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Rybrevant (amivantamab)
Prezentare generalda a Rybrevant si motivele autorizarii medicamentului in UE

Ce este Rybrevant si pentru ce se utilizeaza?

Rybrevant este un medicament impotriva cancerului utilizat in tratamentul adultilor cu cancer
pulmonar fara celule mici (NSCLC) in stadiu avansat, la care celulele canceroase au anumite modificari
genetice ale genei receptorului factorului de crestere epidermica (EGFR).

In cazurile in care cancerul are mutatii activatoare de insertie in exonul 20 a EGFR, Rybrevant se
utilizeaza:

e 1n asociere cu alte medicamente impotriva cancerului, carboplatina si pemetrexed, la pacientii
netratati anterior;

e Tn monoterapie la pacientii la care tratamentul anterior cu medicamente impotriva cancerului pe
baza de platina nu a functionat suficient de bine.

Cénd cancerul are deletii in exonul 19 al EGFR sau mutatii de substitutie in exonul 21 L858R,
Rybrevant se utilizeaza:

e In asociere cu medicamentul impotriva cancerului lazertinib, la pacienti netratati anterior;

e in asociere cu carboplatina si pemetrexed, la pacientii la care tratamentele anterioare, inclusiv cu
un inhibitor de tirozin kinaza al EGFR, nu au functionat suficient de bine.

Rybrevant contine substanta activa amivantamab.

Cum se utilizeaza Rybrevant?

Medicamentul se poate obtine numai pe baza de prescriptie medicala. Tratamentul cu Rybrevant
trebuie initiat si supravegheat de un medic cu experienta in administrarea medicamentelor impotriva
cancerului si administrat intr-o unitate in care reactiile adverse legate de perfuzie pot fi gestionate
terapeutic. Inainte de inceperea tratamentului, pacientii trebuie testati pentru a se confirma c3 celulele
tumorale au modificari ale genei EGFR.

Rybrevant se administreaza sub forma de perfuzie intravenoasa (picurare in vena). Doza din prima
saptamana se imparte in doua zile succesive, dupa care medicamentul se administreaza o data pe
saptamana in urmatoarele trei sdptamani. Dupa aceea, medicamentul se administreaza o data la trei
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saptamani cand se utilizeaza in asociere cu carboplatina si pemetrexed si o data la doud saptamani
cand se utilizeaza in monoterapie sau in asociere cu lazertinib.

Tratamentul se continua pana la agravarea bolii sau pana cand reactiile adverse devin prea severe.
Daca pacientul are anumite reactii adverse, tratamentul trebuie intrerupt sau oprit sau dozele
ulterioare pot fi reduse.

Pacientilor care iau Rybrevant in asociere cu lazertinib trebuie sa li se administreze anticoagulante
(substante care impiedica coagularea sangelui) la initierea tratamentului pentru a reduce riscul de
evenimente tromboembolice venoase (TEV, probleme cauzate de formarea de cheaguri de sange in
vene).

Inainte de primele doud sedinte de tratament cu Rybrevant, pacientilor trebuie s& li se administreze
antihistaminice (medicamente pentru alergii), antipiretice (medicamente pentru scaderea febrei) si
corticosteroizi, pentru a reduce reactiile asociate perfuziei. La urmatoarele sedinte de tratament,
pacientilor trebuie sa li se administreze antihistaminice si antipiretice.

Pentru informatii suplimentare cu privire la utilizarea Rybrevant, cititi prospectul sau adresati-va
medicului dumneavoastra sau farmacistului.

Cum actioneaza Rybrevant?

In celulele NSCLC cu mutatii activatoare de insertie in exonul 20 a EGFR, cu mutatii de substitutie in
exonul 21 L858R sau cu deletii in exonul 19, proteina EGFR este hiperactiva, cauzand cresterea
necontrolata a celulelor canceroase.

Substanta activa din Rybrevant, amivantamabul, este un anticorp monoclonal (un tip de proteina)
conceput sa recunoasca si sa se lege de doi receptori (tinte) de pe suprafata celulelor NSCLC in acelasi
timp. O parte a anticorpului se leaga de EGFR. Cealalta parte se leaga de MET, un receptor important
in cresterea cancerului si in metastaze (cancer care s-a raspandit din alta parte a organismului).
Legandu-se de cei doi receptori, amivantamabul blocheaza primirea mesajelor de care au nevoie
celulele canceroase pentru a creste si a se raspandi. De asemenea, anticorpul legat atrage si activeaza
celulele imunitare pentru a omori celulele canceroase tintite.

Ce beneficii a prezentat Rybrevant pe parcursul studiilor?

Beneficiile Rybrevant au fost analizate in patru studii principale la pacienti cu NSCLC cu mutatii
specifice ale genei EGFR.

In primul studiu principal, Rybrevant a fost eficace in micsorarea cancerului la pacientii tratati anterior
cu medicamente impotriva cancerului pe baza de platind. Rybrevant nu a fost comparat cu alte
tratamente sau cu placebo (un preparat inactiv). Raspunsul la tratament (micsorarea cancerului) a fost
evaluat prin imagistica corporald. La aproximativ 37 % din pacienti (42 din 114), cancerul s-a micsorat
dupé tratamentul cu Rybrevant. In medie, rdspunsurile au durat putin peste 12 luni.

Al doilea studiu principal, care a cuprins peste 300 de pacienti, a comparat efectul Rybrevant in
asociere cu medicamente pe baza de platina cu cel al medicamentelor pe baza de platina in
monoterapie la pacientii netratati anterior. Pacientii care au primit Rybrevant cu medicamente pe baza
de platina au trait in medie 11,4 luni fara agravarea bolii, fata de 6,7 luni in cazul pacientilor care au
primit numai medicamente pe baza de platina.

Al treilea studiu principal a cuprins 394 de pacienti cu NSCLC la care cancerul avea mutatie de
substitutie in exonul 21 L858R al EGFR sau deletie in exonul 19 si la care osimertinibul (un inhibitor de
tirozin kinaza al EGFR) nu functionase suficient de bine. Carboplatina si pemetrexedul au fost
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administrate cu sau fara Rybrevant. Pacientii care au primit Rybrevant in asociere cu carboplatina si
pemetrexed au trdit in medie aproximativ 6,3 luni fara agravarea bolii, fata de aproximativ 4,2 luni in
cazul pacientilor care au primit numai carboplatina si pemetrexed.

Al patrulea studiu a cuprins 1 074 de pacienti cu NSCLC in stadiu avansat cu deletie in exonul 19 al
genei EGFR sau mutatie de substitutie in exonul 21 L858R, care nu mai fusesera tratati anterior.
Pacientii au luat fie Rybrevant in asociere cu lazertinib, lazertinib in monoterapie, fie alt medicament
care vizeaza EGFR cu mutatii, osimertinib. Cei care au primit Rybrevant in asociere cu lazertinib au
trait 23,7 luni fara agravarea bolii, fata de 16,6 luni in cazul pacientilor care au primit osimertinib in
monoterapie.

Care sunt riscurile asociate cu Rybrevant?

Pentru lista completd a reactiilor adverse si a restrictiilor asociate cu Rybrevant, cititi prospectul.

Cand se utilizeaza in monoterapie, cele mai frecvente reactii adverse asociate cu Rybrevant (care pot
afecta mai mult de 1 persoana din 5) sunt eruptii pe piele, reactii asociate perfuziei, toxicitate unghiala
(anomalii ale unghiilor, insotite de durere sau disconfort), hipoalbuminemie (concentratii mici ale
proteinei albumind), edem (retentie de lichide), oboseald, stomatita (inflamarea mucoasei bucale),
greata si constipatie. Cele mai frecvente reactii adverse grave (care pot afecta mai mult de 1 persoana
din 100) sunt boala pulmonara interstitiala (tulburari care cauzeaza leziuni la plamani), reactii asociate
perfuziei si eruptii pe piele.

Céand se utilizeaza in asociere cu carboplatinad si pemetrexed, cele mai frecvente reactii adverse
asociate cu Rybrevant (care pot afecta mai mult de 1 persoana din 5) sunt eruptii pe piele, neutropenie
(numar mic de neutrofile, un tip de globule albe), toxicitate unghiald, stomatita, reactii asociate
perfuziei, trombocitopenie (numar mic de trombocite, componente care ajutd sangele sa se coaguleze),
hipoalbuminemie, edem, constipatie, greatd, scaderea poftei de mancare, oboseala, cresterea nivelului
enzimelor hepatice din sange, varsaturi si hipopotasemie (concentratii scazute de potasiu in sange).
Cele mai frecvente reactii adverse grave (care pot afecta mai mult de 1 persoana din 50) sunt eruptii
pe piele, tromboembolie venoasa (probleme cauzate de formarea de cheaguri de sénge in vene),
trombocitopenie si boala pulmonara interstitiala.

Céand se utilizeaza in asociere cu lazertinib, cele mai frecvente reactii adverse asociate cu Rybrevant
(care pot afecta mai mult de 1 persoana din 5) sunt eruptii pe piele, toxicitati ale unghiilor, reactie
asociata perfuziei, hipoalbuminemie, hepatotoxicitate (leziuni la ficat), edem, stomatita,
tromboembolie venoasa, parestezie (senzatii ca amorteald, furnicaturi si intepaturi), oboseala,
constipatie, diaree, uscaciunea pielii, scaderea poftei de mancare, mancarime, hipocalcemie
(concentratii scazute de calciu in sdnge), probleme oculare si greata. Cele mai frecvente reactii
adverse grave (care pot afecta mai mult de 1 persoana din 10) sunt tromboembolie venoasa. Alte
reactii adverse grave (care pot afecta cel mult 1 persoana din 10) sunt pneumonie (infectie la
plamani), eruptii pe piele, boala pulmonara interstitiala, pneumonita (inflamatie a plamanilor),
hepatotoxicitate, COVID-19, reactii asociate perfuziei si efuzie pleurala (lichid in jurul plamanilor).

De ce a fost autorizat Rybrevant in UE?

Studiile au aratat cd Rybrevant poate fi benefic pentru pacientii cu NSCLC care au anumite mutatii
EGFR. Rybrevant reprezinta o optiune suplimentara de tratament pentru acesti pacienti.

In ceea ce priveste siguranta, existd un risc de tromboembolie venoas3 cu Rybrevant cand este
administrat in asociere cu lazertinib, care trebuie redus la minimum administrand pacientilor
anticoagulante. Alte reactii adverse au fost considerate abordabile terapeutic prin masuri adecvate,

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



cum ar fi ajustarea dozei sau, in cazul reactiilor asociate perfuziei, ajustarea perfuziei si tratarea
simptomelor.

Prin urmare, Agentia Europeana pentru Medicamente a hotdrat ca beneficiile Rybrevant sunt mai mari
decat riscurile asociate si acest medicament poate fi autorizat pentru utilizare in UE.

Rybrevant a primit initial ,,autorizare conditionata”. Autorizatia a fost transformata acum in autorizatie
standard deoarece compania a furnizat datele suplimentare solicitate de agentie.

Ce masuri se iau pentru utilizarea sigura si eficace a Rybrevant?

In Rezumatul caracteristicilor produsului si in prospect au fost incluse recomandéri si masuri de
precautie pentru utilizarea sigura si eficace a Rybrevant, care trebuie respectate de personalul medical
si de pacienti.

Ca pentru toate medicamentele, datele cu privire la utilizarea Rybrevant sunt monitorizate continuu.
Reactiile adverse suspectate raportate pentru Rybrevant sunt evaluate cu atentie si sunt luate toate
masurile necesare pentru protectia pacientilor.

Alte informatii despre Rybrevant

Rybrevant a primit autorizatie de punere pe piata conditionata, valabild pe intreg teritoriul UE, la 9
decembrie 2021. Autorizatia de punere pe piata conditionata a fost transformata in autorizatie de
punere pe piata standard la 27 iunie 2024.

Mai multe informatii despre Rybrevant se pot gasi pe site-ul agentiei:
ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/rybrevant.

Aceasta prezentare generala a fost actualizata ultima data in 12-2024.
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