Azon a Zalmoxis-ban talalhato T-sejtek néha
megtamadjak a beteg testét és graft-versus-host be eget (gazdaszervezet elleni reakciot) okoznak.
A Zalmoxis-ban talalhaté T-sejtek egy 6ngyilkos gé /1/

ﬁn. Amennyiben a betegnél graft-versus-host
betegség alakul ki, ganciklovirt vagy valgangiktovirt adnak, amely elpusztitja az 6ngyilkos gént
tartalmazo6 T-sejteket, ezaltal kezeli a bg§§séget és megakadalyozza annak tovabbfejlédését.

tartalmaznak, amely érzékennyé teszi azokat a
ganciklovir és valganciklovir gyégyszerekkel szem

Milyen elonyei voltak a Za@oxis alkalmazasanak a vizsgalatok soran?

%)
A Zalmoxis-t egy f6 vizsgalat tanulmanyozték 30 beteg részvételével, akik sulyos vérképzdszervi
daganatok miatt haploide s HSCT-n estek at. Ebben a vizsgalatban a Zalmoxis-t nem hasonlitottak

0ssze mas kezeléssel. %‘ﬁatésosség f6 mértéke az immunrendszer helyrealldsa volt, amelyet a T-sejtek
vérszintje révén mét‘bk. A Zalmoxis-t kap6 betegek 77%-anal (30-bdl 23) allt helyre az
immunrendszer. Graft-versus-host betegség alakult ki 10 beteg esetében, akik ganciklovirt vagy
valganciklovirt kaptak 6nmagukban vagy mas gyodgyszerekkel kombinalva. Mind a 10 beteg felépilt a
graft-versus-host betegségbdl.

A f6 vizsgalatbdl szarmazé adatokat egy masodik, folyamatban 1évé vizsgalatbol szarmazé adatokkal is
kombinaltak, és a 37, Zalmoxis-szal kezelt beteg (23 a f6 vizsgalatbdl és 14 a folyamatban 1évé
vizsgalatbol) tulélési aranyait egy 140, korabban haploidentikus HSCT-n atesett betegbdl allo
adatbazisban szerepl6 aradnyokkal hasonlitottak 6ssze Az egy évet tulél6 betegek szdma a Zalmoxis-
szal kezelt betegek esetében 51%, a Zalmoxis-t nem kapd betegek esetében pedig 34-40% volt.

1 A human kis affinitast idegi névekedési faktor receptor csonkitott formajat (ALNGFR) és a herpesz szimplex-1 virus
timidinkinazt (HSV TK Mut2) kdédol6 retroviralis vektorral genetikailag moédositott allogén T-sejtek.
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Milyen kockazatokkal jar a Zalmoxis alkalmazasa?

A Zalmoxis leggyakoribb mellékhatasa (10 beteg kdziul tdbb mint 1-nél jelentkezhet) az akut graft-
versus-host betegség (amikor a betegség a transzplantacidot kévetd kortlbelll 100 napon belll alakul
ki). A Zalmoxis alkalmazasa esetén ez ganciklovirral vagy valganciklovirral kezelhetd.

Nem alkalmazhaté a Zalmoxis olyan betegeknél, akiknek az immunrendszere mar helyreallt. Nem
alkalmazhato tovabba olyan betegeknél, akiknél mar kialakult kezelést igényld graft-versus-host
betegség.

A Zalmoxis alkalmazasaval kapcsolatban jelentett 6sszes mellékhatas és korlatozas teljes felsorolasa a
betegtajékoztatdéban talalhaté.

Miért engedélyezték a Zalmoxis forgalomba hozatalat?

A Zalmoxis igazoltan el@segiti az olyan betegek immunrendszerének helyredllasat, akik sulyos
vérképzOszervi daganat miatt haploidentikus HSCT-n estek at. Ezeknek a beteg‘e@ek korlatozottak a
terapias lehetGségeik és rossz a progndzisuk. A Zalmoxis biztonsagossagi profiljat elfogadhaténak
tartottak. A f6 kockazat a graft-versus-host betegség, azonban ez sikeres ezelhet6 ganciklovirral
vagy valganciklovirral, amelyek elpusztitjak a Zalmoxis-ban talalhaté T—.éé] eket.

Bar tobb adatra van sziikség az elényGs hatas mértékének megallapj Q)séhoz, az Ugynokséghez tartozd
emberi felhasznalasra szant gyégyszerek bizottsaga (CHMP) m apitotta, hogy a Zalmoxis
alkalmazasanak el6nyei meghaladjék a kockazatokat, ezért j@@solta a gyogyszer EU-ban val6
alkalmazasanak jovahagyasat. %)

N
A Zalmoxis-t ,feltételes jovahagyassal” engedélyeztékggoz azt jelenti, hogy a gyoégyszerrel
kapcsolatban tovabbi tudomanyos bizonyitékok varhatok, amelyek benyudjtasara kotelezték a

vallalatot. Az Eurdpai Gydgyszeriigynokség évefz;e fellilvizsgal minden Gjonnan hozzaférhet6
informaciot, és szikség esetén aktualizalja az osszefoglalot.
\O

Milyen informaciok vérhaté@ég a Zalmoxis-szal kapcsolatban?

<O
Mivel a Zalmoxis-t ,,feltételes jé\,@wagyéssal” engedélyezték, a Zalmoxis-t forgalmazé vallalat egy
magas kockazatu akut leukémias betegekkel végzett, folyamatban Iévd vizsgalat eredményeit fogja
benyujtani. A vizsgalatba ploidentikus HSCT-t kovetd Zalmoxis kezelést a T-sejteket tartalmazo
haploidentikus HSCT-t kbvet6 ciklofoszfamid (a graft-versus-host betegség megel6zésére szolgald
gyogyszer) kezeléssQPrvalamint T-sejteket nem tartalmazd haploidentikus HSCT-vel hasonlitjak dssze.

Milyen intézkedések vannak folyamatban a Zalmoxis biztonsagos és
hatékony alkalmazasanak biztositasa céljabaol?

A Zalmoxis-t forgalmazo vallalat oktatasi anyagot fog biztositani az egészségigyi szakemberek
részére, amely részletes tajékoztatast ad a kockazatokrol, beleértve a graft-versus-host betegséget,
illetve a gydgyszer helyes alkalmazasi modjardl. A vallalat tovabba adatokat fog gyUjteni minden,
Zalmoxis-szal kezelt betegrél egy regiszteren keresztiil, és figyelemmel koveti a sorsukat a kezelést
kévetben, hogy tanulmanyozza a gyodgyszer hosszu tavu biztonsagossagat és hatasossagat.

A Zalmoxis biztonsagos és hatékony alkalmazasa érdekében az egészségligyi szakemberek és a
betegek altal kovetend6 ajanldsok és ovintézkedések szintén feltiintetésre keriltek az alkalmazasi
el6irasban és a betegtajékoztatéban.
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A Zalmoxis-szal kapcsolatos egyéb informéacioé

A Zalmoxis-ra vonatkozo teljes EPAR az Ugynokség weboldalan talalhat6: ema.europa.eu/Find
medicine/Human medicines/European public assessment reports. Amennyiben a Zalmoxis-szal torténd
kezeléssel kapcsolatban bévebb informacidra van sziiksége, olvassa el a (szintén az EPAR részét
képezl) betegtajékoztatdt, illetve forduljon kezelGorvosahoz vagy gydgyszerészéhez.

A ritka betegségek gyogyszereivel foglalkozé bizottsag Zalmoxis-ra vonatkozo véleményének
osszefoglaldja az Ugynokség weboldalan talalhato: ema.europa.eu/Find medicine/Human
medicines/Rare disease designation.

Zalmoxis
EMA/454627/2016 4/4 oldal


http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=/pages/medicines/human/medicines/002801/human_med_002016.jsp
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=/pages/medicines/human/medicines/002801/human_med_002016.jsp
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/orphans/2009/11/human_orphan_000465.jsp&mid=WC0b01ac058001d12bhttp://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Orphan_designation/2009/10/WC500006312.pdf
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/orphans/2009/11/human_orphan_000465.jsp&mid=WC0b01ac058001d12bhttp://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Orphan_designation/2009/10/WC500006312.pdf
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