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Defitelio (defibrotids): nelietot venookluzivas aknu slimibas (VOD)
profilaksei péc asinsrades cilmes sunu transplantacijas (HSCT)

Cien. veselibas apripes specialist!

Registracijas apliecibas 1pasnieks Gentium S.r.l. péc saskanosanas ar Eiropas Zalu
agentiiru un Latvijas Zalu valsts agentlru vélas informét par talakminéto:

Kopsavilkums

o Pétijums 15-007, lai salidzinatu defibrotida lietoSanu
apvienojuma ar vislabako uzturoso apripi (BSC) un tikai BSC
VOD profilaksei pec HSCT, ir partraukts ta nelietderiguma del.

« Nav noveérota ietekme uz primaro véertésanas kritériju —
dzivildzi bez VOD vismaz 30 dienas pec HSCT.

o Defitelio nav lietojams VOD profilaksei

Pamatinformacija

Defibrotids ir oligonukleotidu maisijums ar pieraditu prettrombotisku, fibrinolitisku,
antiadhezivu un pretiekaisuma iedarbibu. Sis zales ar pre¢zimi Defitelio izpémuma
apstaklos 2013. gada ir registrétas smagas venookluzivas aknu slimibas (veno-occlusive
disease jeb VOD) arstésanai. S1 slimiba asinsrades cilmes Stinu transplantacijas
(hematopoietic stem cell transplant jeb HSCT) terapija ir pazistama ari ka sinusoidalas
obstrukcijas sindroms (sinusoidal obstruction syndrome jeb SOS). Defibrotids ir indicéts
pieaugusajiem, pusaudziem, bérniem un zidainiem no viena ménesa vecuma.

P&ttijuma par profilaksi (pétijuma 15-007) tika ieklauti 198 bérni un 174 pieaugusie péc
HSCT, un viniem intravenozu infuziju veida tika ievaditas 25 mg/kg lielas dienas devas.
Pacientiem visbiezak novérota pamatslimiba bija aklta limfoblastiska leikoze (n = 100
jeb 26,9 % pacientu), akdta mieloleikoze (n = 96 jeb 25,8 % pacientu) vai neiroblastoma
(n = 57 jeb 15,3 % pacientu).

Pacienti tika randomizéti defibrotida un labakas uzturosas apripes (BSC) vai tikai

BSC sanemsanai.

P&tljums ir partraukts ta nelietderiguma dél. Primarais vértésanas kritérijs — dzivildze bez
VOD vismaz 30 dienas péc HSCT, nebija sasniegts, un netika novérota rezultata
atskiriba, salidzinot defibrotida un BSC izmantosanu un tikai BSC izmantosanu. Saskana
ar apréekinu péc Kaplana-Meijera (95 % TI) metodes dzivildze bez VOD vismaz 30 dienas
péc HSCT bija 66,8 % (57,8-74,4 %) pacientu defibrotida un BSC kombinacijas grupa un
72,5 % (62,3-80,4 %) pacientu tikai BSC grupa. Stratificétaja logaritmiska ranga testa,
kura tika salidzinata dzivildze bez VOD laika gaita abas terapijas grupas, aprekinata

p vértiba bija 0,8504.



Lidz vismaz 30 dienai péc HSCT bija nomirusi 10 no 190 defibrotida un BSC grupas
pacientiem (5,7 %) un 5 no 182 tikai BSC grupas pacientiem (2,9 %). To defibrotidu un
BSC sanémuso un tikai BSC sanémuso pétijuma dalibnieku dala, kuriem tika novérotas
zalu izraisitas blakusparadibas un nopietnas zalu izraisitas blakusparadibas, bija lidziga
(attiecigi 99,4 pret 100 % un attiecigi 40,9 pret 35,1 %).

Nemot véra VOD arstésanas laika jau iegito informaciju par defibrotida droSuma
apsvérumiem, visbiezakas sastopamas blakusparadibas ir asinosana (tostarp, bet ne
tikai, asinosana kunga-zarnu trakta, plausu asinoSana un deguna asinosana) un
hipotensija. Defibrotids palielina asinoSanas risku, un tad, ja rodas nozimiga asinosana,
ta lietosana ir uz laiku vai pilniba japartrauc.

Nemot véra Sos rezultatus un Defitelio droSuma apsvérumus, tas nav ieteicams
VOD profilaksei.

Zinosana par blakusparadibam

Atgadinam, ka saskana ar zalu blakusparadibu zinosanas noteikumiem Latvija
arstniecibas personam un farmaceitiem jazino par novérotam iesp&jamam zalu blakném
Zalu valsts agentirai (ZVA) elektroniski ZVA majaslapa www.zva.gov.lv, klikSkinot uz
izvélnes “Zinot par zalu blakném, negadijumiem ar iericém, biovigilanci” un izvéloties
“Zino par zaju blakném”, un “Arstniecibas personas, farmaceita zinojuma veidlapa”.
Papildinformacijas nepiecieSamibas gadijuma jasazinas ar ZVA pa talr.: 67078438.

Sis zales ir biologiskas izcelsmes, tapéc, zinojot par blakném, janorada zaju
originalnosaukums un sérijas numurs.

Uzpémuma kontaktinformacija

Jazz Pharmaceuticals Ireland Limited

Talrupa Nr.: +353 1 968 1613

(vietéjais talruna numurs Irijas Republika)

(zvanot arpus Irijas Republikas, var tikt piemérota maksa par zvanu uz drzemém)
E-pasta adrese: medinfo-int@jazzpharma.com

ProPharma Group (Medical Information Vendor/Call Center for Jazz Pharmaceuticals,
Inc.)

Olliver Road

Richmond

North Yorkshire

DL10 5HX
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