Idefirix® ¥ (imlifidase)

Om Idefirix® ¥ (imlifidase)

EN FORSTKLASSIG INNOVATION

Idefirix® (imlifidase) ar den forsta och enda behandlingen som godkéants av Europeiska kommissionen EC
(European Comission) fér desensitisering av hdgsensitiserade patienter infor en njurtransplantation vilket gor
att de kan évervagas for en livsforbattrande transplantation av en njure fran en avliden donator’.
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Hansas forskare har tagit fram ett aktivt enzym som finns i Streptococcus pyogenes, en bakterie som orsakar
vanliga infektioner som till exempel halsfluss, och utvecklat det till en ny behandlingsform, Idefirix®, som
inaktiverar immunoglobulin G (IgG)' vilket &r en viktig antikropp involverad i kroppens immunsvar.®

DEN FORSTA OCH ENDA LICENSIERADE BEHANDLINGEN FOR DENNA INDIKATION

Imlifidase fick villkorligt godk&nnande i Europeiska unionen i augusti 2020 och ar den fbrsta och enda
behandlingen som godkants for desensitisering av hdgsensitiserade vuxna njurtransplantationspatienter med
en positiv korstestning mot en tillganglig avliden donator. Anvandningen av imlifidase bor reserveras for
patienter som sannolikt inte kommmer att transplanteras enligt det aktuella férdelningssystemet for njurar,
inklusive prioriteringsprogram for hdgsensitiserade patienter.!

HANTERAR RISKEN FOR ORGANAVSTOTNING

Att hitta ett kompatibelt organ

ar beroende av bade tillgangen
péa organ samt transplanterbarhet
eller matchning. Ett organs
lamplighet faststalls framst efter
blodtyp och genom att beddéma
nivaerna av forbildade antikroppar
mot donatorspecifika humana
leukocytantigener (HLA:er).*
Riskfaktorer for att utveckla
anti-HLA-antikroppar inkluderar
tidigare transplantation, blod-
transfusioner och graviditet.®

Férekomsten av donatorspecifika
HLA-antikroppar (dven kédnda som
donatorspecifika antikroppar eller
DSA) skapar en immunologisk
barriar for transplantation eftersom
de utldser ett immunsvar som

kan orsaka hyperakut transplantat-
avstotning (en omedelbar och
potentiellt dodlig avstdtning som

kraver att donatororganet tas bort).6

Hogsensitiserade patienter har ett
brett spektrum av anti-HLA-anti-
kroppar och det ar mycket svart att

identifiera donatorer som de inte har
donatorspecifika HLA-antikroppar mot.°
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Immunoglobulin G (IgG) ar

en viktig antikropp som
produceras av kroppen som

en del av kroppens immunsvar.®
Majoriteten av anti-HLA-
antikroppar utgoérs av IgG-
underklasser.”



Imlifidase klyver (eller klipper sonder) immunoglobulin G (IgG) via en process i tva steg som inaktiverar
lgG-antikropparna och skapar ett transplantationsfénster och en mojlighet fér en hégsensitiserad patient att

ta emot en njure fran en avliden donator.?®

Idefirix® ¥ (imlifidase) inaktiverar immunoglobulin G (IgG) i tva steg:
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Det finns fyra slutférda kliniska fas ll-studier av imlifidase hos sensitiserade njurtransplantationspatienter. Dessa

studier har gett uppmuntrande resultat och ytte

rligare utvarderat imlifidases sékerhetsprofil och imlifidases

formaga att tillrackligt inaktivera donatorspecifika IgG-antikroppar vilkket majliggér njurtransplantation hos

hogsensitiserade vuxna patienter.8

| kliniska prévningar tolererades imlifidase val och de vanligaste rapporterade biverkningarna var lunginflamma-
tion och urinvagsinfektion (bada 5,6 %) dar alla patienter aterhdmtade sig helt efter rutinbehandling.?®

| dagslaget har mellan 10-30 % av patienterna
som vantar pa en ny njure forbildade anti-
kroppar mot ett brett spektrum av HLA:er

som kan orsaka vavnadsskada och potentiellt
transplantatavstétning. Dessa patienter klassas
som hdgsensitiserade.'?

FOr hdogsensitiserade patienter &r sannolikheten
lag att de erbjuds en transplantation. De star
péa vantelistorna under en mycket lang tid

och risken for att de avlider innan en 1amplig
donator hittas &r hoég.™

Korstestning ar ett laboratorietest som utférs
fore transplantationen och som avgdr om en
potentiell organmottagare ar kompatibel med
donatororganet och identifierar mottagare som
riskerar att utveckla hyperakut avstdtning mot
en tillganglig donator.




VAD AR DESENSITISERING?

Desensitisering &r processen att tillfélligt ta bort de férbildade donatorspecifika HLA-antikropparna for att pa ett
sakert satt kunna genomféra transplantationen.™

TILLGODOSE ALLVARLIGA MEDICINSKA BEHOV

Hos hogsensitiserade patienter ses ett stérre antal fall av organavstdtning, transplantatforlust (av transplanterat
organ) och en hogre risk for att tas bort fran vantelistan eller att avlida medan de star pa vantelistan.> 1

Det finns ett stort medicinskt behov av att kunna tillhandahélla behandlingsalternativ som effektivt desensiti-
serar njurtransplantationspatienter #'© och som omvandlar ett positivt korstest till ett negativt for att pa sa sétt
majliggdra en transplantation.

De befintliga metoderna &r inte standardiserade och innebéar off label-anvandning av 1akemedel, de ar
invecklade och de har varierande resultat. Pa grund av den mycket komplicerade tidsaspekten anvands dessa
metoder vanligtvis vid transplantationer fran levande donatorer.™

OVRIGA SJUKDOMSOMRADEN FOR FORSKNING OCH UTVECKLING

Imlifidase har potentialen att kunna gynna ménga fler patienter eftersom det for narvarande utvecklas for att
forbattra behandlingen av en rad olika typer av séllsynta immunologiska sjukdomstillstdnd. 16

Imlifidase utvarderas i kliniska provningar for att forbattra behandlingen av anti-GBM-sjukdom (Goodpastures
sjukdom) och Guillain-Barres syndrom, som bada ar allvarliga autoimmuna sjukdomar, samt vid antikropps-
medierad transplantatavstotning (AMR) vid njurtransplantation. Imlifidases potential undersdks ocksa for
tilAmpning inom onkologiomradet samt inom genterapi.'”'®
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