EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCIENCE MEDICINES HEALTH

EMA/549619/2019
EMEA/H/C/002393

Defitelio (defibrotyd)

Przeglad wiedzy na temat leku Defitelio i uzasadnienie udzielenia pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu w UE

Czym jest lek Defitelio i w jakim celu sie go stosuje

Defitelio jest lekiem stosowanym w leczeniu ciezkiej postaci zarostowej choroby zyt (ang. veno-
occlusive disease, VOD) watroby u pacjentow poddawanych przeszczepieniu macierzystych komorek
krwiotwdrczych. VOD jest chorobg, w przebiegu ktérej zablokowane zostajg zyty watrobowe, co
prowadzi do zaburzen czynnosci watroby. Lek Defitelio stosuje sie u 0séb dorostych i dzieci powyzej
jednego miesigca zycia.

Substancjg czynng zawartg w leku Defitelio jest defibrotyd.

Ze wzgledu na to, ze chorobe VOD uznano za rzadko wystepujaca, w dniu 29 lipca 2004 r. lek Defitelio
uznano za lek sierocy (lek stosowany w rzadkich chorobach). Wiecej informacji na temat przyznania
statusu leku sierocego mozna znalez¢ tutaj: ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/Rare
disease designation.

Jak stosowac lek Defitelio

Lek wydawany na recepte. Przepisywac i podawac¢ go musi lekarz doswiadczony w leczeniu powiktan
zwigzanych z przeszczepem macierzystych komérek krwiotworczych. Lek podawany jest we wlewie
dozylnym (kropléwce) przez co najmniej 2 godziny 4 razy na dobe. Zalecana dawka zalezy od masy
ciata pacjenta. Leczenie powinno trwac co najmniej 3 tygodnie i nalezy je kontynuowac¢ do momentu
ustgpienia objawow. Wiecej informacji o sposobie stosowania Defitelio znajduje sie w Ulotce dla
pacjenta lub udzieli ich lekarz lub farmaceuta.

Jak dziata lek Defitelio

VOD jest zwykle powiktaniem leczenia znanego jako ,chemioterapia mieloablacyjna”, ktéremu
poddawani sg pacjenci przed przeszczepem macierzystych komédrek krwiotworczych. Chemioterapia
mieloablacyjna stosowana jest w celu usuniecia komédrek ze szpiku kostnego pacjenta, zanim otrzyma
on zdrowe komérki macierzyste dawcy. Leki stosowane w tej terapii mogq uszkadzac wyscidtke naczyn
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krwionos$nych w watrobie, powodujac powstanie zakrzepdw i niedroznosci naczyn krwionosnych
obserwowanej w przebiegu VOD.

Substancja czynna leku Defitelio, defibrotyd, zwieksza rozpad skrzepow we krwi. Ponadto defibrotyd
moze chroni¢ komorki wyscietajgce naczynia krwionosne.

Korzysci ze stosowania leku Defitelio wykazane w badaniach

Wskaznik $miertelnosci w ciezkiej postaci VOD wynosi co najmniej 75 %. W jednym badaniu gtéwnym
z udziatem 102 pacjentéw z ciezkq postacig VOD, ktdra wystapita po przeszczepie komédrek
macierzystych, porédwnano wyniki stosowania leku Defitelio z dotychczasowa dokumentacjg pacjentdw,
ktorzy otrzymywali standardowe leczenie wspomagajgce. Stosowanie leku Defitelio spowodowato
spadek umieralnosci do 62% w ciggu 100 dni od przeszczepu, a u 24% pacjentéow stwierdzono
catkowite ustapienie objawow ciezkiej postaci VOD w ciggu 100 dni od przeszczepu.

Korzysci stosowania leku Defitelio zaobserwowano réwniez na podstawie danych z rejestru pacjentéw
w Stanach Zjednoczonych (uzyskanych od pacjentéw w sposéb standardowy), gdzie pacjenci z ciezkg
postacig VOD po przeszczepie komorek macierzystych przyjmujacy lek Defitelio i standardowe leczenie
uzyskali lepsze wyniki niz pacjenci otrzymujacy jedynie standardowe leczenie, w tym wyzszy wskaznik
przezycia w ciggu 100 dni (39% w porownaniu z 31%) i wiekszy odsetek pacjentow, ktérzy wyzdrowieli
(51% w poréwnaniu z 29%).

Ryzyko zwigzane ze stosowaniem leku Defitelio

Najczestsze dziatania niepozadane zwigzane ze stosowaniem leku Defitelio to niedocisnienie (niskie
ci$nienie krwi) i krwawienie. Petny wykaz dziatan niepozadanych zwigzanych ze stosowaniem leku
Defitelio znajduje sie w ulotce dla pacjenta.

Leku Defitelio nie wolno réwniez stosowac¢ w skojarzeniu z innymi lekami powodujgcymi rozpad
skrzepéw. Petny wykaz ograniczen znajduje sie w ulotce dla pacjenta.

Podstawy dopuszczenia do obrotu leku Defitelio w UE

Europejska Agencja Lekéw (EMA) uznata, ze korzysci ptyngce ze stosowania leku Defitelio
przewyzszaja ryzyko i moze on by¢ dopuszczony do stosowania w UE. Wykazano, ze lek Defitelio
poprawia wskaznik przezycia pacjentéw z ciezka postacig VOD. Chociaz przeprowadzenie badania
poréwnujacego bezposrednio wyniki leczenia z uzyciem leku Defitelio i placebo (leczenie pozorowane)
nie byto mozliwe, firma przedstawita wystarczajacg ilo$¢ danych wskazujacych na zwiekszone szanse
przezycia u pacjentéow stosujacych ten lek. Obserwowane dziatania niepozadane, takie jak krwawienie,
uznano za mozliwe do kontrolowania. Dodatkowo nie ma pewnosci, ze wynikajg one ze stosowania leku
Defitelio.

Lek Defitelio dopuszczono do obrotu w wyjatkowych okolicznosciach. Wynika to z faktu, ze nie mozna
byto uzyskac petnych informacji o leku Defitelio z uwagi na rzadkie wystepowanie choroby. Co roku
Agencja dokona przegladu wszelkich nowych informacji i w razie potrzeby uaktualni niniejsze ogdine
informacje.

Jakich informacji jeszcze brakuje na temat leku Defitelio

W zwigzku z tym, ze Defitelio uzyskat dopuszczenie do obrotu w wyjatkowych okolicznosciach, firma
wprowadzajgca Defitelio do obrotu dostarczy wyniki trwajacego badania oceniajacego bezpieczenstwo
leku stosowanego w zapobieganiu VOD u oséb dorostych i dzieci poddawanych przeszczepowi
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hematopoetycznych komoérek macierzystych. Firma przeanalizuje rdwniez dane dotyczace wynikéw
przeszczepow u pacjentéow z VOD, ktdérzy przyjmowali lek Defitelio i ktdrzy tego leku nie przyjmowali.

Srodki podejmowane w celu zapewnienia bezpiecznego i skutecznego
stosowania leku Defitelio

W celu zapewnienia bezpiecznego i skutecznego stosowania leku Defitelio w Charakterystyce Produktu
Leczniczego i w Ulotce dla pacjenta zawarto zalecenia i $rodki ostroznosci przeznaczone dla personelu
medycznego i pacjentow.

Tak jak w przypadku wszystkich lekow, dane o stosowaniu leku Defitelio sg stale monitorowane.
Zgtaszane dziatania niepozadane leku Defitelio sg starannie oceniane i podejmowane sgq wszystkie
czynnosci konieczne do ochrony pacjentéw.

Inne informacje dotyczace leku Defitelio

Lek Defitelio otrzymat pozwolenie na dopuszczenie do obrotu, wazne w catej UE od dnia 18
pazdziernika 2013 r.

Dalsze informacje na temat leku Defitelio znajdujg sie na stronie internetowej Agencji pod adresem:
ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European public assessment reports.

Data ostatniej aktualizacji: 10.2019.
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