MOT® Gyógyszerterápiás Szekció hírlevél
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2022. március 23-án az FDA jóváhagyta a lutécium 177 radioaktív izotóp (Pluvicto) kezelést,  metasztatikus, kasztrációrezisztens prosztatatumorban (mCRPC) szenvedő betegeknél, akik korábban ARTA- és taxánalapú kemoterápiás kezelésben részesültek és PSMA-PET/CT vizsgálatuk pozitív. 
A kezelés hatékonyságát a VISION (NCT03511664), fázis III-as nyílt vizsgálat igazolta, melyben a Pluvicto plusz a legjobb standard ellátást (BSoC) (n=551) hasonlították összes a  BSoC-vel.  A betegeknek legalább egy ARTA és 1 vagy 2 korábbi taxánalapú kemoterápiás kezelésben kellett részesülniük. A betegeket 6 hetente, összesen 6 alkalommal kezelték. 
A vizsgálat statisztikailag szignifikáns javulást mutatott mind a teljes túlélés (OS), mind a radiográfiai progressziótól mentes túlélés (rPFS) tekintetében. A medián OS 15,3 hónap (95% CI: 14,2, 16,9) volt a Pluvicto plusz BSoC karon és 11,3 hónap (95% CI: 9,8, 13,5) a BSoC-karon. 
A Pluvictót kapó betegeknél gyakrabban előforduló mellékhatások (≥20%) a fáradtság, szájszárazság, hányinger, vérszegénység, csökkent étvágy és székrekedés voltak. A leggyakoribb laboratóriumi eltérések, amelyek a Pluvictóval kezelt betegek ≥30%-ánál rosszabbodtak a kiindulási értékhez képest, a vérképeltérés és a kalciumszint és a nátriumszint csökkenése voltak. A VISION biztonsági követési időtartama nem volt elegendő a késői sugárzással összefüggő toxicitás észleléséhez. 
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Az FDA jóváhagyta az első LAG-3-gátló immunterápiás kombinációt, az Opdualagot (nivolumab és relatlimab-rmbw) nem reszekálható, vagy áttétes melanomában szenvedő felnőttek vagy 12 évnél idősebb gyermekek kezelésére. 
Az engedélyezés a fázis 2/3 RELATIVITY-047 vizsgálaton alapul, mely az Opdualagot (n=355) hasonlította össze önmagában adott nivolumabbal (n=359). A vizsgálat elérte elsődleges végpontját, a progressziómentes túlélést (PFS). Az Opdualag több mint kétszeresére növelte a medián PFS-t a nivolumab-monoterápiával összehasonlítva: 10,1 hónap (95% konfidenciaintervallum [CI]: 6,4–15,7), szemben a 4,6 hónappal (95% CI: 3,4–5,6), Hazard Ratio (HR): 0,75, 95% CI: 0,62–0,92, p=0,0055. Az Opdualag biztonságossági profilja hasonló volt a nivolumabkezelés esetén korábban közöltekhez. A 3-as és 4-es fokozatú, gyógyszerrel összefüggő mellékhatások aránya 18,9% volt a kombinációs karon, szemben a monoterápia 9,7%-ával. A kezelés abbahagyásához vezető nemkívánatos események aránya 14,6% volt az Opdualagkaron, míg a nivolumabkezelésnél 6,7%.
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