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Keytruda (pembrolizumab)
Um resumo sobre Keytruda e por que esta autorizado na UE

O que é Keytruda e para que é utilizado?

Keytruda é um medicamento contra o cancro utilizado no tratamento de:

e melanoma, um cancro da pele;

e cancro do pulmdo de células ndo-pequenas (CPCNP), um tipo de cancro do pulmao;

e mesotelioma pleural maligno nao epitelioide, um cancro do revestimento dos pulmades;
e linfoma de Hodgkin cldssico, um cancro dos glébulos brancos;

e cancro urotelial, um cancro da bexiga e do trato urinario;

e carcinoma de células escamosas da cabega e pescogo (CCECP), um cancro que afeta a cabega e o
pescogo;

e carcinoma de células renais, um tipo de cancro dos rins;

e carcinoma de células escamosas do esé6fago, um cancro do eséfago (da garganta ou do tubo
digestivo);

e adenocarcinoma gastrico e da jungdo gastroesofdgica, tipos de cancro do estdbmago e da jungdo
entre o eséfago e o estbmago, respetivamente;

e cancro da mama triplo-negativo, um tipo de cancro da mama;
e carcinoma do endométrio, um cancro do revestimento do Utero;
e cancro do colo do Utero;

e cancro do trato biliar, um cancro dos canais biliares (os tubos que transportam a bilis do figado e
da vesicula biliar para o intestino ou a vesicula biliar);

e 0s seguintes cancros quando descritos como apresentando instabilidade de microssatélites elevada
(MSI-H) ou deficiéncia de reparacdo por incompatibilidade (dMMR):

- cancro colorretal, um cancro do célon ou do reto (a parte inferior do intestino);
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- carcinoma do endométrio;
— cancro gastrico, do intestino delgado ou biliar.

Keytruda é utilizado sobretudo em adultos para cancros avancados ou que se espalharam ou
reapareceram, que ndo respondem a outros tratamentos ou que ndo podem ser removidos
cirurgicamente. Keytruda também é utilizado em criancas de 3 ou mais anos de idade com linfoma de
Hodgkin classico, e em adolescentes de 12 ou mais anos de idade com melanoma.

Em alguns cancros, é administrado apenas a doentes com tumores que produzem determinados niveis
de uma proteina designada PD-L1 ou que sdo considerados MSI-H ou dMMR.

Keytruda é também utilizado para ajudar a evitar o reaparecimento do cancro em doentes que foram
submetidos a cirurgia (tratamento adjuvante) para remogao do melanoma, do CPCNP ou do carcinoma
das células renais. Em alguns doentes com cancro da mama triplo-negativo, CPCNP ou CCECP,
Keytruda pode ser administrado antes (tratamento neoadjuvante) e apds a cirurgia (tratamento
adjuvante).

Dependendo do cancro a ser tratado, Keytruda pode ser utilizado isoladamente ou em associagao com
outros medicamentos contra o cancro, como lenvatinib, axitinib ou enfortumab vedotina, quimioterapia
isoladamente ou em associacdao com os medicamentos para o cancro trastuzumab ou bevacizumab, ou
quimioterapia em associagdo com radioterapia.

Keytruda contém a substéncia ativa pembrolizumab.

Como se utiliza Keytruda?

Keytruda s6 pode ser obtido mediante receita médica e o tratamento deve ser iniciado e
supervisionado por um médico com experiéncia no tratamento do cancro.

Keytruda é administrado na forma de perfusdo (administracdo gota a gota) durante 30 minutos numa
veia a cada trés ou seis semanas. Quando utilizado em adultos, também esta disponivel sob a forma
de injegdo subcutdnea no abddémen (barriga) ou na coxa; € administrado por um profissional de saude
sob a forma de uma injecdo de 1 minuto a cada 3 semanas ou de uma injecao de 2 minutos a cada 6
semanas. Os doentes podem alternar entre as formulagdes (perfusdo ou injegao sob a pele) na
préoxima dose programada.

O médico pode adiar a administracao das doses em caso de aparecimento de determinados efeitos
secundarios ou interromper definitivamente o tratamento se os efeitos secundarios forem graves. Em
alguns casos, antes de iniciar o tratamento, sdo necessarias analises para verificar os niveis de PD-L1
ou o estadio dos tumores MSI-H/dMMR.

Para mais informag0es sobre a utilizacdo de Keytruda, consulte o Folheto Informativo ou contacte o
seu médico ou farmacéutico.

Como funciona Keytruda?

A substancia ativa de Keytruda, o pembrolizumab, é um anticorpo monoclonal, uma proteina que foi
concebida para reconhecer e bloquear um recetor (alvo) denominado PD-1. Alguns cancros produzem
uma proteina (PD-L1) que se liga ao recetor PD-1 para inibir a atividade de certas células do sistema
imunitario (as defesas naturais do organismo), impedindo-as de combater o cancro. Ao bloquear o
recetor PD-1, o pembrolizumab impede o cancro de inibir a atividade dessas células imunitarias,
aumentando assim a capacidade do sistema imunitario para matar as células cancerosas.
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Quais os beneficios demonstrados por Keytruda durante os estudos?
Melanoma (cancro da pele)

Keytruda atenua a progressdao do melanoma e melhora a taxa de sobrevivéncia. Os resultados de um
estudo que incluiu 540 doentes que tinham recebido tratamento anterior para o melanoma mostraram
que, 2 anos apos o inicio do tratamento, a doenga ndo tinha progredido em 16 % dos doentes tratados
com Keytruda, em comparagao com menos de 1 % dos doentes tratados com quimioterapia.

Um segundo estudo observou 834 doentes com melanoma que receberam Keytruda ou outro
medicamento, o ipilimumab. Os doentes tratados com Keytruda mantiveram-se sem progressao da
doenca por um periodo de até 5,6 meses em comparacdo com 2,8 meses nos doentes tratados com o
ipilimumab. Até 74 % dos doentes tratados com Keytruda viveram, pelo menos, 12 meses apds o
inicio do tratamento, em comparagdo com 59 % dos doentes tratados com ipilimumab.

Um terceiro estudo em 1019 doentes que tinham sido submetidos a cirurgia e apresentavam um risco
elevado de reaparecimento do cancro comparou Keytruda com um placebo (tratamento simulado).
Apds um ano e meio, 72 % dos doentes que receberam Keytruda continuavam livres da doenga, em
comparacao com 54 % dos doentes que receberam o placebo.

Um outro estudo comparou Keytruda com um placebo em 976 doentes que nao tinham recebido
tratamentos anteriores e que tinham sido submetidos a cirurgia para remogdo do cancro. Apds
14,3 meses de tratamento, 11 % dos doentes tratados com Keytruda tiveram uma recorréncia do
cancro ou morreram, em comparagao com cerca de 17 % dos doentes que receberam o placebo.

Dado que o melanoma em adolescentes é semelhante a doenca nos adultos, espera-se que Keytruda
seja tdo eficaz nos adolescentes como nos adultos. Por conseguinte, os dados referentes aos adultos
aplicam-se igualmente aos adolescentes.

Cancro do pulméao de células ndo-pequenas (CPCNP)

Keytruda é também eficaz na atenuagdo da progressdo da doenga e na melhoria da taxa de
sobrevivéncia em doentes com CPCNP.

Num estudo que observou cerca de 1000 doentes anteriormente tratados, os doentes que receberam
Keytruda em monoterapia viveram mais tempo (cerca de 11 meses) em comparagao com 0s que
receberam docetaxel, outro medicamento contra o cancro (cerca de 8 meses), e a doenga nao se
agravou durante cerca de 4 meses nos dois tratamentos. Keytruda foi mais eficaz nos doentes com
tumores com elevada producdo de PD-L1; estes doentes viveram uma média de 15 meses, 5 dos quais
sem progressao da doenca.

Num segundo estudo em 305 doentes com CPCNP ndo anteriormente tratados, com tumores com
elevada producao de PD-L1, os doentes a receber Keytruda viveram cerca de 10 meses sem
progressdo da doenca, em comparagdo com 6 meses nos doentes a receber quimioterapia a base de
platina.

Keytruda é também eficaz no tratamento combinado de um tipo de CPCNP chamado ndo-escamoso.
Num estudo que incluiu 616 doentes com CPCNP ndao-escamoso que se tinha espalhado, 69 % dos
doentes que receberam Keytruda em associacdo com pemetrexedo e quimioterapia a base de platina
tinham sobrevivido ao 11.9 més, em comparacdo com menos de metade dos doentes que receberam
s6 pemetrexedo e quimioterapia a base de platina. Além disso, os doentes tratados com Keytruda
viveram, em média, 8,8 meses sem progressdo da doenca, em comparagao com 4,9 meses nos
doentes que ndo receberam Keytruda.
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Num estudo adicional em 559 doentes com CPCNP escamoso que se tinha espalhado, os doentes que
receberam Keytruda em associagdo com carboplatina e paclitaxel ou nab-paclitaxel viveram, em
média, 15,9 meses, em comparagcdo com 11,3 meses nos doentes que receberam o placebo com
carboplatina e paclitaxel ou nab-paclitaxel. Os doentes no grupo de Keytruda viveram em média

6 meses sem progressao da doenca, em comparagcao com 4,8 meses nos doentes do grupo do placebo.

Num estudo que incluiu mais de 1000 doentes com CPCNP cujo cancro tinha sido removido
cirurgicamente e que tinham recebido quimioterapia apds a cirurgia, os doentes que foram tratados até
um ano com Keytruda viveram uma média de 54 meses sem recidiva da doenga, em comparacdo com
41 meses para os doentes que receberam placebo.

Um estudo adicional incluiu cerca de 800 doentes com CPCNP que ndo se tinha espalhado e podia ser
removido por cirurgia. Os doentes receberam Keytruda em associagdo com quimioterapia contendo
platina antes da cirurgia, seguido de Keytruda em monoterapia apds a cirurgia, ou placebo em
associacao com quimioterapia contendo platina antes da cirurgia, seguido de placebo em monoterapia
apos a cirurgia. Os doentes que receberam Keytruda viveram uma média de 47 meses sem progressao
ou recidiva da doenca, ou a morte do doente. Isto em comparagdo com 18 meses para os doentes que
receberam placebo. Os doentes que receberam placebo viveram uma média de 52 meses; este tempo
ndo pbde ser calculado nos doentes que receberam Keytruda devido ao nimero reduzido de doentes
gue morreram durante o periodo de seguimento.

Mesotelioma pleural maligno nao epitelioide

Um estudo principal investigou Keytruda em 440 adultos com mesotelioma pleural maligno que ndo
tinha sido tratado anteriormente, era avancado ou metastatico e ndo podia ser removido por cirurgia.
Num grupo de 95 doentes com mesotelioma pleural maligno ndo epitelioide, os que receberam
Keytruda com quimioterapia (cisplatina e pemetrexedo) viveram, em média, 12,3 meses, em
comparagdo com 8,2 meses para 0s que receberam apenas quimioterapia. Além disso, os doentes no
grupo de Keytruda viveram, em média, 7,1 meses sem agravamento da doenca, em comparagao com
4,5 meses nos doentes que receberam apenas quimioterapia.

Linfoma de Hodgkin

Keytruda elimina parcial ou completamente as células cancerosas do linfoma de Hodgkin classico que
ndo melhorou ou reapareceu apdés um tratamento anterior.

Num estudo principal que incluiu 210 doentes, Keytruda permitiu uma remissao total ou parcial
(eliminagdo) do cancro em 71 % dos doentes; ocorreu uma remissao total em 28 % dos doentes, o
gue significa que deixaram de ter sinais da doenca. O tempo médio de vida sem nova progressao da
doenca foi de cerca de 14 meses.

Um outro estudo principal que incluiu 304 adultos demonstrou que Keytruda também foi eficaz em
doentes que tinham recebido um transplante de células estaminais e em doentes que tinham sido
submetidos a dois outros tratamentos e que ndo podiam receber um transplante de células estaminais.
Neste estudo, os doentes que receberam Keytruda viveram, em média, 13 meses sem agravamento da
doenca, em comparacao com cerca de 8 meses nos doentes tratados com brentuximab vedotina. Os
dados de um estudo em criancas indicam que o medicamento podera também ser eficaz nesse grupo
etario.

Carcinoma urotelial

Keytruda melhora a sobrevivéncia dos doentes com cancro urotelial. Um estudo observou 542 doentes
anteriormente tratados com medicamentos a base de platina, que receberam Keytruda ou outro
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medicamento contra o cancro escolhido pelo médico (paclitaxel, docetaxel ou vinflunina). Os doentes
tratados com Keytruda viveram, em média, cerca de 10 meses, em comparagcdo com cerca de 7 meses
nos doentes tratados com os outros medicamentos contra o cancro. Keytruda ndo atenuou a
progressdo da doengca em comparacdao com os outros medicamentos contra o cancro (o periodo até a
progressao foi, respetivamente, de 2 e 3 meses).

Num estudo principal que incluiu 370 doentes que ndo podiam ser tratados com medicamentos a base
de cisplatina, Keytruda permitiu uma remissao total ou parcial (eliminagdo) do cancro em 108 doentes
(29 %) e uma remissao total em 30 doentes (8 %); a remissao total significa que os doentes deixaram
de ter sinais da doenca.

Um estudo adicional que incluiu 886 doentes com cancro urotelial avancado ou metastatico que ainda
ndo tinha sido tratado com terapéutica sistémica (que afeta todo o organismo) comparou os beneficios
de Keytruda em associacdao com enfortumab vedotina com os da quimioterapia a base de platina e
gemcitabina (outros medicamentos contra o cancro). Os doentes tratados com Keytruda em associacao
com enfortumab vedotina viveram, em média, cerca de 13 meses sem agravamento da doenca, e
durante uma média global de 32 meses. Os doentes tratados com quimioterapia a base de platina e
gemcitabina viveram em média cerca de 6 meses sem agravamento da doenga e em média cerca de
16 meses no total.

Cancro da cabega e pescogo

Keytruda é também eficaz na melhoria da sobrevivéncia dos doentes com carcinoma de células
escamosas da cabega e pescogo (CCECP) que se espalhou ou reapareceu. Num estudo que incluiu
495 doentes, os doentes tratados com Keytruda que tinham niveis elevados de PD-L1 viveram, em
média, 11,6 meses, em comparagao com 6,6 meses nos doentes que receberam tratamentos padrao
contra o cancro.

Outro estudo que incluiu 882 doentes com CCECP demonstrou que Keytruda, em monoterapia ou em
associacdao com platina e 5-fluorouracilo (5-FU), é eficaz no prolongamento da vida dos doentes
quando o CCECP apresenta um determinado nivel de PD-L1. Os doentes tratados com a associacdo de
Keytruda viveram, em média, 13,6 meses em comparacao com 10,4 meses nos doentes que
receberam outros tratamentos padrdo. Além disso, os doentes tratados com Keytruda em monoterapia
viveram, em média, 12,3 meses em comparagdo com 10,3 meses nos doentes que receberam outros
tratamentos padrao.

Neste estudo, ndo se registou agravamento da doenga durante 5,1 meses, em média, nos doentes
tratados com a associagdo de Keytruda, 3,2 meses nos doentes tratados com Keytruda em
monoterapia e 5,0 meses nos doentes tratados com outros tratamentos padrao.

Outro estudo incluiu714 doentes com CCECP localmente avancado (estagio III-IVA; quando o cancro
cresceu significativamente e pode ter-se espalhado para areas préoximas) que pode ser removido por
cirurgia. A maioria dos doentes tinha células cancerigenas que produziam um determinado nivel de PD-
L1.

Um primeiro grupo de doentes recebeu Keytruda antes da cirurgia, seguido, dentro de 6 semanas apds
a cirurgia, por Keytruda em combinagcdo com radiacdo e quimioterapia para doentes que apresentavam
sinais de que as células cancerosas ainda estavam presentes apds a cirurgia ou se espalharam, ou
apenas radiacdao para aqueles que ndao apresentavam esses sinais. Um segundo grupo de doentes ndo
recebeu tratamento antes da cirurgia; no prazo de 6 semanas apds a cirurgia, receberam radiagdo e
quimioterapia ou radiacao isoladamente, como doentes do primeiro grupo, mas sem Keytruda.
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Os doentes do primeiro grupo viveram em média 60 meses antes que a doenca piorasse ou voltasse,
ou antes que o doente falecesse, em comparagao com uma média de 30 meses para os doentes do
segundo grupo.

Cancro das células renais

Num estudo que incluiu 861 doentes com carcinoma de células renais, os doentes que receberam
Keytruda em associagdo com um medicamento ja autorizado para o carcinoma de células renais, o
axitinib, viveram cerca de 15 meses sem agravamento da doenga, em comparagdao com 11 meses nos
doentes que receberam tratamento com outro medicamento para o carcinoma de células renais, o
sunitinib. Keytruda é igualmente eficaz na melhoria da sobrevivéncia dos doentes com carcinoma de
células renais. Apos 18 meses, 81 % dos doentes que receberam a associagdo estavam vivos, em
comparacao com 71 % no grupo do sunitinib.

Um outro estudo, que incluiu 1069 doentes com carcinoma de células renais, comparou os efeitos de
Keytruda ou do everolimus em associagdo com o lenvatinib com os efeitos do sunitinib. Neste estudo,
os doentes no grupo de Keytruda em associacdo com o lenvatinib viveram durante cerca de 24 meses
sem agravamento da doenga, enquanto os doentes no grupo do sunitinib viveram 9 meses sem
agravamento da doenca.

Um terceiro estudo analisou o efeito de Keytruda apds cirurgia em 994 doentes com maior risco de
recidiva do cancro do rim. Apds um ano, a probabilidade de sobrevivéncia sem recidiva da doenga foi
de 86 % nos doentes que receberam o tratamento com Keytruda, em comparagdao com 76 % nos
doentes que receberam o placebo. Apds dois anos, os valores foram de 77 % para Keytruda e de 68 %
para os doentes que receberam o placebo.

Cancro esofagico

Um estudo principal que incluiu 749 doentes com cancro esofagico avancado ou que se tinha espalhado
comparou Keytruda associado a quimioterapia com um placebo associado a quimioterapia.

O tratamento com Keytruda beneficiou principalmente os doentes cujo cancro produzia niveis elevados
de PD-L1. Entre estes doentes, os que receberam Keytruda viveram, em média, cerca de 14 meses, e
0s que receberam o placebo viveram 9 meses. Além disso, os doentes no grupo de Keytruda viveram
8 meses sem agravamento da doenca, em comparacao com 6 meses nos do grupo do placebo.

Adenocarcinoma gastrico e da juncao gastroesofagica

Foi realizado um estudo principal em 698 doentes com adenocarcinoma gastrico avangado ou da
juncdo gastroesofagica HER2-positivo que nao tinham sido tratados anteriormente e cujo cancro nao
podia ser removido por cirurgia. HER2-positivo significa que as células cancerosas produzem uma
proteina chamada HER2 na sua superficie. O estudo comparou Keytruda com um placebo em doentes
que também estavam a receber outro medicamento contra o cancro denominado trastuzumab e
guimioterapia. O tratamento com Keytruda sé mostrou beneficios em doentes cujo cancro produzia um
determinado nivel de PD-L1. Entre estes doentes, os que receberam Keytruda viveram, em média, 11
meses sem agravamento da doenca e cerca de 21 meses no total, em comparacao com cerca de 7
meses e 16 meses, respetivamente, para os que receberam placebo.

Um outro estudo principal foi realizado em 1579 doentes com adenocarcinoma gastrico avancado HER2
negativo ou adenocarcinoma da juncao gastroesofdgica que ndo tinham recebido anteriormente
terapéutica sistémica para a doenga metastatica. Os doentes receberam Keytruda ou um placebo, em
associacao com medicamentos de quimioterapia escolhidos pelo médico (5-FU mais cisplatina ou
capecitabina mais oxaliplatina). O tratamento com Keytruda demonstrou maiores beneficios nos
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doentes cujo cancro produziu um certo nivel de PD-L1. Entre estes doentes, os que foram tratados
com Keytruda viveram, em média, 13 meses, em comparacdo com 11,4 meses nos que receberam o
placebo.

Cancro da mama triplo-negativo

Um estudo principal que incluiu 1174 doentes com cancro da mama triplo-negativo em fase precoce
com elevado risco de recorréncia comparou os efeitos da administracdo de Keytruda tanto antes da
cirurgia (tratamento neoadjuvante) como apos (tratamento adjuvante) com os efeitos da
administracdo de um placebo antes e depois da cirurgia. Todos os doentes incluidos no estudo (cujo
cancro se encontrava localmente avancado e apresentava risco de recorréncia) também tinham
recebido quimioterapia antes da cirurgia. Os resultados observados foram que 64 % dos doentes que
receberam Keytruda como tratamento neoadjuvante ndao apresentaram sinais de cancro invasivo no
tecido da mama removido durante a cirurgia, em comparagao com 55 % dos doentes que receberam o
placebo. Além disso, apds 24 meses, a probabilidade de sobrevivéncia sem recidiva da doenca foi de
88 % nos doentes tratados com Keytruda como tratamento neoadjuvante e adjuvante, em comparacao
com 81 % nos doentes que receberam o placebo.

Outro estudo principal comparou Keytruda em associacdo com quimioterapia com um placebo e
quimioterapia em 847 doentes com cancro da mama triplo-negativo ndo tratado anteriormente, que
ndo podia ser removido cirurgicamente ou que se tinha espalhado. Nos doentes com niveis elevados de
PD-L1, os doentes no grupo de Keytruda viveram durante quase 10 meses sem agravamento da
doenca, enquanto os doentes no grupo do placebo viveram 5 meses sem agravamento da doenga. A
analise do tempo de sobrevivéncia revelou que os doentes no grupo de Keytruda viveram mais tempo:
23 meses em comparagdao com 16 meses.

Carcinoma do endométrio

Um estudo que incluiu 827 doentes com carcinoma do endométrio comparou Keytruda associado ao
lenvatinib com tratamentos quimioterapéuticos (doxorrubicina ou paclitaxel). Os doentes no grupo de
Keytruda viveram cerca de 7 meses sem agravamento da doenga, enquanto os doentes no grupo que
recebeu quimioterapia viveram quase 4 meses sem agravamento da doenca. Além disso, a analise do
tempo de sobrevivéncia revelou que os doentes no grupo de Keytruda viveram, em média, cerca de
18 meses, em comparacao com 11 meses nos doentes no grupo que recebeu quimioterapia.

Um outro estudo incluiu 810 doentes com carcinoma do endométrio avancado ou recorrente, que era
ou deficiente na reparagdo de incompatibilidades (dMMR; o que significa que as células cancerigenas
carecem de certas proteinas que corrigem os erros cometidos quando o ADN das células em divisdo é
copiado) ou proficiente na reparacao de incompatibilidades (pMMR; o que significa que as células
cancerigenas ndo tém este problema de reparagdo). Os doentes ndo tinham recebido anteriormente
quimioterapia ou tinham recebido quimioterapia ap0s cirurgia oncoldgica pelo menos 12 meses antes
do estudo. Durante o estudo, os doentes receberam Keytruda com paclitaxel e carboplatina, ou
placebo com paclitaxel e carboplatina. No grupo do pMMR, os doentes que receberam Keytruda
viveram uma média de 13 meses sem agravamento da doenca, em comparagdo com cerca de 9 meses
nos doentes que receberam o placebo. No grupo dMMR, os doentes que receberam placebo viveram,
em média, 8 meses sem agravamento da doenca; esta duragcdo ndo pode ser calculada nos doentes
que receberam Keytruda, uma vez que ndo houve um numero suficiente de pessoas que tivessem
sofrido um agravamento da doenca para permitir o calculo do tempo médio. No entanto, os resultados
mostraram que, no momento da analise, 26 % (29 em 110) dos doentes com dMMR tinham sofrido um
agravamento da doenca com Keytruda, em comparacdao com 54 % (60 em 112) dos doentes que
receberam o placebo.
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Cancro do colo do utero

Keytruda administrado em associacdo com outros tratamentos contra o cancro é também eficaz em
doentes com cancro do colo do Utero que reapareceu apds tratamento anterior ou que se espalhou e
apresentou um resultado positivo para a presenga da proteina PDL-1.

Os doentes que receberam Keytruda em associagao com quimioterapia, com ou sem outro
medicamento contra o cancro chamado bevacizumab, viveram uma média de 10,4 meses sem
agravamento da doenca (273 doentes), em comparagao com 8,2 meses nos doentes que receberam
apenas quimioterapia, com ou sem bevacizumab (275 doentes). Além disso, os dados iniciais do
estudo mostram que os doentes que receberam Keytruda viveram mais tempo do que os que ndo o
receberam.

Um outro estudo incluiu 1060 doentes com cancro do colo do Gtero localmente avancado que nao
tinham recebido anteriormente qualquer cirurgia para remover completamente o cancro, radioterapia
ou terapia sistémica para o cancro do colo do Utero; 601 dos quais tinham o seu cancro classificado
como FIGO 2014 fase III-IVA (o que significa que 0 cancro comegou a propagar-se a estruturas
proximas, como a vagina, a bexiga ou o intestino final). Os doentes receberam Keytruda com
quimiorradioterapia (cisplatina e radioterapia externa seguida de braquiterapia, um tipo de radioterapia
interna) seguido de Keytruda isoladamente, ou placebo com quimiorradioterapia. O tratamento teve
uma duragao de aproximadamente 2 anos. Em doentes com cancro FIGO 2014 fase III — IVA, o
numero de pessoas que sofreram um agravamento da doencga ndo foi suficiente para permitir que o
tempo médio que viveram sem agravamento da doenca e o tempo que viveram em geral fossem
calculados no grupo Keytruda ou no grupo do placebo. No entanto, os resultados mostraram que 15
% dos doentes (43 num total de 296) que receberam Keytruda com quimiorradioterapia morreram, em
comparagao com 24 % (73 num total de 305) dos doentes no grupo do placebo. Além disso, 27 % (79
em 296) dos doentes tinham sofrido um agravamento da doenca com Keytruda, em comparagao com
41 % (125 em 305) dos doentes que receberam o placebo.

Cancro do trato biliar

Num estudo que incluiu 1069 doentes com cancro do trato biliar localmente avangado ndo ressecavel
ou metastatico que nunca tinham recebido terapéutica sistémica para a sua doenca avangada, os
doentes receberam Keytruda ou um placebo, em associagdo com gemcitabina e cisplatina. Os doentes
tratados com Keytruda viveram, em média, 12,7 meses, em comparagdo com 10,9 meses nos doentes
que receberam o placebo.

Cancros MSI-H ou dMMR

Um estudo principal comparou Keytruda com um tratamento padrao, incluindo quimioterapia, em
307 doentes com MSI-H ou cancro colorretal dAMMR que se espalhou e que nao tinham recebido
tratamento anterior para o cancro. Os doentes que receberam Keytruda viveram cerca de 17 meses
sem agravamento da doenga, em comparagao com 8 meses nos doentes que receberam tratamentos
padrao.

Houve mais dois estudos que analisaram o efeito de Keytruda em doentes com outros cancros MSI-H
ou dMMR que se espalharam e reapareceram ap0s tratamentos anteriores. Entre os doentes no estudo,
124 tinham cancro colorretal, 83 tinham carcinoma do endométrio, 51 tinham cancro gastrico, 27
tinham cancro do intestino delgado e 22 tinham cancro biliar.

A percentagem de doentes cujo cancro respondeu ao tratamento com Keytruda foi de cerca de 34 %
nos doentes com cancro colorretal, 51 % nos doentes com carcinoma do endométrio, 37 % nos
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doentes com cancro gastrico, 56 % nos doentes com cancro do intestino delgado e 41 % nos doentes
com cancro biliar.

Quais sao os riscos associados a Keytruda?

Para a lista completa de efeitos secundarios e de restricoes de utilizacdo de Keytruda, consulte o
Folheto Informativo.

Os efeitos secundarios associados a Keytruda estdo essencialmente relacionados com a atividade do
sistema imunitario, o que pode causar inflamagao dos érgaos e tecidos do organismo, podendo ser
graves, embora, na sua maioria, se resolvam com tratamento adequado ou com a interrupgao da
administragdo de Keytruda. Os efeitos secundarios mais frequentes associados a Keytruda em
monoterapia (que podem afetar mais de 1 em cada 5 pessoas) sdao cansaco, nauseas (enjoos) e
diarreia. As reacOes adversas mais graves foram reagdes imunitarias e reacées graves relacionadas
com a perfusao.

Além disso, quando Keytruda é administrado na forma de uma injegdo sob a pele, pode ocorrer uma
reagao no local da injegdo.

Podem ocorrer outros efeitos secundarios quando Keytruda é utilizado com outros medicamentos
contra o cancro, quimioterapia ou quimiorradioterapia.

Por que esta Keytruda autorizado na UE?

Keytruda é eficaz na melhoria da sobrevivéncia ou na atenuagdo da progressao da doenga em doentes
com cancros avancados ou que se espalharam ou reapareceram, ou que nao podem removidos
cirurgicamente. Em alguns doentes, os tumores tém de produzir um determinado nivel de PD-L1 ou
tém de ser determinados como sendo MSH-I ou dMMR para que o medicamento seja eficaz.

Keytruda é igualmente eficaz na prevencao da recorréncia do melanoma, do CPCNP ou do cancro dos
rins em doentes submetidos a cirurgia e melhora os resultados nos doentes com cancro da mama
triplo-negativo ou CPCNP, quando administrado antes e depois da cirurgia.

Os beneficios de Keytruda, quando adicionado a quimioterapia, demonstraram igualmente ser
superiores aos seus riscos em adultos com mesotelioma pleural maligno ndo epitelioide.

Os efeitos secundarios de Keytruda sdo geriveis e semelhantes aos observados com varios outros
tratamentos contra o cancro.

A Agéncia Europeia de Medicamentos concluiu que os beneficios de Keytruda sdo superiores aos seus
riscos e o medicamento pode ser autorizado para utilizagdo na UE.

Que medidas estao a ser adotadas para garantir a utilizacao segura e eficaz
de Keytruda?

A empresa que comercializa Keytruda fornecera aos doentes um cartdo de alerta para os informar
sobre os riscos de potenciais efeitos imunoldgicos associados a sua utilizagdo e fornecer instruges
sobre quando contactar o médico em caso de aparecimento de sintomas.

Além disso, a empresa fornecera os resultados dos estudos com Keytruda para confirmar os seus
beneficios, incluindo a longo prazo, no tratamento do melanoma em adultos e adolescentes com 12 ou
mais anos de idade, bem como no tratamento do linfoma de Hodgkin e do CPCNP.
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No Resumo das Caracteristicas do Medicamento e no Folheto Informativo foram igualmente incluidas
recomendacdes e precaugdes a observar pelos profissionais de salde e pelos doentes para a utilizagcdo
segura e eficaz de Keytruda.

Tal como para todos os medicamentos, os dados sobre a utilizagdo de Keytruda sdo continuamente
monitorizados. Os efeitos secundarios comunicados com Keytruda sdo cuidadosamente avaliados e sdo
tomadas quaisquer agdes necessarias para proteger os doentes.

Outras informacoes sobre Keytruda

A 17 de julho de 2015, Keytruda recebeu uma Autorizacdo de Introdugdo no Mercado, valida para toda
a UE.

Estdo disponiveis mais informacgdes sobre o medicamento no sitio Web da Agéncia:
ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/keytruda.

Este resumo foi atualizado pela Ultima vez em 10-2025.
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