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Wycofanie wniosku o zmiane pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu dotyczacego produktow Opdivo (niwolumab) i
Yervoy (ipilimumab)

Firma Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG wycofata wniosek o zastosowanie produktéw Opdivo i Yervoy
w leczeniu przerzutowego niedrobnokomdrkowego raka ptuc, ktory nie byt wczesniej leczony.

Firma wycofata wniosek 30 stycznia 2020 r.

Co to sq Opdivo i Yervoy i w jakim celu mialy by¢ stosowane?

Opdivo i Yervoy to leki przeciwnowotworowe. Zawierajg substancje czynne, odpowiednio, niwolumab i
ipilimumab.

Lek Opdivo jest dopuszczony do obrotu w UE od czerwca 2015 r. Stosuje sie go juz w monoterapii w
leczeniu niedrobnokomérkowego raka ptuc u pacjentéw, ktérzy wczesniej byli leczeni innymi lekami
przeciwnowotworowymi. Lek stosuje sie réwniez w leczeniu innych nowotwordéw: czerniaka (rodzaju
nowotworu skory), raka nerkowokomorkowego (rodzaju nowotworu nerki), chtoniaka Hodgkina
(rodzaju nowotworu krwi), raka kolczystokomoérkowego gtowy i szyi oraz raka urotelialnego (raka
pecherza moczowego).

Lek Yervoy jest dopuszczony do obrotu w UE od lipca 2011 r. Stosuje sie go w leczeniu czerniaka i raka
nerkowokomorkowego.

Wiecej informacji na temat obecnych wskazan do stosowania lekéw Opdivo i Yervoy mozna znalez¢ na
stronach internetowych Agencji: ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/opdivo oraz
ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/yervoy.

O jaka zmiane wnioskowata firma?

Firma wnioskowata o rozszerzenie wskazan o skojarzone stosowanie lekéw Opdivo i Yervoy u
pacjentéw z uprzednio nieleczonym rakiem drobnokomoérkowym ptuc, ktéry rozprzestrzenit sie na inne
czesci organizmu (dat przerzuty), a w komoérkach nowotworu nie wystepujg mutacje (zmiany) w
genach EGFR i ALK.
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Jak dziataja leki Opdivo i Yervoy?

W przypadku przerzutowego niedrobnokomérkowego raka ptuc oczekuje sie, ze leki Opdivo i Yervoy
beda dziataly tak samo jak w juz istniejacych wskazaniach.

Substancje czynne w tych lekach, niwolumab i ipilimumab, sg przeciwciatami monoklonalnymi —
rodzajem biatka, ktore zostato zaprojektowane w taki sposdb, aby rozpoznawato okreslone struktury
docelowe wystepujace w organizmie i przytaczato sie do nich.

Niwolumab wigze sie z receptorem (celem) PD-1, ktéry znajduje sie na niektérych komérkach uktadu
odpornosciowego zwanych limfocytami T. Komdrki nowotworowe mogg wytwarzac¢ biatka (PD-L1 i PD-
L2), ktore przytaczajq sie do tego receptora i blokujg aktywnosé limfocytow T, wskutek czego
uniemozliwiajg im atakowanie nowotworu. Niwolumab, przytaczajac sie do receptora, uniemozliwia
biatkom PD-L1 i PD-L2 blokowanie limfocytéw T i zwieksza w ten sposéb zdolnos¢ uktadu
odpornosciowego do zabijania komérek nowotworowych.

Ipilimumab przytacza sie do CTLA-4 — biatka kontrolujgcego dziatanie limfocytow T — i blokuje jego
aktywnos¢. Ipilimumab, blokujac CTLA-4, aktywuje limfocyty T, ktére zabijajg komorki nowotworowe.

Jaka dokumentacje przedstawita firma na poparcie wniosku?

Firma przedstawita wyniki badania z udziatem 1739 pacjentéw z przerzutowym niedrobnokomdrkowym
rakiem ptuc, ktory nie byt wczesniej leczony. W badaniu poréwnywano leczenie z wykorzystaniem
lekédw Opdivo i Yervoy w skojarzeniu do leczenia z wykorzystaniem dwéch lekow
przeciwnowotworowych na bazie platyny w skojarzeniu oraz do leczenia z wykorzystaniem dwdch
lekdw na bazie platyny i leku Opdivo. W badaniu okreslano czas zycia pacjentéw i czas do momentu, w
ktorym dochodzito do nasilenia sie choroby.

Na jakim etapie znajdowata sie ocena w momencie wycofania wniosku?

Whniosek wycofano po przeprowadzeniu przez Europejska Agencje Lekow oceny wstepnych informacji
przedtozonych przez firme i sformutowaniu pytan do firmy. Po tym, jak Agencja ocenita odpowiedzi
firmy na te pytania, kilka kwestii pozostato nierozwigzanych.

Jakie zalecenia wydata wéwczas Agencja?

W momencie wycofania wniosku Agencja zgtosita pewne zastrzezenia na podstawie przegladu danych i
odpowiedzi firmy na pytania Agencji i wstepna opinia wskazywata, ze stosowanie lekdw Opdivo i
Yervoy w skojarzeniu nie moze by¢ zatwierdzone w leczeniu niedrobnokomérkowego raka ptuc, ktéry
nie byt uprzednio leczony.

W trakcie badania kilkukrotnie i w znaczny sposéb zmieniano jego projekt, pojawity sie tez zastrzezenia
co do sposobu postepowania firmy z danymi. Ponadto w wynikach badania w przypadku réznych grup
pacjentéw pojawiaty sie niespdjnosci. Dlatego tez w momencie wycofania wniosku zdaniem Agencji
niemozliwe byto wyciggniecie wiarygodnych wnioskéw o skutecznosci lekéw, a wskutek tego Agencja
nie mogta stwierdzié, ze korzysci ze stosowania produktéw Opdivo i Yervoy w skojarzeniu w leczeniu
niedrobnokomdrkowego raka ptuc przewyzszaty ryzyko.

Jakie przyczyny wycofania wniosku podata firma?

W swoim pismie powiadamiajacym Agencje o wycofaniu wniosku firma o$wiadczyta, ze wycofania
dokonano ze wzgledu na niemozliwos¢ okreslenia przez Agencje dodatniego stosunku korzysci do
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ryzyka w przypadku lekéw stosowanych w leczeniu niedrobnokomdérkowego raka ptuc, ktory nie byt
wczesniej leczony.

Jakie s skutki wycofania dla pacjentéw uczestniczacych w badaniach
klinicznych?

Firma powiadomita Agencje, ze nie ma zadnych skutkéw dla pacjentéw obecnie bioracych udziat w
badaniach klinicznych z uzyciem produktéw Opdivo i Yervoy.

W przypadku uczestnictwa w badaniach klinicznych i potrzeby uzyskania doktadniejszych informacji o
leczeniu nalezy skontaktowac sie z lekarzem prowadzacym badanie.

Jakie dziatania podejmuje sie w zwigzku ze stosowaniem produktéow
Opdivo i Yervoy w leczeniu innych choréb?

Nie ma zadnych skutkéw stosowania produktéw Opdivo i Yervoy w zatwierdzonych wskazaniach.
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