Taotluse number 1353 ..Crohni tdve keerukate perianaalsete fistulite ravi darvadstrotseeliga, 1
ravikord“

1. Palun esitage viiteid ravijuhenditele, kus on kisitletud perianaalsete fistulite ravi
darvadstrotseeliga.

2019. aastal lisati darvadstrotseel (allogeensed rasvkoest parinevad tiivirakud) Euroopa Crohni
tove ja haavandilise koliidi organisatsiooni (ECCO) Crohni tdve kirurgilise ravi juhendisse (1).
Darvadstrotseeli kasutamist késitletakse juhendi punktis 1.7., milles rdhutatakse, et
darvadstrotseel on keerukate perianaalsete fistulite efektiivseks ravivoimaluseks.

Vordluses kirurgilise ravi teiste vOimalustega on darvadstrotseeli tdenduspohisuse tase
hinnatud kdige korgemaks (EL2). Koigil iilejadnud ravijuhendis kirjeldatud kirurgilistele
ravimeetoditel on toenduspohisuse tase kas EL3 (fistuli kork) vo1 EL4 (fibriinliim, fistuli
sisemise ava katmine limaskestalapiga, fistuli trakti ligeerimine). Seega on darvadstrotseel
kdesoleval ajal ECCO juhistes korgeima tdenduspohisuse tasemega keerukate perianaalsete
fistulite kirurgilise ravi meetod.

Kuna ECCO juhis on aluseks paljudele teistele ravijuhistele (sh riiklikele ravijuhistele), siis on
2020. aastal oodata darvadstrotseeli liilitamist ka teistesse ravijuhistesse.

Toéendus-pohisuse tase Kirjeldus

EL1 Toendid silistemaatilisest iilevaatest voi
randomiseeritud kontrollitud uuringute
meta-analiiiisist vOi kolmest vOi enamast
korge kvaliteediga randomiseeritud
kontrollitud kliinilisest uuringust, millel on
sarnased tulemused.

EL2 Toendid viahemalt tihest histikavandatud
randomiseeritud kontrollitud uuringust
(naiteks ulatuslik mitmes keskuses 14bi
viidud uuring).

EL3 Tdendid hastikavandatud randomiseerimata
kontrollitud uuringutest.
EL4 Tdendid histikavandatud juhtumikontrolli

uuring voi kohordiuuring.




2. Palun esitage uuemaid efektiivsuse andmeid darvadstrotseeli kasutamise kohta
perianaalsete fistulite ravis.

2019. aastal avaldati ADMIRE-CD uuringu 104. nddala jarelkontrolli andmed (European
Colorectal Congress 2019). Allolevas tabelis on esitatud lisaks ADMIRE-CD 24. ja 52.nddala
tulemustele ka 104. niddala tulemused kliinilise remissiooni osas (kodigi algtasemel dreeninud
fistulite sulgumine):

Alofisel + parim toetav ravi; n/N (%) | kontrollrithm (parim toetav ravi); n/N (%)
24.nédal (mITT 57/103 (55%) 43/101 (43%)
populatsioon)(2)

52.néadal (mITT 61/103 (59%) 42/101 (42%)
populatsioon)(3)

104.n4dal(4) 14/25 (56%) 6/15 (40%)

andmetest selgub, et patsientide osakaal, kellel saavutati kliiniline remissioon (voi kellel
remissioon piisis), oli kahe aasta véltel vordlemisi stabiilne. Vastavalt vahemikus 55-59%
darvadstrotseeli riihmas ja 40-43% platseeboriihmas. Ohutuse osas ei ilmnenud 104. nddalaks
uusi ohutusprobleeme. Seega patsientidel, kellel saavutatakse ravitulemus, on see piisiv.
INSPECT retrospektiivse uuringu (A retrospectlve chart review study evaluatiNg the longer-
term effectiveneSs of darvadstrocel in PatiEnts who CompleTed ADMIRE-CD) andmete
avaldamist on oodata 2020.aasta mértsis.

Oluliseks on ka &dsja publitseeritud andmed darvadstrotseeli efektiivsuse ja ohutuse kohta
perianaalsete fistulite ravis (5). Uuringus hinnati 21 patsiendi, kes said darvadstrotseel ravi
aastail 2012-2014, ravitulemust neljandal ravijargsel aastal. Jalgimisuuringust selgus, et {ihelgi
patsiendil ei esinenud tdsiseid korvaltoimeid, sh kasvajaid. Samuti ei olnud iihelgi patsiendil
antiHLA antikehad méératavad ei 24 niddalat ega ka 4 aastat ravijérgselt.

Neljandal ravijargsel aastal olid kdigil patsientidel esimeses kohordis fistulid sulgunud piisivalt,
teises kohordis oli piisivalt sulgunud 63% fistulitest ja kolmandas kohordis oli sulgunud
plsivalt 43% fistulitest. Patsientidel, kellel perianaalsed fistulid olid sulgunud 4. nidalalaks,
pusisid fistulid sulgununa ka neljandal ravijérgsel aastal. Patsientidel, kellel fistulid piisisid,
olid MRI uuringul fistuli traktid oluliselt vdiksemad. Autorid jdreldasid, et darvadstrotseel ravi
perianaalsete fistulite on pikajaliselt efektiivne ja ka ohutu.



