EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCIENCE MEDICINES HEALTH

EMA/577381/2023
EMEA/H/C/005763

Casgevy (eksagamglogen autotemcel)
Przeglad wiedzy na temat leku Casgevy i uzasadnienie udzielenia pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu w UE

Czym jest lek Casgevy i w jakim celu sie go stosuje

Casgevy jest lekiem stosowanym w leczeniu zaburzen krwi znanych jako B-talasemia i niedokrwistos¢
sierpowatokrwinkowa u pacjentéw w wieku od 12 lat.

W leczeniu B-talasemii lek Casgevy stosuje sie u pacjentdw wymagajacych regularnych przetoczen
krwi. Pacjenci z tg chorobg nie wytwarzajgq wystarczajgcej ilosci hemoglobiny — biatka w czerwonych
krwinkach, ktdére rozprowadza tlen w organizmie. W rezultacie u tych pacjentéw wystepuje niski
poziom czerwonych krwinek i wymagajg oni czestych przetoczen krwi.

W leczeniu niedokrwistosci sierpowatokrwinkowej lek Casgevy stosuje sie u pacjentow z ciezkg
postacig choroby i nawracajgcymi bolesnymi przetomami. U pacjentéow z tg chorobg wystepuje
nieprawidtowa forma hemoglobiny, ktéra powoduje, ze czerwone krwinki stajq sie sztywne i lepkie, a
ich ksztatt zmienia sie z postaci dysku na potksiezyc (sierp). Komérki te moga blokowa¢ naczynia
krwionosne, powodujac bolesne przetomy w klatce piersiowej, brzuchu i innych czesciach ciata.

Ze wzgledu na to, ze B-talasemia i niedokrwisto$¢ sierpowatokrwinkowa sg chorobami rzadko
wystepujacymi, lek Casgevy uznano za lek sierocy (lek stosowany w rzadkich chorobach). Wiecej
informacji na temat przyznania statusu leku sierocego mozna znalez¢ na stronie internetowej EMA (B-
talasemia): 17 pazdziernika 2019 r.; niedokrwistos$¢ sierpowatokrwinkowa: 9 stycznia 2020 r.)

Substancjg czynng zawartg w leku Casgevy sa genetycznie zmodyfikowane komodrki macierzyste
(komorki, ktére moga przeksztatci¢ sie w komorki krwi) pobrane z krwi pacjenta. Lek stosuje sie, gdy
leczenie komdrkami macierzystymi jest odpowiednie i gdy nie ma wtasciwych dawcéw komarek
macierzystych.

Jak stosowac lek Casgevy

Lek wydawany na recepte. Lek musi by¢ podawany w zatwierdzonym osrodku przez lekarza
przeszkolonego w zakresie podawania tego leku, ktéry posiada doswiadczenie w przeszczepianiu
komorek macierzystych i leczeniu zaburzen krwi wptywajacych na hemoglobine.
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Lek Casgevy wytwarza sie indywidualnie dla kazdego pacjenta z komdrek macierzystych pobranych z
jego krwi. Lek nalezy podawac wytacznie pacjentowi, dla ktdrego zostat wyprodukowany. Lek podaje
sie w postaci pojedynczej dawki wlewu dozylnego (kroplowki), a dawka zalezy od masy ciata pacjenta.

Przed podaniem leku Casgevy pacjent otrzyma chemioterapie kondycjonujacg w celu oczyszczenia
szpiku kostnego z komorek.

Wiecej informacji o sposobie stosowania leku Casgevy znajduje sie w Ulotce dla pacjenta lub udzieli ich
lekarz lub farmaceuta.

Jak dziata lek Casgevy

W celu wytworzenia leku Casgevy komdrki macierzyste sg modyfikowane genetycznie (za pomoca
technologii CRISPR/Cas9) w taki sposdb, ze wytwarzajg wiekszg ilos¢ hemoglobiny ptodowej - rodzaju
hemoglobiny spotykanej gtdwnie u niemowlat w tonie matki, ale obecnej takze w matych ilosciach u
0s06b dorostych. Ze wzgledu na to, ze hemoglobina ptodowa moze zrekompensowac brak prawidtowej
hemoglobiny u 0séb dorostych, zmodyfikowane komédrki macierzyste po wstrzyknieciu pacjentom mogg
zwiekszy¢ stezenie krwinek czerwonych u pacjentow z B-talasemig oraz zapobiegacé bolesnym
przetomom u pacjentéw z niedokrwistoscig sierpowatokrwinkowa.

Korzysci ze stosowania leku Casgevy wykazane w badaniach

Dziatania leku Casgevy opierajg sie na przejsciowych wynikach dwdéch badan, ktére nadal sg w toku. W
badaniach nie poréwnywano leku Casgevy z innym lekiem ani z placebo.

W jednym badaniu u pacjentéw z talasemig w wieku od 12 do 35 lat, w ktérym lek podawano po
chemioterapii kondycjonujacej, u 39 z 42 pacjentéw stezenie hemoglobiny utrzymywato sie na
poziomie powyzej 9 g/dl bez koniecznosci przeprowadzania przetoczen krwi przez co najmniej 12
kolejnych miesiecy.

Wykazano rowniez, ze lek Casgevy jest skuteczny w zapobieganiu bolesnym przetomom w
niedokrwistosci sierpowatokrwinkowej. W badaniu z udziatem pacjentow z ciezkg postacig
niedokrwistosci sierpowatokrwinkowej w wieku od 12 do 35 lat, u 28 z 29 pacjentéw nie wystepowaty
juz przetomy bélowe przez co najmniej 12 kolejnych miesiecy podczas przyjmowania leku Casgevy po
chemioterapii kondycjonujacej. Zaden z pacjentdéw (29 z 29) nie wymagat hospitalizacji z powodu
bolesnych przetomdw przez co najmniej 12 kolejnych miesiecy.

Ryzyko zwigzane ze stosowaniem leku Casgevy

Petny wykaz dziatan niepozadanych i ograniczen zwigzanych ze stosowaniem leku Casgevy znajduje sie
w Ulotce dla pacjenta.

Najczestsze dziatania niepozgdane zwigzane ze stosowaniem leku Casgevy (mogace wystapic¢ czesciej
niz u 1 na 10 pacjentow) to: bdl gtowy, nudnosci (mdtosci) oraz bdl miesni i kosci.

Lekarze powinni rozwazy¢, czy pacjentom mozna poda¢ wymagane leczenie wstepne przed
zastosowaniem leku Casgevy.

Podstawy dopuszczenia do obrotu leku Casgevy w UE

B-talasemia wymagajaca przetoczen oraz niedokrwistos¢ sierpowatokrwinkowa to powazne choroby, w
przypadku ktérych mozliwosci leczenia sg ograniczone. Chociaz badania leku Casgevy byly na niewielka
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skale i istniaty watpliwosci co do tego, jak zostaty zaprojektowane, wykazaty one, ze jednorazowe
leczenie moze zmniejszy¢ potrzebe przetoczen krwinek czerwonych u pacjentéw z B-talasemiaq i
ograniczy¢ liczbe bolesnych przetomdéw w przypadku pacjentéw z niedokrwistoscig,
sierpowatokrwinkowa.

Pod wzgledem bezpieczenstwa leczenie byto na ogét dobrze tolerowane, a dziatania niepozadane
wynikaty gtéwnie z chemioterapii kondycjonujacej. Moze istnie¢ teoretyczne ryzyko wystgpienia
choroby nowotworowej spowodowanej niezamierzonymi zmianami materiatu genetycznego, chociaz do
tej pory nie zaobserwowano takich przypadkoéw. Istnieje takze potencjalne ryzyko krwawienia,
poniewaz lek moze powodowac spadek liczby ptytek krwi (sktadnikdw przyczyniajacych sie do
krzepniecia krwi). Wprowadzono $rodki majace na celu monitorowanie takich zdarzen w ramach 15-
letniego badania wykorzystujgcego dane z rejestrow.

Europejska Agencja Lekdw uznata, ze korzysci ptynace ze stosowania leku Casgevy przewyzszajq
ryzyko i moze on by¢ dopuszczony do stosowania w UE. Lek Casgevy uzyskat warunkowe dopuszczenie
do obrotu. Oznacza to, ze po dopuszczeniu leku do obrotu firma bedzie musiata przedstawi¢ dodatkowe
dowody.

Warunkowe dopuszczenie do obrotu jest przyznawane na podstawie mniej wyczerpujacych danych niz
te, ktére sg zwykle wymagane Przyznaje sie je w odniesieniu do lekéw, ktore spetniajg niezaspokojong
potrzebe medyczng w zakresie leczenia powaznych chordb i w przypadku, gdy korzysci z ich
wczesniejszej dostepnosci przewyzszajq ryzyko zwigzane ze stosowaniem tych lekéw w czasie
oczekiwania na dalsze dowody. Co roku Agencja dokona przegladu wszelkich nowych informacji, ktére
bedq dostepne do czasu, gdy dane stang sie wyczerpujace i w razie potrzeby uaktualni niniejsze ogdlne
informacje.

Srodki podejmowane w celu zapewnienia bezpiecznego i skutecznego
stosowania leku Casgevy

Firma, ktéra wprowadza lek Casgevy do obrotu, przedstawi wyniki trwajacych badan w celu dalszej
oceny skutecznosci i bezpieczenstwa stosowania leku. Firma dostarczy rowniez materiaty edukacyjne
dla personelu medycznego, ktéry bedzie miat podawac lek, zawierajace informacje na temat
bezpieczenstwa jego stosowania, w tym dotyczace potencjalnych zagrozen zwigzanych z chorobg
nowotworowg oraz koniecznosci monitorowania poziomu ptytek krwi pacjenta oraz sposobu podawania
leku. Pacjenci otrzymaja takze przewodnik i karte informacyjng, ktére powinni nosi¢ przy sobie.

W celu zapewnienia bezpiecznego i skutecznego stosowania leku Casgevy w Charakterystyce Produktu
Leczniczego i w Ulotce dla pacjenta zawarto réwniez zalecenia i sSrodki ostroznosci przeznaczone dla
personelu medycznego i pacjentow.

Tak jak w przypadku wszystkich lekéw, dane o stosowaniu leku Casgevy sg stale monitorowane.
Podejrzewane dziatania niepozadane leku Casgevy sa starannie oceniane i podejmowane sa wszelkie
czynnosci konieczne do ochrony pacjentow.

Inne informacje dotyczace leku Casgevy

Dalsze informacje dotyczace leku Casgevy znajdujq sie na stronie internetowej Agencji pod adresem:
ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/casgevy
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