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Ayvakyt (avapritinib)

Prezentare generala a Ayvakyt si motivele autorizarii medicamentului in UE

Ce este Ayvakyt si pentru ce se utilizeaza?

Ayvakyt este un medicament impotriva cancerului care se utilizeaza la pacienti adulti in tratamentul
tumorii stromale gastrointestinale (GIST), un cancer care afecteaza stomacul si intestinul, care nu
poate fi indepartata chirurgical si care s-a extins la alte parti ale organismului. Ayvakyt se utilizeaza
cand apare o mutatie D842V in celulele canceroase, o modificare a genei receptorului alfa al factorului
de crestere derivat din trombocite (PDGFRA).

Ayvakyt se utilizeazd, de asemenea, la pacienti adulti in tratamentul mastocitozei sistemice, o
afectiune sanguina in care corpul produce prea multe celule mastocitare anormale (un tip de globule
albe), care se pot acumula in piele, oase, articulatii, ganglioni limfatici, ficat, splina, stomac si intestin.

Se utilizeaza in tratamentul urmatoarelor forme avansate de mastocitoza sistemica: mastocitoza
sistemica agresiva, mastocitoza sistemica cu neoplasm hematologic asociat (cancer al celulelor
sangelui) sau leucemie cu celule mastocitare. Se utilizeaza dupa ce pacientul a facut cel putin un
tratament sistemic (tratament cu medicamente care afecteaza intregul organism).

Ayvakyt se utilizeaza si pentru tratamentul pacientilor adulti cu mastocitoza sistemica indolenta (ISM),
cu simptome moderate pana la severe, o forma de mastocitoza sistemica cu evolutie lenta. Se
utilizeaza daca pacientul nu a raspuns la tratamentul simptomatic (tratament care amelioreaza
simptomele unei boli fara sa trateze cauza).

Aceste boli sunt rare, iar Ayvakyt a fost desemnat ,,medicament orfan” (medicament utilizat in boli
rare) la 17 iulie 2017 (GIST) si la 26 octombrie 2018 (mastocitoza).

Ayvakyt contine substanta activa avapritinib.
Cum se utilizeaza Ayvakyt?

Ayvakyt se poate obtine numai pe baza de prescriptie medicala, iar tratamentul trebuie initiat si
supravegheat de un medic cu experienta in diagnosticul si tratamentul GIST, al mastocitozei sistemice
avansate sau al ISM.

Ayvakyt este disponibil sub forma de comprimate pentru administrare orala pe stomacul gol. Doza
recomandatd depinde de boala tratat. in cazul pacientilor care iau alte medicamente numite
«inhibitori ai CYP3A”, poate fi necesara evitarea administrarii concomitente sau utilizarea unei doze mai

Official address Domenico Scarlattilaan 6 e 1083 HS Amsterdam e The Netherlands
Address for visits and deliveries Refer to www.ema.europa.eu/how-to-find-us Pl
Send us a question Go to www.ema.europa.eu/contact Telephone +31 (0)88 781 6000 An agency of the European Union S

© European Medicines Agency, 2024. Reproduction is authorised provided the source is acknowledged.


http://www.ema.europa.eu/how-to-find-us
http://www.ema.europa.eu/contact
https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/orphan-designations/eu3171889
https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/orphan-designations/eu3182074

mici, deoarece aceste medicamente ar putea interfera cu modul in care Ayvakyt este descompus in
corp. Tratamentul cu Ayvakyt poate fi intrerupt sau oprit sau se poate reduce doza daca pacientul are
anumite reactii adverse.

Pentru informatii suplimentare cu privire la utilizarea Ayvakyt, cititi prospectul sau adresati-va
medicului dumneavoastra sau farmacistului.

Cum actioneaza Ayvakyt?

Ayvakyt face parte din clasa de medicamente numite inhibitori ai receptorilor tirozinkinazici. Actioneaza
blocand activitatea proteinelor receptorilor tirozinkinazici numite PDGFRA si KIT, prezente la suprafata
GIST sau a celulelor mastocitare. Aceste proteine ajuta la tinerea sub control a multiplicarii celulare si
pot fi anormale (mutante) in GIST si in celulele mastocitare, cauzand multiplicarea necontrolata a
celulelor. Blocand actiunea proteinelor anormale, medicamentul ar trebui sa contribuie la incetinirea
evolutiei GIST sau a celulelor mastocitare.

Ce beneficii a prezentat Ayvakyt pe parcursul studiilor?
Tumora stromala gastrointestinala

Ayvakyt s-a dovedit benefic intr-un studiu principal care a cuprins 38 de pacienti cu GIST, la care
celulele canceroase aveau o mutatie (modificare) a proteinei PDGFRA, numitd mutatie D842V. in
studiul in care Ayvakyt nu a fost comparat cu alte medicamente, boala a raspuns la tratament la 95 %
din pacienti (36 din 38) si au trecut in medie 22 de luni pana la agravarea cancerului la pacientii
tratati.

Mastocitoza sistemica avansata

in cazul mastocitozei sistemice avansate, Ayvakyt s-a dovedit benefic intr-un studiu principal care se
afla in desfasurare: din 47 de pacienti cu mastocitoza sistemica avansata tratati anterior cu terapie
sistemica, 28 (60 %) au raspuns la tratamentul cu Ayvakyt. Desi pacientii au fost urmariti o perioada
limitatd, se preconizeaza ca raspunsul la tratament va dura, in medie, cel putin 12 luni.

Mastocitoza sistemica indolenta

Ayvakyt s-a dovedit eficace in reducerea severitatii simptomelor de ISM in cadrul unui studiu aflat in
desfasurare care a cuprins 212 pacienti cu ISM moderata pana la severa care nu raspunsesera la
tratamentul simptomatic. Studiul a comparat Ayvakyt cu placebo (un preparat inactiv). De asemenea,
toti pacientii au primit tratament pentru gestionarea simptomelor bolii, care a fost stabilit de medicul
lor. Severitatea simptomelor ISM a fost evaluata cu ajutorul scorului total al simptomelor (TSS) din
Formularul de evaluare a simptomelor ISM, un sistem de punctare care evalueaza severitatea celor 11
simptome ISM. Dupa 24 de saptamani de tratament, pacientii tratati cu Ayvakyt au avut, in medie, o
reducere cu 16 % a scorului TSS, fata de 9 % la cei care au primit placebo. Dupa 24 de saptamani de
tratament, aproximativ 53 % din pacientii tratati cu Ayvakyt au atins obiectivul de reducere cu cel
putin 50 % a nivelurilor de celule mastocitare sau de agregate (acumulare) de celule mastocitare in
maduva.

Care sunt riscurile asociate cu Ayvakyt?

Pentru lista completa a reactiilor adverse si a restrictiilor asociate cu Ayvakyt, cititi prospectul.

La pacientii cu GIST, cele mai frecvente reactii adverse asociate cu Ayvakyt (care afecteaza mai mult
de 20 de persoane din 100) sunt greatd, oboseald, anemie (numar mic de globule rosii), edem
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periorbital, facial sau periferic (umflarea ochilor, fetei, gleznelor sau picioarelor), hiperbilirubinemie
(concentratii mari de bilirubina in sange care indica probleme hepatice), diaree, varsaturi, cresterea
secretiei lacrimale (lacrimare), scaderea poftei de mancare si tulburari de memorie (uitare).

Cele mai frecvente reactii adverse grave asociate cu Ayvakyt la pacientii cu GIST (care pot afecta cel
mult 6 persoane din 100) sunt anemie si efuziune pleurala (lichid in jurul plamanilor).

La pacientii cu mastocitoza sistemica avansata, cele mai frecvente reactii adverse (care afecteaza mai
mult de 20 de persoane din 100) sunt edem periorbital si periferic, trombocitopenie (numar mic de
trombocite) si anemie.

Cele mai frecvente reactii adverse grave (care pot afecta cel mult 2 persoane din 100) sunt
hematoame subdurale (acumulare de sange intre craniu si suprafata creierului), anemie si sangerare.

La pacientii cu ISM, cele mai frecvente reactii adverse (care pot afecta mai mult de 10 persoane din
100) includ edem periferic.

De ce a fost autorizat Ayvakyt in UE?

Agentia Europeana pentru Medicamente a hotarat ca beneficiile Ayvakyt sunt mai mari decat riscurile
asociate si acest medicament poate fi autorizat pentru utilizare in UE.

Ayvakyt a adus beneficii unui numar mare de pacienti cu GIST, care aveau mutatia D842V a PDGFRA,
pentru o perioada considerabilda. Nu au fost observate anterior rezultate similare, acestea fiind mai
bune decét cele raportate in literatura de specialitate pentru alte medicamente de acelasi tip la aceasta
populatie de pacienti, care nu au multe optiuni de tratament. Desi Ayvakyt a determinat si reactii
adverse semnificative, acestea au fost in mare parte similare cu cele ale altor medicamente de acelasi
tip si au fost considerate gestionabile terapeutic.

in cazul mastocitozei sistemice avansate, la care optiunile de tratament sunt, de asemenea, limitate,
beneficiile au fost promitatoare si semnificative clinic, iar profilul general de siguranta pare sa fie in
concordanta cu cel observat pentru GIST.

in cazul ISM, s-a demonstrat cd Ayvakyt reduce atat severitatea simptomelor, cat si nivelul anormal al
celulelor mastocitare la pacienti. La momentul autorizarii nu existau tratamente aprobate care sa
trateze cauza subiacenta sau care sa fi avut un impact asupra evolutiei ISM. Nu au fost identificate noi
motive de ingrijorare privind siguranta in cazul utilizarii Ayvakyt in tratamentul ISM. Desi persista
unele incertitudini cu privire la siguranta si eficacitatea Ayvakyt pe termen lung in tratamentul ISM,
acestea vor fi abordate prin date suplimentare din studiul aflat in desfasurare la pacienti cu ISM.

Ayvakyt a primit ,autorizare conditionata”. Acest lucru inseamna ca Agentia Europeana pentru
Medicamente a hotarat ca beneficiile Ayvakyt sunt mai mari decat riscurile asociate, dar compania va
trebui sa furnizeze dovezi suplimentare dupa autorizare.

Autorizatia conditionata se acorda pe baza unor date mai putin cuprinzatoare decat cele solicitate in
mod normal. Se acorda pentru medicamentele care indeplinesc o necesitate medicald nesatisfacuta de
tratare a unor boli grave si in cazul in care beneficiile disponibilitatii lor timpurii sunt mai mari decat
riscurile asociate cu utilizarea medicamentelor in asteptarea de dovezi suplimentare. In fiecare an,
agentia va analiza informatiile nou aparute pana cand datele sunt complete, iar aceasta prezentare
generald va fi actualizata, dupa caz.

Avand in vedere ca Ayvakyt a primit autorizatie conditionatd, compania care comercializeaza Ayvakyt
va furniza rezultate suplimentare privind siguranta si eficacitatea medicamentului dintr-un studiu pe
Ayvakyt, in conditiile reale in care este utilizat de pacienti cu GIST.
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Ce masuri se iau pentru utilizarea sigura si eficace a Ayvakyt?

In Rezumatul caracteristicilor produsului si in prospect au fost incluse recomand&ri si masuri de
precautie pentru utilizarea sigura si eficace a Ayvakyt, care trebuie respectate de personalul medical si
de pacienti.

Ca pentru toate medicamentele, datele cu privire la utilizarea Ayvakyt sunt monitorizate continuu.
Reactiile adverse raportate pentru Ayvakyt sunt evaluate cu atentie si sunt luate toate masurile
necesare pentru protectia pacientilor.

Alte informatii despre Ayvakyt

Ayvakyt a primit autorizatie de punere pe piata conditionatd, valabila pe intreg teritoriul UE, la
24 septembrie 2020.

Mai multe informatii despre Ayvakyt se pot gasi pe site-ul agentiei:
ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/ayvakyt.

Aceasta prezentare generala a fost actualizata ultima data in 01-2024.
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