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Rybrevant (amivantamab)
Pregled informacija o lijeku Rybrevant i zasto je odobren u EU-u

Sto je Rybrevant i za $to se koristi?

Rybrevant je lijek protiv raka za lijeCenje odraslih osoba s uznapredovalim rakom plué¢a nemalih
stanica (engl. non-small cell lung cancer, NSCLC), u kojih stanice raka imaju odredene genetske
promjene u genu za epidermalni receptor faktora rasta (engl. epidermal growth factor receptor, EGFR).

Kada je rak pozitivan na aktivirajuce insercijske mutacije u egzonu 20 gena za EGFR lijek Rybrevant
primjenjuje se:
e u kombinaciji s drugim lijekovima protiv raka, karboplatinom i pemetreksedom, u bolesnika koji

prethodno nisu lijeceni

¢ kao samostalna terapija u bolesnika u kojih prethodna terapija lijekovima protiv raka na bazi
platine nije bila dovoljno ucinkovita.

Kada je rak pozitivan na delecije u egzonu 19 ili supstitucijske mutacije L858R u egzonu 21, lijek
Rybrevant primjenjuje se:

e u kombinaciji s drugim lijekom protiv raka, lazertinibom, u bolesnika koji prethodno nisu lijeceni

¢ u kombinaciji s karboplatinom i pemetreksedom u bolesnika kod kojih prethodne terapije,
ukljucujudi inhibitor tirozin kinaze EGFR-a, nisu bile dovoljno udinkovite.

Rybrevant sadrzi djelatnu tvar amivantamab.
Kako se Rybrevant primjenjuje?

Lijek se izdaje samo na recept. Terapiju lijekom Rybrevant mora zapoceti i nadzirati lijenik s
iskustvom u primjeni lijekova protiv raka, a lijek se treba davati u okruzenju u kojem je moguce
kontrolirati nuspojave povezane s infuzijom. Prije pocCetka lijeCenja bolesnike je potrebno testirati kako
bi se potvrdilo da tumorske stanice imaju promjene u genu za EGFR.

Rybrevant se primjenjuje infuzijom (ukapavanjem) u venu. Doza prvog tjedna dijeli se na dva
uzastopna dana, a lijek se zatim daje jednom tjedno tijekom sljedeca tri tjedna. Nakon toga lijek se
daje jednom svaka tri tjedna kada se primjenjuje u kombinaciji s karboplatinom i pemetreksedom, te
jednom svaka dva tjedna kada se primjenjuje samostalno ili u kombinaciji s lazertinibom.
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LijeCenje se nastavlja sve dok se bolest ne pogorsa ili dok nuspojave ne postanu preteske. LijeCenje
treba privremeno ili trajno prekinuti odnosno mogu se smanjiti naknadne doze ako bolesnik razvije
odredene nuspojave.

Bolesnicima koji uzimaju lijek Rybrevant u kombinaciji s lazertinibom treba davati antikoagulanse
(tvari koje sprecavaju zgruSavanje krvi) na pocetku lijeCenja kako bi se smanjio rizik od venske
tromboembolije (VTE - problema zbog stvaranja krvnih ugrusaka u venama).

Prije prve dvije terapije lijekom Rybrevant bolesnicima je potrebno dati antihistaminike (lijekove protiv
alergija), antipiretike (lijekove koji snizavaju vrucicu) i kortikosteroide kako bi se ublazile reakcije
povezane s infuzijom. Tijekom sljedecih ciklusa lijeCenja bolesnicima treba davati antihistaminike i
antipiretike.

Za vise informacija o primjeni lijeka Rybrevant procitajte uputu o lijeku, odnosno obratite se lije¢niku
ili ljekarniku.

Kako djeluje Rybrevant?

U stanicama NSCLC-a s aktivirajuc¢im insercijskim mutacijama u egzonu 20 gena za EGFR,
supstitucijskim mutacijama L858R u egzonu 21 ili delcijama u egzonu 19 gena za EGFR bjelandevina
EGFR prekomjerno je aktivna, Sto uzrokuje nekontrolirani rast stanica raka.

Djelatna tvar u lijeku Rybrevant, amivantamab, monoklonsko je protutijelo (vrsta bjelancevine)
namijenjena istodobnom prepoznavanju i vezivanju na dva receptora (ciljna mjesta) na povrsini
stanica NSCLC-a. Jedan dio protutijela veze se na EGFR. Drugi se dio veze na MET, receptor vazan za
rast raka i metastaze (rak koji se prosirio na druge dijelove tijela). Vezivanjem na ta dva receptora
amivantamab ih sprje¢ava da prime poruke koje su stanicama raka potrebne za rast i Sirenje. Tako
pricvrs¢eno protutijelo takoder privlaci i aktivira imunosne stanice kako bi unistile ciljane stanice raka.

Koje su koristi od lijeka Rybrevant utvrdene u ispitivanjima?

Koristi od lijeka Rybrevant ispitane su u Cetirima glavnim ispitivanjima na bolesnicima s NSCLC-om sa
specificnim mutacijama gena za EGFR.

U prvom glavnom ispitivanju lijek Rybrevant bio je ucinkovit u smanjivanju veli¢ine raka u bolesnika
s drugim lijekovima ni s placebom (prividnim lijeCenjem). Odgovor na lijeCenje (smanjenje velicine
raka) procijenjen je s pomocu dijagnostike snimanja. U otprilike 37 % (42 od 114) bolesnika rak se
smanjio nakon primjene lijeka Rybrevant. Odgovori su u prosjeku trajali nesto vise od 12 mjeseci.

U drugom glavnom ispitivanju kojim je bilo obuhvaceno vise od 300 bolesnika ucinak lijeka Rybrevant
u kombinaciji s lijekovima na bazi platine usporeden je s ucinkom lijekova na bazi platine kao
samostalne terapije u bolesnika koji prethodno nisu bili lijeCeni. Bolesnici koji su primali lijek Rybrevant
i lijekove na bazi platine u prosjeku su Zivjeli 11,4 mjeseca bez pogorsanja bolesti, u usporedbi sa 6,7
mjeseci u bolesnika koji su primali samo lijekove na bazi platine.

U treéem glavnom ispitivanju sudjelovalo je 394 bolesnika s NSCLC-om ¢diji je rak bio pozitivan na
supstitucijsku mutaciju L858R u egzonu 21 ili deleciju u egzonu 19 gena za EGFR i kod kojih
osimertinib (inhibitor tirozin kinaze EGFR-a) nije dovoljno dobro djelovao. Karboplatin i pemetreksed
davani su uz lijek Rybrevant ili bez njega. Bolesnici koji su primali lijek Rybrevant s karboplatinom i
pemetreksedom Zivjeli su u prosjeku oko 6,3 mjeseca bez pogorsanja bolesti, u usporedbi s oko 4,2
mjeseca u bolesnika koji su primali samo karboplatin i pemetreksed.
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Cetvrto je ispitivanje obuhvatilo 1074 bolesnika s uznapredovalim NSCLC-om ¢iji je rak bio pozitivan

na delecije u egzonu 19 ili supstitucijske mutacije L858R u egzonu 21 koji prethodno nisu bili lijeceni.
Bolesnici su uzimali Rybrevant u kombinaciji s lazertinibom, samo lazertinib ili drugi lijek usmjeren na
mutirani EGFR, osimertinib. Bolesnici koji su primali lijek Rybrevant i lazertinib zivjeli su 23,7 mjeseci
bez pogorsanja bolesti, u usporedbi sa 16,6 mjeseci u bolesnika koji su primali samo osimertinib.

Koji su rizici povezani s lijekom Rybrevant?

Potpuni popis nuspojava i ograni¢enja povezanih s lijekom Rybrevant potrazite u uputi o lijeku.

Kada se primjenjuje kao samostalna terapija, naj¢esS¢e nuspojave lijeka Rybrevant (koje se mogu javiti
u viSe od 1 na 5 osoba) ukljucuju osip, reakcije povezane s infuzijom, toksi¢nost za nokte
(abnormalnosti noktiju pra¢ene bolom ili nelagodom), hipoalbuminemiju (nisku razinu bjelancevine
albumin u krvi), edem (zadrzavanje tekuéine), umor, stomatitis (upalu sluznice usne supljine),
mucninu i zatvor. Naj¢esce ozbiljne nuspojave (koje se mogu javiti u viSse od 1 na 100 osoba) jesu
intersticijska bolest plué¢a (poremecaji koji uzrokuju oziljke na plu¢ima), reakcije povezane s infuzijom i
osip.

Kada se primjenjuje u kombinaciji s karboplatinom i pemetreksedom, najc¢esc¢e nuspojave lijeka
Rybrevant (koje se mogu javiti u vise od 1 na 5 osoba) ukljucuju osip, neutropeniju (nisku razinu
neutrofila, vrste bijelih krvnih stanica), toksi¢nost za nokte, stomatitis, reakcije povezane s infuzijom,
trombocitopeniju (nisku razinu trombocita u krvi, komponenti koje pomazu u zgrusavanju krvi),
hipoalbuminemiju, edem, zatvor, mucninu, smanjeni apetit, umor, poveéanje razine jetrenih enzima u
krvi, povracanje i hipokalijemiju (nisku razinu kalija u krvi). NajceS¢e ozbiljne nuspojave (koje se mogu
javiti u vise od 1 na 50 osoba) ukljucuju osip, vensku tromboemboliju (probleme zbog stvaranja krvnih
ugrusaka u venama), trombocitopeniju i intersticijsku bolest pluca.

Kada se primjenjuje u kombinaciji s lazertinibom, najcesc¢e nuspojave lijeka Rybrevant (koje se mogu
javiti u vise od 1 na 5 osoba) ukljucuju osip, toksi¢nost za nokte, reakciju povezanu s infuzijom,
hipoalbuminemiju, hepatotoksi¢nost (oStecenje jetre), edem, stomatitis, vensku tromboemboliju,
paresteziju (osjecaj utrnulosti, trnaca i bockanja), umor, zatvor, proljev, suhu kozu, smanjeni apetit,
svrbez, hipokalcemiju (nisku razinu kalcija u krvi), probleme s ocima i mucninu. Naj¢esca ozbiljna
nuspojava (koja se moze javiti u viSe od 1 na 10 osoba) je venska tromboembolija. Druge ozbiljne
nuspojave (koje se mogu javiti u manje od 1 na 10 osoba) ukljucuju upalu plué¢a (pneumoniju), osip,
intersticijsku bolest plu¢a, pneumonitis (vrstu upale pluéa), hepatotoksi¢nost, COVID-19, reakcije
povezane s infuzijom i pleuralni izljev (tekucinu oko pluca).

Zasto je lijek Rybrevant odobren u EU-u?

Ispitivanja su pokazala da lijek Rybrevant moze biti koristan bolesnicima s NSCLC-om koji imaju
odredene mutacije za EGFR. Rybrevant predstavlja dodatnu opciju lije¢enja za te bolesnike.

U pogledu sigurnosti primjene, postoji rizik od venske tromboembolije pri primjeni lijeka Rybrevant u
kombinaciji s lazertinibom, Sto je potrebno svesti na najmanju mogucu mjeru davanjem
antikoagulansa bolesnicima. Smatralo se da je ostale nuspojave lijeka moguce kontrolirati
odgovaraju¢im mjerama kao Sto su promjena doze ili, u slucaju reakcija povezanih s infuzijom,
prilagodavanje infuzije i lijeCenje simptoma.

Europska agencija za lijekove stoga je zakljucila da koristi od lijeka Rybrevant nadmasuju s njim
povezane rizike te da lijek moze biti odobren za primjenu u EU-u.

Za lijek Rybrevant prvotno je izdano ,uvjetno odobrenje”. Odobrenje je zatim promijenjeno u
standardno odobrenje jer je tvrtka dostavila dodatne podatke koje je zatraZila Agencija.

Rybrevant (amivantamab)
EMA/547740/2024 Stranica 3/4



Koje se mjere poduzimaju kako bi se osigurala sigurna i ucinkovita
primjena lijeka Rybrevant?

Preporuke i mjere opreza kojih se zdravstveni radnici i bolesnici trebaju pridrzavati u cilju sigurne i
ucinkovite primjene lijeka Rybrevant nalaze se u saZetku opisa svojstava i u uputi o lijeku.

Kao i za sve lijekove, podatci o primjeni lijeka Rybrevant kontinuirano se prate. Sumnje na nuspojave
prijavljene za lijek Rybrevant paZljivo se procjenjuju i poduzimaju se sve potrebne mjere za zastitu
bolesnika.

Ostale informacije o lijeku Rybrevant

Za Lijek Rybrevant izdano je uvjetno odobrenje za stavljanje u promet koje je na snazi u EU-u od 9.
prosinca 2021. Uvjetno odobrenje za stavljanje lijeka u promet promijenjeno je u standardno
odobrenje za stavljanje lijeka u promet 27. lipnja 2024.

ViSe informacija o lijeku Rybrevant dostupno je na mreznom mjestu Agencije:
ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/rybrevant.

Pregled informacija posljednji je put azuriran u 12. 2024.
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