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CHMP aproba reevaluarea, constatand ca nu exista
legatura intre vectorul viral din Zynteglo si cance

sange W\
O

La 22 iulie 2021, Comitetul pentru medicamente de uz uman (CHMP) al I@a aprobat constatarile
unei reevaluari care a concluzionat ca nu exista dovezi cad Zynteglo ca& a’un cancer al sangelui
numit leucemie mieloida acutd (LMA).

Zynteglo, o terapie genica pentru boala de sange numita bgta—t%mie, utilizeaza un vector viral (sau
virus modificat) pentru a introduce o gena functionala in celdlgle sanguine ale pacientului.

Reevaluarea a avut in vedere doua cazuri de LMA la p ratati cu un medicament pentru
investigatie clinica, bb1111, intr-un studiu clinic pe emie. Desi nu a fost raportat niciun caz de
LMA cu Zynteglo, ambele medicamente utiIizea:? acelasi vector viral si au existat motive de ingrijorare

cu privire la posibilitatea ca vectorul sa fie implicat\in aparitia cancerului (oncogeneza insertionala).

In urma reevaluarii efectuate de comi etu@pentru siguranta medicamentelor (PRAC), sustinuta de
experti din cadrul Comitetului pentru pii avansate (CAT), s-a constatat ca este putin probabil ca
vectorul viral sa fie cauza. La unul dint

-Un

acienti, vectorul viral nu era prezent in celulele canceroase,
iar la celdlalt pacient era prez% loc (VAMP4) care nu pare a fi implicat in aparitia cancerului.

Dupa examinarea tuturor (@ r, a reiesit clar ca printre explicatiile mai plauzibile pentru cazurile de
LMA s-au aflat tratame onditionare primit de pacienti pentru eliminarea celulelor din maduva si
riscul mai mare de ¢ al sangelui la persoanele cu siclemie.

Pacientii care urn%un tratament cu Zynteglo pentru beta-talasemie au nevoie si de tratament de
conditionare ; ntri a elimina celulele din maduva inainte de a primi Zynteglo. Prin urmare, cadrele

medicale ie sa informeze In mod explicit pacientii care primesc Zynteglo cu privire la riscul crescut
de ca ngelui din cauza medicamentelor utilizate in tratamentele de conditionare.
C st de acord cu actualizarea recomandarilor pentru monitorizarea pacientilor. De acum incolo,

le medicale trebuie sa-si examineze pacientii pentru depistarea semnelor de cancer al sangelui
cel putin o data pe an, timp de 15 anitl.

CHMP a concluzionat ca beneficiile Zynteglo sunt in continuare mai mari decat riscurile asociate. Ca
pentru toate medicamentele, EMA va monitoriza datele noi privind siguranta Zynteglo si va actualiza
recomandarile pentru pacienti si cadre medicale, daca este necesar.

I Conform recomandarii anterioare, cadrele medicale trebuiau sa verifice prezenta semnelor de cancer o data pe an.
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Informatii pentru pacienti

e Reevaluarea EMA nu a identificat nicio dovada ca vectorul viral din Zynteglo cauzeaza un cancer al
sangelui numit leucemie mieloida acuta (LMA).

e Zynteglo va continua sa fie utilizat ca pana acum. Cadrul medical care va trateaza va poate invita
Tnsa sa efectuati teste pentru depistarea cancerului mai frecvent decat o data pe an.

e Daca aveti intrebari cu privire la tratament, adresati-va cadrului medical care va trateaza.
Informatii pentru cadrele medicale \

e Reevaluarea EMA a concluzionat ca nu exista nicio dovada ca vectorul viral din Zynteglc?\%ﬁa
LMA.

e Desi doi pacienti care au primit acelasi vector viral in alt medicament au facut LMA, a explicatii
mai plauzibile decat oncogeneza insertionald, cum ar fi tratamentul de condition imit de
pacienti si riscul mai mare de cancer hematologic la persoanele cu siclemi

e Cadrele medicale trebuie sa informeze in mod explicit pacientii care primes nteglo cu privire la
riscul crescut de cancer al sangelui din cauza medicamentelor utili ratamentele de
conditionare.

e Cadrele medicale trebuie sa continue monitorizarea pacienti ru cancer. EMA si-a actualizat
recomandarea privind testele pentru depistarea canceraﬂs band cerinta de la o data pe an la

cel putin o data pe an. @

Informatii suplimentare despre medicament

Zynteglo este un tratament care s iNistreaza o singura data pentru boala sangelui numita beta-
talasemie, la pacienti cu varsta eMputin 12 ani care au nevoie de transfuzii de sange in mod
regulat.

Pentru a produce Zynte @hlele stem prelevate din sangele pacientului sunt modificate de un virus
care transporta in ce copii functionale ale genei betaglobina. Cand celulele modificate sunt redate
pacientului, acest t transportate prin sange la maduva osoasa, unde incep sa produca globule
rosii sanatoas ?raoduc betaglobina. Se preconizeaza ca efectele Zynteglo se mentin pe toata
durata vie ||@tului.

Zynteglo '@ it autorizatie de punere pe piata conditionatd in mai 2019. Autorizarea conditionata
ingga a sunt asteptate dovezi suplimentare despre acest medicament, pe care compania trebuie
a rnizeze. EMA analizeaza periodic informatiile nou aparute.

Informatii suplimentare despre procedura

Reevaluarea Zynteglo a fost initiatd la 18 februarie 2021, la solicitarea Comisiei Europene, in temeiul
articolului 20 din Regulamentul (CE) nr. 726/2004.

Reevaluarea a fost efectuata initial de Comitetul pentru evaluarea riscurilor in materie de
farmacovigilenta (PRAC), comitetul care raspunde de evaluarea aspectelor privind siguranta
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medicamentelor de uz uman, care a colaborat indeaproape cu experti din cadrul Comitetului pentru
terapii avansate (CAT).

Recomandarile PRAC au fost transmise CAT, care a adoptat un proiect de aviz la 16 iulie 2021 in
conformitate cu recomandarile PRAC, si ulterior Comitetului pentru medicamente de uz uman (CHMP),
responsabil de chestiunile legate de medicamentele de uz uman. La 22 iulie 2021, CHMP a adoptat
avizul final al agentiei tindnd cont de proiectul de aviz al CAT. Avizul CHMP a fost inaintat Comisiei
Europene, care a emis o decizie definitiva, obligatorie din punct de vedere juridic, aplicabila in toate
statele membre ale UE, la data de 16 septembrie 2021. \'
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