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StaZeni zadosti o zménu registrace ptipravkd Opdivo
(nivolumab) a Yervoy (ipilimumab)

Spole¢nost Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG stéhla svou zadost o pouzivani piipravkd Opdivo
a Yervoy k lécbé dfive neléceného metastazujiciho nemalobunécného karcinomu plic.

Spolecnost svou zadost stahla dne 30. ledna 2020.

Co jsou pripravky Opdivo a Yervoy a k cemu se pouzivaji?

Pfipravky Opdivo a Yervoy jsou protinadorové |écivé pripravky. Pfipravek Opdivo obsahuje léCivou
latku nivolumab a prFipravek Yervoy lécivou latku ipilimumab.

Pfipravek Opdivo je v EU registrovan od Cervna 2015. Pouziva se jiz samostatné k [éCbé
nemalobunééného karcinomu plic u pacientl, ktefi byli v minulosti I1é&eni jinymi protinddorovymi
IéCivymi pfipravky. Pouziva se rovnéz k IéCbé téchto dalsich nddorovych onemocnéni: melanom
(nddorové onemocnéni klize), rendlni karcinom (nadorové onemocnéni ledvin), HodgkinGv lymfom
(nadorové onemocnéni krve), skvamoézni karcinom hlavy a krku a urotelialni karcinom (nadorové
onemocnéni mocového méchyre).

Pfipravek Yervoy je v EU registrovan od Cervence 2011. Pouziva se k IéCbé melanomu a renalniho
karcinomu.

Dal$i informace o stavajicich pouZitich pfipravkd Opdivo a Yervoy jsou k dispozici na internetovych
strankach agentury na adrese ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/opdivo
a ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/yervoy.

O jakou zménu spolecnost zadala?

Spole&nost 7adala o rozsifeni indikace o pouZiti kombinace pfipravkd Opdivo a Yervoy u pacientl
s dfive nelé¢enym nemalobunéénym karcinomem plic, ktery se rozsifil do jinych casti téla
(metastazoval) a nevykazuje mutace (zmény) v genech zvanych EGFR a ALK.
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Jak pripravky Opdivo a Yervoy plisobi?

V piipadé metastazujiciho nemalobuné&ného karcinomu plic by pfipravky Opdivo a Yervoy mély plsobit
stejné jako pfi svych stavajicich pouzitich.

Lécivé latky v obou pfipravcich, nivolumab a ipilimumab, jsou monoklonalni protilatky, coz je typ
bilkoviny, ktery byl vyvinut tak, aby v téle rozpoznal konkrétni cile a navazal se na né.

Nivolumab se vaze na receptor (cil) zvany PD-1, ktery se nachazi na bunkach imunitniho systému
zvanych T-bunky. Nadorové buriky mohou vytvaret bilkoviny (PD-L1 a PD-L2), které se na tento
receptor navazuji a blokuji aktivitu T-bunék, ¢imz jim zabrafuji v napadani nadoru. Tim, Ze se
nivolumab na receptor navaze, zabranuje bilkovindm PD-L1 a PD-L2 v blokovani T-bunék a zlepsuje
tak schopnost imunitniho systému nadorové burky hubit.

Ipilimumab se véze na CTLA-4, coz je bilkovina, kterad kontroluje aktivitu T-bunék, a blokuje jeji
aktivitu. Zablokovanim CTLA-4 aktivuje ipilimumab T-bunky, které nasledné hubi nadorové bunky.

Jakou dokumentaci predlozila spolecnost na podporu své zadosti?

Spole¢nost predlozila vysledky studie, do které bylo zafazeno 1 739 pacientd s dfive nelééenym
metastazujicim nemalobunéénym karcinomem plic. Studie porovnavala lé¢bu kombinaci pripravkd
Opdivo a Yervoy, l1é¢bu kombinaci dvou protinddorovych lé&ivych pFipravkll na bazi platiny a Ié¢bu
tymiz dvéma lécivymi pfipravky na bazi platiny a pfipravkem Opdivo. Studie zkoumala dobu preziti
pacientd a dobu do zhor&eni jejich onemocnéni.
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V jaké fazi bylo posuzovani zadosti v dobé, kdy byla stazena?

Zadost byla staZena poté, co Evropska agentura pro léc¢ivé pFipravky posoudila vychozi dokumentaci
predlozenou spolecnosti a vypracovala otazky pro spoleCnost. Agentura vyhodnotila odpovédi
spolecnosti na otdzky, nékteré body véak zlstaly nedoresené.

Jaké bylo doporuceni agentury v dané dobé?

Na zakladé vyhodnoceni dostupnych informaci a odpovédi spolecnosti na otazky agentury méla
agentura v dobé stazeni zadosti urcité pochybnosti a jeji prozatimni stanovisko bylo, Zze kombinace
piipravkd Opdivo a Yervoy nemize byt schvélena k 1é¢bé diive neléceného nemalobunééného
karcinomu plic.

V pribé&hu studie se nékolikrat podstatné zménil zplsob jejiho nastaveni a panovaly obavy ohledné
toho, jak spolecnost zachazela s Udaji. Kromé toho se vyskytly nesrovnalosti ve vysledcich studie

u rGznych skupin pacientd. Agentura proto v dobé& staZeni zastavala nazor, Ze nelze vyvodit spolehlivé
zavéry ohledné G¢innosti, a v disledku toho nem{ze dospét k zavéru, ze pfinosy kombinace ptipravkl
Opdivo a Yervoy v ramci 1é¢by nemalobunécného karcinomu plic prevysuji jeji rizika.
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Jaké dtlivody stazeni zadosti uvedla spolec¢nost?

Spolecnost ve svém dopise, v némz uvédomuje agenturu o stazeni zadosti, uvedla, Ze stazeni se
zakldda na skuteénosti, e agentura nem{ze dospét k zavéru, e existuje ptiznivy pomé&r ptinosd
a rizik danych lé¢ivych pFipravk( v rdmci 1é¢by diive nelé¢eného nemalobunééného karcinomu plic.
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Jaké jsou dlsledky stazeni zadosti pro pacienty zafazené do klinickych
studii?

Spoleénost informovala agenturu, ¥e staZeni zadosti nema zadné ddsledky pro pacienty, ktefi jsou
v soucasné dobé zarazeni do klinickych studii s pfipravky Opdivo a Yervoy.

Pokud jste zafazeni do klinické studie a potfebujete ziskat vice informaci o své 1&¢bé&, obratte se na
svého lékafe v ramci klinické studie.

Jaké jsou dlsledky pro pouziti pripravkli Opdivo a Yervoy k lIécbé dalsich
onemocnéni?

Toto staZeni Zadosti nema vliv na pouZiti zddného z t&chto pfipravk{ v rdmci jejich schvélenych pouziti.
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