
0

ΠΡΟΓΡΑΜΜΑ



ΠΑΝΕΛΛΗΝΙΟ 
ΣΥΜΕΩΝΙΔΕΙΟ ΣΥΝΕΔΡΙΟ 
ΕΡΕΥΝΑΣ ΤΟΥ ΚΑΡΚΙΝΟΥ1

0
Ι α ν ο υ α ρ ί ο υ 

2 0 1 8

19-20 
M a k e d o n i a P a l a c e

Διοργάνωση:
Ελληνική Εταιρεία Ερεύνης του Καρκίνου 

Δ.Σ.
ΕΛΛΗΝΙΚΗΣ ΕΤΑΙΡΕΙΑΣ ΕΡΕΥΝΗΣ 

ΤΟΥ ΚΑΡΚΙΝΟΥ

Πρόεδρος  Χαράλαμπος Ανδρεάδης
Αντιπρόεδρος Πάρις Μακραντωνάκης
Γ. Γραμματέας Νικόλαος Μπαρμπετάκης
Ταμίας  Δήμητρα Μαρκάλα
Μέλος  Nικόλαος Δημάσης   



ΠΡΟΓΡΑΜΜΑ
Παρασκευή 19 Ιανουαρίου 2018

08:30’ - 09:30’  Προσέλευση-Εγγραφές

09:30’ - 10:00’ Στρογγυλό Τραπέζι  
   Ερευνητικά Προγράμματα από την Φαρμακοβιομηχανία (Α).
   Προεδρείο: Ξανθάκης Γ., Καρανικιώτης Χ.

10:00’ - 11:00’ Στρογγυλό Τραπέζι  
   Ελληνικές Ερευνητικές Ομάδες.
   Προεδρείο: Γεωργούλιας Β., Φούντζηλας Γ.
          • Θέμα: Κλινική Έρευνα στον Μη μικροκυτταρικό καρκίνο του   
             Πνεύμονα από την Ελληνική Ογκολογική Ερευνητική Ομάδα.
   Ομιλητής: Κωτσάκης Α.

	 	 								• Κλινική Έρευνα στον καρκίνο του Γαστρεντερικού από την   
              Ελληνική Συνεργαζόμενη Ογκολογική Ομάδα.
   Ομιλητής: Πενθερουδάκης Γ.

11:00’ - 11:30’  Διάλειμμα

11:30’ - 12:30’ Στρογγυλό Τραπέζι  
   Ερευνητικά Προγράμματα Για τον Καρκίνο στο  Πανεπιστήμιο  
   Θράκης.  
   Προεδρείο: Ξενίδης Ν., Κακολύρης Σ.
          • Θέμα: Η μεθυλίωση του DNA ως βιολογικός δείκτης με   
             προγνωστική σημασία σε συμπαγή νεοπλάσματα του  
             πεπτικού.
   Ομιλήτρια: Μπαλγκουρανίδου Ι.

	 	 									• Θέμα: Επιγενετική ανάλυση κυκλοφορούντων νουκλεϊκών οξέων  
              στον καρκίνο του μαστού.
   Ομιλήτρια: Παναγοπούλου-Πανταζή Μ.

12:30’ - 13:30’ Στρογγυλό Τραπέζι  
   Ερευνητικά Προγράμματα από την Φαρμακοβιομηχανία (Β).
   Προεδρείο: Παπακοτούλας Π., Νικολάου Μ., Κεσίσης Γ.
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13:30’ - 14:00’ Διάλεξη
   Προεδρείο: Κωτούλα Β., Μαρκάλα Δ.
           • Θέμα: Η έρευνα του Καρκίνου στο τμήμα Κλινικής Βιοχημείας του  
             Ε.Κ.Π.Α.
   Ομιλητής: Σκορίλας Α.

14:00’ - 15:30’  Μεσημεριανό Διάλειμμα - Ελαφρύ Γεύμα

15:30’ - 16:30’ Στρογγυλό Τραπέζι  
   Ερευνητικά Προγράμματα Για τον Καρκίνο στο Πανεπιστήμιο  
   Ιωαννίνων.   
   Προεδρείο: Πενθερουδάκης Γ., Μάουρι Ν.
          • Θέμα: Καρκίνωμα Αγνώστου Πρωτοπαθούς Εστίας: Προς   
             αναζήτηση της βιολογίας.
   Ομιλητής: Πενθερουδάκης Γ.

	 	 								• Θέμα: Μετααναλυτική έρευνα στον καρκίνο του μαστού.
   Ομιλητής: Μάουρι Ν.

	 	 								• Θέμα: AMALTHEA: Κλινική δοκιμή φάσεως ΙΙ του συνδυασμού  
             Aflibercept+FOLFIRI σε ασθενείς με μεταστατικό καρκίνο  
             παχέος εντέρου και μεταφραστική έρευνα αναζήτησης  
             βιοδεικτών αγγειογένεσης σε συμπαγείς όγκους.
   Ομιλητής: Ζαρκαβέλης Γ.

16:30’ - 17:00’ Διάλεξη
   Ερευνητικά Προγράμματα Για τον Καρκίνο στο Κέντρο   
   Βιοϊατρικών Επιστημών «Αλέξανδρος Φλέμινγκ».
   Προεδρείο: Καραβασίλης Β., Γερομιχαλός Γ.
          • Θέμα: Η έρευνα του Καρκίνου στο  “ΑΛΕΞΑΝΔΡΟΣ  ΦΛΕΜΙΝΓΚ”
   Ομιλητής: Κοντογιάννης Δ.

17:00’ - 18:00’ Στρογγυλό Τραπέζι  
   Ερευνητικά Προγράμματα από την Φαρμακοβιομηχανία (Γ)
   Προεδρείο: Πεκτασίδης Δ., Σαμέλης Γ., Λάλλα Ε.

18:00’ - 18:30’  Διάλειμμα
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18:30’ - 19:30’ Στρογγυλό Τραπέζι 
   Η έρευνα στο Ίδρυμα Ιατροβιολογικών Ερευνών της Ακαδημίας  
   Αθηνών (Ι.Ι.ΒΕ.Α.Α.).
   Προεδρείο: Θάνος Δ. 
          • Θέμα: Ο ρόλος των τελομερών των χρωμοσωμάτων στην   
             ογκογένεση και τη θεραπεία της κακοήθειας.
   Ομιλητής: Γκάγκος Σ.

	 	 								• Βασική Έρευνα 
   Ομιλητής: Κλινάκης Α.

19:30’ - 20:00’ Διάλεξη
   Προεδρείο: Κοσμίδης Π., Κωνσταντινίδου Π.
           • Θέμα: Η έρευνα του Καρκίνου στο Εθνικό Κέντρο Έρευνας &  
             Τεχνολογικής Ανάπτυξης (Ε.Κ.Ε.Τ.Α.).
   Ομιλητής: Σταματόπουλος Κ.

20:00’ - 21:00’  Τελετή Έναρξης 

	 	 								•	Χαιρετισμοί
   Προεδρείο: Μπαρμπετάκης Ν.

	 	 								•	Εναρκτήριος	44η	Συμεωνίδειος	Διάλεξη
   Προεδρείο: Ανδρεάδης Χ.
   Θέμα: Από τη Παθολογική Ανατομική στη Μοριακή    
              Ιστοπαθολογία.
   Ομιλητής: Κουκούλης Γ.
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09:00’ - 10:00’ Στρογγυλό Τραπέζι  
   (Ερευνητικά Προγράμματα από την Φαρμακοβιομηχανία (Γ).
   Προεδρείο: Μακραντωνάκης Π., Δημάσης Ν., Μπάκα Σ.

10:30’ - 11:30’ Στρογγυλό Τραπέζι  
   Ερευνητικά Προγράμματα Για τον Καρκίνο στο Α.Π.Θ. 
   Προεδρείο: Παπανδρέου Χ., Κοσμίδης Σ.
          • Θέμα: Διερεύνηση μοριακών μηχανισμών φλεγμονής και   
             καρκινογένεσης με κυτταρικά και ζωικά μοντέλα
   Ομιλητής: Μόσιαλος Γ.

	 	 								• Θέμα: ΤΒΑ
   Ομιλητής: Τσιφτσόγλου Α.

	 	 								• Θέμα: Διερευνώντας νέους μοριακούς μηχανισμούς δράσης και  
             στόχους εφαρμογής του Bortezomib.
   Ομιλητής: Λιάκος Π.
	 	 								• Συζήτηση 

11:30’ - 12:00’  Διάλειμμα

12:00’ - 13:00’ Στρογγυλό Τραπέζι  
   Ερευνητικά προγράμματα στο Εργαστήριο Μεταφραστικής   
   Ογκολογίας της Ιατρικής Σχολής του Πανεπιστημίου Κρήτης.
   Προεδρείο: Μαυρουδής Δ.
          • Θέμα: Cell free DNA
   Ομιλήτρια: Βουτσινά Α.

	 	 								• Θέμα: Micro RNAs
   Ομιλήτρια: Παπαδάκη Χ.

	 	 								• Θέμα: CTCs
   Ομιλήτρια: Παπαδάκη Μ.

Σάββατο 20 Ιανουαρίου 2018
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13:00’ - 14:00’ Στρογγυλό Τραπέζι  
   Ερευνητικά Προγράμματα Για τον Καρκίνο στο Εθνικό Ίδρυμα  
   Ερευνών.
   Προεδρείο: Πίντζας Α. 
          • Θέμα: RAS/BRAF: Γενετική ετερογένεια και συνδυαστικές   
             θεραπείες στο καρκίνο του παχέος εντέρου.
   Ομιλητής: Πίντζας Α.

           • Θέμα: Προγνωστική και προβλεπτική σημασία του υποδοχέα  
             οιστρογόνων-β στο καρκίνο του μαστού.
   Ομιλητής: Αλέξης Μ.

           • Θέμα: Η συμβολή της βιοπληροφορικής στην ενδελεχή     
            διερεύνηση των μεταλλάξεων στο δερματικό μελάνωμα.
   Ομιλητής: Χατζηιωάννου Α.

14:00’ - 15:00’  Μεσημεριανό Διάλειμμα- Ελαφρύ Γεύμα

15:00’ - 16:30’ Διαλέξεις
   Προεδρείο: Κεντεποζίδης Ν., Διαμαντίδης Δ., Εμμανουηλίδης Χ.
           • Θέμα: Η έρευνα στην Ομάδα Γενετικής και Βιοδεικτών του   
             καρκίνου. Εργαστήριο Μεταφραστικής Ογκολογίας, Ιατρική  
             Σχολή, Παν.  Κρήτης.
   Ομιλητής: Μεσσαριτάκης Ιπ.

	 	 								• Θέμα: Η έρευνα για τον καρκίνο στο Εργαστήριο Αναλυτικής  
             Χημείας - Κλινικής Χημείας Πανεπιστημίου Αθηνών.
   Ομιλήτρια: Λιανίδου Ε.

           • Θέμα: Μοριακοί μηχανισμοί στρατολόγησης Τ λεμφοκυττάρων  
             στον καρκίνο των ωοθηκών.
   Ομιλητής: Σανδαλτζόπουλος Ρ. 

           • Θέμα: Ανοσοθεραπευτικές στρατηγικές για την επαγωγή   
             προστατευτικών ανοσολογικών αποκρίσεων σε   
             πειραματικά  μοντέλα καρκίνου στον ποντικό.
   Ομιλήτρια: Χλίχλια Α.
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16:30’ - 17:30’ Στρογγυλό Τραπέζι  
   Ερευνητικά Προγράμματα Για τον Καρκίνο στο Πανεπιστήμιο Πατρών.
   Προεδρείο: Καλόφωνος Χ.
          • Θέμα: To εναλλακτικό μονοπάτι του NF-kB στον καρκίνο των  
             πνευμόνων.
   Ομιλητής: Δημητρακόπουλος Φ.

           • Θέμα: Το σηματοδοτικό μονοπάτι RANK/RANK-L: Ο ρόλος του  
             ισομόρφου RANK-c στον ER-αρνητικό καρκίνο μαστού.
   Ομιλητής: Παπαναστασίου Α.
  
          • Θέμα: Τοξικές νευροπάθειες από χημειοθεραπείες σε ασθενείς  
            με καρκίνο: Διερεύνηση φαρμακογενετικών βιοδεικτών.
   Ομιλητής: Αργυρίου Α.

17:30’ - 18:00’  Διάλειμμα

18:00’ - 19:00’ Στρογγυλό Τραπέζι  
   Ερευνητικά Προγράμματα για τον Καρκίνο στο ΕΚΕΦΕ. “ΔΗΜΟΚΡΙΤΟΣ”
   Προεδρείο: Γιαννουκάκος Κ.
          • Θέμα: Κληρονομικός καρκίνος μαστού-ωοθηκών: Μια 20ετής  
             ερευνητική διαδρομή στον “Δημόκριτο” που συνεχίζεται σε  
             νέα μονοπάτια.
   Ομιλήτρια: Κωσταντοπούλου Ε.

	 	 								• Θέμα: Από τις μεταλλάξεις της γαμετικής σειράς στις μεταλλάξεις  
            των όγκων & Χαρτογραφώντας σπάνια αλληλόμορφα,   
            εξηγώντας σπάνια κληρονομικά σύνδρομα καρκίνου.
   Ομιλήτρια: Φωστήρα Φ.

	 	 								• Θέμα: Μεταφραστική έρευνα στη ρύθμιση της αντιγονοπαρουσίασης  
              για την ανοσοθεραπεία του καρκίνου.
   Ομιλητής: Στρατίκος Ε.

19:00’ - 20:00’ Στρογγυλό Τραπέζι  
   Ελληνικές Ερευνητικές Ομάδες.
   Προεδρείο: Μπάμιας Α., Μπουκοβίνας Ι.
          • Θέμα: Ελληνική Ερευνητική Ομάδα Ουρο-Γεννητικού Καρκίνου  
             (Ε.Ε.Ο.Ο.Γ.Ε.Κ.).
   Ομιλητής: Δελλής Α., Λιόντος Μ.

           • Θέμα: Εταιρεία Ογκολόγων Παθολόγων Ελλάδας (Ε.Ο.Π.Ε.).
   Ομιλητής: Μπούτης Α.

20:00’ - 20:15’  ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ ΤΟΥ ΣΥΝΕΔΡΙΟΥ



Υπ. Φ. Δραγούμη 23 
Τ.Κ. 54635, Θεσσαλονίκη
Τηλ: 2310 202 212 – Κιν: 6942 504797 
web: www.m-c-c.gr
e-mail: makedoni@otenet.gr / info@m-c-c.gr

Γενικές	Πληροφορίες
Διοργάνωση:
Ελληνική Εταιρεία Ερεύνης του Καρκίνου

Τόπος	Διεξαγωγής:
MAKEDONIA PALACE - ΘΕΣΣΑΛΟΝΙΚΗ

Χρόνος	Διεξαγωγής:
Παρασκευή και Σάββατο 19 - 20 Ιανουαρίου 2018

Εγγραφές:
Η συμμετοχή στo Συνέδριο είναι δωρεάν.
Η Γραμματεία θα λειτουργεί καθ΄όλη την διάρκεια του Συνεδρίου

Πιστοποίηση	Παρακολούθησης:
Βάση της τελευταίας εγκυκλίου του ΕΟΦ. Με τη λήξη του Σθνεδρίου θα 
δίνεται πιστοποιητικό σε όσους έχουν παρακολουθήσει τουλάχιστον 60% 
των συνολικών ωρών του προγράμματος. 

Μοριοδότηση:
Ο Πανελλήνιος Ιατρικός Σύλλογος θα χορηγήσει Μόρια Συνεχιζόμενης 
Ιατρικής Εκπαίδευσης (CME-CPD).

Γραμματεία:
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ΠΡΟΕΔΡΕΙΑ - ΟΜΙΛΗΤΕΣ
Αλέξης Μ.  Υπεύθυνος Προγράμματος Μοριακής Ενδοκρινολογίας Διευθυντής   
   Ερευνών Πρόγραμμα Μοριακής Ενδοκρινολογίας Ινστιτούτο Βιολογίας   
   Φαρμακευτικής Χημείας και Βιοτεχνολογίας Εθνικό Ίδρυμα Ερευνών
Ανδρεάδης	Χ.  Παθολόγος Ογκολόγος, Διευθυντής Γ΄ Τμήματος Κλινικής Ογκολογίας,   
   Α.Ν.Θ. "Θεαγένειο", Πρόεδρος Δ.Σ. Ελληνικής Εταιρείας Ερεύνης του Καρκίνου
Αργυρίου	Α.  MD, PhD, Νευρολόγος, Επιμελητής Α’ Γενικού Νοσοκομείου Πατρών “Ο Άγιος  
   Ανδρέας”, Research fellow Εργαστηρίου Κλινικής και Μοριακής   
   Ογκολογίας του Ογκολογικού Τμήματος του Πανεπιστημίου Πατρών,    
   Διδάκτωρ Πανεπιστημίου Πατρών
Βουτσινά Α.  PhD, MSc, Βιολόγος, Ιατρική Σχολή Πανεπιστημίου Κρήτης
Γερομιχαλός Γ.  Χημικός - Eρευνητής, Εργαστήρια Ανόργανης Χημείας & Βιοχημείας, Τμήμα  
   Χημείας Α.Π.Θ.
Γεωργούλιας	Β.  Ομότιμος Καθηγητής Παθολογίας Ογκολογίας, Ιατρική Σχολή Πανεπιστημίου  
   Κρήτης
Γιαννουκάκος	Κ. Διευθυντής Ερευνών Εργαστήριο Μοριακής Διαγνωστικής Ε.Κ.Ε.Φ.Ε.   
   "Δημόκριτος"
Γκάγκος	Σ.  Κλινικός Κυτταρογενετιστής Διπλωματούχος: American Board of Medical  
   Genetics/1996 European Board of Medical Genetics/2016 Ερευνητής Β'  
   Ίδρυμα Ιατροβιολογικών Ερευνών Ακαδημίας Αθηνών (Ι.Ι.Β.Ε.Α.Α.) Εργαστήριο  
   Γενετικής Σωρανού του Εφεσσίου 
Δελλής Α.  MD, PhD, FEBU Επίκουρος Καθηγητής Ουρολογίας Ε.Κ.Π.Α.
Δημάσης Ν.  Χειρουργός Ουρολόγος Διευθυντής Ουρολογικού Ογκολογικού Τμήματος  
   Α.Ν.Θ. "Θεαγένειο"
Δημητρακόπουλος	Φ. Υποψήφιος Διδάκτορας, Ειδικευόμενος Παθολογίας, Π.Γ.Ν.Π.
Δημητριάδης	Ι.	 	 Παθολόγος - Ογκολόγος, Medical Advisor Oncology, MSD Greece
Διαμαντίδης	Δ.  Διαβαλκανικό Ιατρικό Κέντρο
Εμμανουηλίδης	X. Παθολόγος - Ογκολόγος, Ιατρικό Διαβαλκανικό Θεσσαλονίκης,
   (π) Αν. Καθηγητής UCLA
Ζαρκαβέλης	Γ.  Επικουρικός Επιμελητής Ογκολογίας Πανεπιστημιακής Ογκολογικής Κλινικής  
   Π.Γ.Ν. Ιωαννίνων
Θάνος Δ.  Ερευνητής Α', Πρόεδρος Επιστημονικού Συμβουλίου Ιδρύματος   
   Ιατροβιολογικών Ερευνών Ακαδημίας Αθηνών Ίδρυμα Ιατροβιολογικών   
   Ερευνών Ακαδημίας Αθηνών
Κακολύρης	Σ.  Καθηγητής Παθολογίας Ογκολογίας Δ.Π.Θ., Διευθυντής, Ογκολογική Κλινική,  
   Π.Γ.Ν. Αλεξανδρούπολης
Καλόφωνος	Χ.  Καθηγητής Παθολογίας - Ογκολογίας, Διευθυντής Ογκολογικού Τμήματος  
   Πανεπιστημιακού Νοσοκομείου Πατρών, Ρίο
Καραβασίλης	Β.  Επίκουρος Καθηγητής, Τμήμα Ιατρικής του Α.Π.Θ.
Καρανικιώτης	Χ. Καθηγητής Παθολογίας - Ογκολογίας, Διευθυντής Ογκολογικού Τμήματος  
   Πανεπιστημιακού Νοσοκομείου Πατρών, Ρίο
Κεντεποζίδης	Ν. Ογκολόγος Παθολόγος MD PhD MSc Διευθυντής  Ογκολογικής Κλινικής 251  
   Γενικού Νοσοκομείου Αεροπορίας
Κεσίσης	Γ.  Παθολόγος - Ογκολόγος, Κλινική "Άγιος Λουκάς", Θεσσαλονίκη
Κλινάκης	Α.  PhD Ερευνητής Β’ Κέντρο Βασικής Έρευνας  Ίδρυμα Ιατροβιολογικών   
   Ερευνών της Ακαδημίας Αθηνών
Κοντογιάννης Δ. Ερευνητής Α' στο Κέντρο Βιοϊατρικών Επιστημών "Αλέξανδρος Φλέμινγκ"
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Κοσμίδης	Ε.  Επίκουρος Καθηγητής Φυσιολογίας Τμήμα Ιατρικής Αριστοτέλειο   
   Πανεπιστήμιο Θεσσαλονίκης
Κοσμίδης	Π.   Παθολόγος-Ογκολόγος, Διευθυντής Β' Παθολογικής-Ογκολογικής Κλινικής  
   "ΥΓΕΙΑ".
Κουκούλης	Γ.  Παθολογοανατόμος, Καθηγητής Παθολογικής Ανατομικής, Πανεπιστήμιο   
   Θεσσαλίας
Κουλουμέντα Α.  PhD, MBA, Scientific Advisor Oncology Bristol – Myers Squibb
Κουλούρης Σ.  MD, Ιατρικός Διευθυντής Roche Hellas.
Κωνσταντινίδου	Π. Προϊστάμενη Διευθύντρια Αιματολογικής Κλινικής Θεαγένειου Νοσοκομείου. 
   Α.Ν.Θ. "Θεαγένειο"
Κωσταντοπούλου	Ε. PhD, ErCLG, Κλινική Εργαστηριακή Γενετίστρια - Κύρια Ερευνήτρια,   
   Εργαστήριο Μοριακής Διαγνωστικής, ΕΚΕΦΕ Δημόκριτος
Κωτούλα	Β.  Αναπληρώτρια καθηγήτρια Εργ. Γενικής Παθολογίας και Παθολογικής   
   Ανατομικής Ιατρικό Τμήμα Σ.Ε.Υ. - Α.Π.Θ.
Κωτσάκης	Α.  MD, PhD, επίκουρος Καθηγητής. Παθολογικής – ογκολογίας, Παθολογική –  
   Ογκολογική Κλινική, Πανεπιστημιακό Νοσοκομείο Ηρακλείου Κρήτης
Λάλλα Ε.  Παθολόγος, Επιμελήτρια Α', Γ' Τμήμα, Κλινικής Ογκολογίας, Α.Ν.Θ. "Θεαγένειο"
Λιάκος	Π.  Αναπλ. Καθηγητής Ιατρικής Βιοχημείας Πανεπιστήμιο Θεσσαλίας
Λιανίδου	Ε.  Καθηγήτρια Αναλυτικής Χημείας - Κλινικής Χημείας, Τμήμα Χημείας, Εθνικό και  
   Καποδιστριακό Πανεπιστήμιο Αθηνών.
Λιόντος Μ.  Παθολόγος Ογκολόγος. Επικουρικός Επιμελητής, Ογκολογική Μονάδα   
   Θεραπευτικής Κλινικής, Νοσοκομείο Αλεξάνδρα
Μακραντωνάκης	Π.	 Παθολόγος Ογκολόγος, Διευθυντής, B’ Χημειοθεραπευτικό Ογκολογικό Τμήμα,  
   Α.Ν.Θ. "Θεαγένειο"
Μάουρι Ν.  Επίκουρος Καθηγητής Ογκολογίας Ιατρικής Σχολής Πανεπιστημίου Ιωαννίνων
Μαρκάλα	Δ.  Αιματολόγος, Συντονίστρια Διευθύντρια, Αιματολογικό Εργαστήριο, Α.Ν.Θ.  
   "Θεαγένειο", Θεσσαλονίκη
Μάρκος	Β.	 	 Παθολόγος - Ογκολόγος Bayer Hellas
Μαυρουδής	Δ.  Καθηγητής Παθολογικής Ογκολογίας του Τμήματος Ιατρικής της Σχολής   
   Επιστημών Υγείας του Πανεπιστημίου Κρήτης
Μεσσαριτάκης	Ιπ. Μεταδιδακτορικός Ερευνητής, PhD, Εργαστήριο Μεταφραστικής Ογκολογίας,  
   Ιατρική Σχολή, Πανεπιστήμιο Κρήτης
Μόσιαλος Γ.  Καθηγητής, Τμήμα Βιολογίας, Α.Π.Θ.
Μπάκα	Σ.  MD, MSc, PhD Παθολόγος - Ογκολόγος, Ιατρικό Διαβαλκανικό Κέντρο   
   Θεσσαλονίκης
Μπαλγκουρανίδου	Ι. Βιολόγος PhD, Ογκολογική Κλινική Π.Γ.Ν.Ε 
Μπάμιας Α.  Καθηγητής Θεραπευτικής – Ογκολογίας, Ε.Κ.Π.Α., Θεραπευτική Κλινική "Γ.Ν.Α.  
   Αλεξάνδρα"
Μπαρμπετάκης	Ν. Χειρουργός Θώρακος. Επιμελητής Α', Υπεύθυνος Θωρακοχειρουργικού –  
   Ογκολογικού Τμήματος Α.Ν.Θ. "Θεαγένειο"
Μπουκοβίνας	Ι.  MD, PhD, Παθολόγος – Ογκολόγος, Επιστημονικός Υπεύθυνος Ογκολογικής  
   Μονάδος Βιοκλινικής Θεσσαλονίκης
Μπούτης Α.  Παθολόγος Ογκολόγος, Επιμελητής Α’, Α΄ Παθολογική – Ογκολογική Κλινική,  
   Α.Ν.Θ. "Θεαγένειο", Θεσσαλονίκη
Νικολάου	Μ.  MD, MSc, PhD Παθολόγος – Ογκολόγος, Μονάδα Παθολογικής Ογκολογίας &  
   Χημειοθεραπείας Γυναικολογικού Καρκίνου, Γενικό Νοσοκομείο – Μαιευτήριο  
   Έλενας Βενιζέλου
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Νταγαδάκη	Ο.  Medical Development Lead Oncology- Novartis
Ξανθάκης	Γ.	  Παθολόγος - Ογκολόγος Θεσσαλονίκη
Ξενίδης	Ν.  Επίκουρος Καθηγητής Κλινικής Ογκολογίας, Δημοκρίτειο Πανεπιστήμιο Θράκης
Παναγοπούλου-Πανταζή Μ. Υποψήφια διδάκτωρ εργαστηρίου φαρμακολογίας της Ιατρικής Σχολής Δ.Π.Θ. 
Παπαδάκη	Μ.  Μεταδιδακτορική Ερευνήτρια, PhD, Εργαστήριο Μεταφραστικής Ογκολογίας,  
   Ιατρική Σχολή Πανεπιστήμιο Κρήτης
Παπαδάκη	Χ.  Μεταδιδακτορική Ερευνήτρια, PhD, Εργαστήριο Μεταφραστικής Ογκολογίας,  
   Ιατρική Σχολή Πανεπιστήμιο Κρήτης
Παπακοτούλας	Π. Παθολόγος - Ογκολόγος, Διευθυντής Α' Χημειοθεραπευτικό Τμήμα Θεαγένειο  
   Νοσοκομείο 
Παπαναστασίου	Α. MD, PhD, PharmD, Επιστημονικός συνεργάτης Παθολογοανατόμος,   
   Εργαστήριο Μοριακής και Κλινικής Ογκολογίας, Τμήμα Ιατρικής, Πανεπιστήμιο  
   Πατρών
Παπανδρέου	Χ.  MD, PhD, Καθηγητής Παθολογίας Ογκολογίας, Α.Π.Θ., Διευθυντής,   
   Κλινική Παθολογικής Ογκολογίας, Γ.Ν.Θ. «Παπαγεωργίου»
Πεκτασίδης	Δ.   Ομότιμος Καθηγητής Παθολογίας – Ογκολογίας, Ιατρική Σχολή Ε.Κ.Π.Α.,   
   Διευθυντής Γ΄ Ογκολογικής Κλινικής, Νοσοκομείο "ΕΡΡΙΚΟΣ ΝΤΥΝΑΝ" Hospital
Πενθερουδάκης	Γ. Αναπληρωτής Καθηγητής Ογκολογίας, Ιατρική Σχολή, Πανεπιστήμιο   
   Ιωαννίνων, Διευθυντής Ογκολογικής Κλινικής, Π.Γ.Ν. Ιωαννίνων,   
   Πρόεδρος Επιτροπής Κατευθυντήριων Οδηγιών European Society of   
   Medical Oncology (ESMO)
Περδικούρη	Ε.	Ι.		 Επιμελήτρια Β' Παθολογίας Ογκολογίας, Πανεπιστημιακή Κλινική Παθολογικής  
   Ογκολογίας Α.Π.Θ. , Γ.Ν.Θ. "Παπαγεωργίου"
Πίντζας	Α.	  Διευθυντής του Ινστιτούτου Βιολογίας, Φαρμακευτικής Χημείας και   
   Βιοτεχνολογίας Εθνικό Ίδρυμα Ερευνών
Σαμέλης Γ.  Παθολόγος Ογκολόγος, Διευθυντής, Ογκολογική Μονάδα, Γ.Ν.Α.   
   «Ιπποκράτειο», Πρόεδρος Ελληνικής και Διεθνούς Εταιρείας Μοριακά   
   Στοχευμένων Εξατομικευμένων Θεραπειών"
Σανδαλτζόπουλος	Ρ. Καθηγητής Μοριακής Βιολογίας Τμήμα Μοριακής Βιολογίας και Γενετικής  
   Δημοκρίτειο Πανεπιστήμιο Θράκης
Σκορίλας	Α.  Καθηγητής Κλινικής Βιοχημείας, Διευθυντής Τομέα Βιοχημείας και Μοριακής  
   Βιολογίας, Τμήμα Βιολογίας, Ε.Κ.Π.Α
Σταματόπουλος Κ. Αιματολόγος, Διευθυντής, Ινστιτούτο Εφαρμοσμένων Βιοεπιστημών,   
   Ε.Κ.Ε.Τ.Α., Θεσσαλονίκη.
Στρατίκος	Ε.  Διευθυντής Ερευνών, Ε.Κ.Ε.Φ.Ε. Δημόκριτος, Αθήνα
Σωμαράκης	Α.  Biologist, Medical Manager Oncology, AstraZeneca Greece
Τσιατάς Μ.  Παθολόγος-Ογκολόγος, Ιατρικό Κέντρο Αθηνών, Janssen Medical  Advisor in  
   Oncology
Τσιφτσόγλου Α.  Ομότιμος Καθηγητής , Τμήμα Φαρμακευτικής Α.Π.Θ.
Φούντζηλας	Γ.  Παθολόγος Ογκολόγος, Ομ. Καθηγητής Παθολογίας Ογκολογίας, Ιατρικό  
   Τμήμα, Σχολή Επιστημών Υγείας, Α.Π.Θ.
Φωστήρα	Φ.  Συνεργαζόμενη Ερευνήτρια, Εργαστήριο Μοριακής Διαγνωστικής, Ε.Κ.Ε.Φ.Ε.  
   "Δημόκριτος"
Χατζηιωάννου	Α.	 Ερευνητής Β',Εθνικό Ίδρυμα Ερευνών
Χλίχλια	Α.  Αναπληρώτρια Καθηγήτρια Εργαστήριο Μοριακής Ανοσοβιολογίας Τμήμα  
   Μοριακής Βιολογίας και Γενετικής Δημοκρίτειο Πανεπιστήμιο Θράκης
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Η Οργανωτική Επιτροπή
Ε υ χ α ρ ι σ τ ε ί 

τις παρακάτω Εταιρείες, για τη συμμετοχή και την ενίσχυση τους
στην πραγματοποίηση της Εκδήλωσης

SILVER SPONSOR

GOLD SPONSOR

PLATINUM SPONSOR
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09:30’ - 10:00’  ΕΡΕΥΝΗΤΙΚΑ ΠΡΟΓΡΑΜΜΑΤΑ ΓΙΑ ΤΟΝ ΚΑΡΚΙΝΟ  
	 	 	 ΑΠΟ	ΤΗΝ	ΦΑΡΜΑΚΟΒΙΟΜΗΧΑΝΙΑ	(Α)
   Προεδρείο: Ξανθάκης Γ., Καρανικιώτης Χ.
09:30’ - 10:00’  Το pipeline της Εταιρείας Bayer
   Ομιλητής: Μάρκος Β.

12:30’ - 13:30’ ΕΡΕΥΝΗΤΙΚΑ ΠΡΟΓΡΑΜΜΑΤΑ ΓΙΑ ΤΟΝ ΚΑΡΚΙΝΟ  
	 	 	 ΑΠΟ	ΤΗΝ	ΦΑΡΜΑΚΟΒΙΟΜΗΧΑΝΙΑ	(B)
   Προεδρείο: Παπακοτούλας Π., Νικολάου Μ., Κεσίσης Γ.
12:30’ - 13:00’ Το μέλλον στην ογκολογία: 
   Έρευνα και ανάπτυξη από την εταιρεία Janssen
   Ομιλητής: Τσιατάς Μ.
13:00’ - 13:30’ H  NOVARTIS, αρωγός στο σχεδιασμό θεραπευτικής στρατηγικής  
   στην αντιμετώπιση του καρκίνου      
   Ομιλήτρια: Νταγαδάκη Ο. 
  
17:00’ - 18:00’ ΕΡΕΥΝΗΤΙΚΑ ΠΡΟΓΡΑΜΜΑΤΑ ΓΙΑ ΤΟΝ ΚΑΡΚΙΝΟ  
	 	 	 ΑΠΟ	ΤΗΝ	ΦΑΡΜΑΚΟΒΙΟΜΗΧΑΝΙΑ	(B)
   Προεδρείο: Πεκτασίδης Δ., Σαμέλης Γ., Λάλλα Ε. 
17:00’ - 17:30’ Καινοτόμες θεραπευτικές προσεγγίσεις στην ογκολογία, 
   από την AstraZeneca.
   Ομιλητής: Σωμαράκης Α.
17:30’ - 18:00‘ Το pipeline της Εταιρείας Sanofi

Σάββατο 20 Ιανουαρίου 2018

Πρόγραμμα Δορυφορικών Διαλέξεων

Παρασκευή 19 Ιανουαρίου 2018

09:30’ - 10:30’  ΕΡΕΥΝΗΤΙΚΑ ΠΡΟΓΡΑΜΜΑΤΑ ΓΙΑ ΤΟΝ ΚΑΡΚΙΝΟ  
	 	 	 ΑΠΌ	ΤΗΝ	ΦΑΡΜΑΚΟΒΙΟΜΗΧΑΝΙΑ	(Δ)
   Προεδρείο: Μακραντωνάκης Π., Δημάσης Ν., Μπάκα Σ.
09:30’ – 09:50’ Innovative approaches for personalized medicine in cancer  
   Ομιλητής: Δημητριάδης Ι.
09:50’ - 10:10’ Έρευνα και Ανάπτυξη της Roche στην Ογκολογία
   Ομιλητής:Κουλούρης Σ.
10:10’ - 10:30’  BMS Immuno Oncology pipeline          
   Ομιλήτρια: Κουλουμέντα Α.
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ΣΥΝΤΟΜΗ ΠΕΡΙΛΗΨΗ ΤΩΝ ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΩΝ ΤΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ
 Το φάρμακο αυτό τελεί υπό συμπληρωματική παρακολούθηση. Αυτό θα επιτρέψει το γρήγορο προσδιορισμό νέων πληροφοριών 

ασφάλειας. Ζητείται από τους επαγγελματίες υγείας να αναφέρουν οποιεσδήποτε πιθανολογούμενες ανεπιθύμητες ενέργειες. Βλ. παράγραφο 4.8 
για τον τρόπο αναφοράς των ανεπιθύμητων ενεργειών. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ OPDIVO 10 mg/ml πυκνό διάλυμα για 
παρασκευή διαλύματος προς έγχυση. ΠΟΙΟΤΙΚΗ ΚΑΙ ΠΟΣΟΤΙΚΗ ΣΥΝΘΕΣΗ Κάθε ml πυκνού διαλύματος περιέχει 10 mg nivolumab. Ένα φιαλίδιο 
των  4  ml περιέχει  40  mg nivolumab. Ένα φιαλίδιο των  10  ml περιέχει  100  mg nivolumab. Το nivolumab παράγεται σε κύτταρα ωοθηκών 
κινεζικού κρικητού με τεχνολογία ανασυνδυασμένου DNA. Έκδοχο με γνωστή δράση: Κάθε ml αυτού του πυκνού διαλύματος περιέχει 0,1 mmol 
(ή  2,5  mg) νατρίου. Για τον πλήρη κατάλογο των εκδόχων, βλ. παράγραφο  6.1. ΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΕΣ ΕΝΔΕΙΞΕΙΣ Μελάνωμα Το OPDIVO ως 
μονοθεραπεία ή σε συνδυασμό με ipilimumab ενδείκνυται για την αντιμετώπιση του προχωρημένου (μη χειρουργήσιμου ή μεταστατικού) 
μελανώματος σε ενηλίκους. Σε σχέση με τη μονοθεραπεία με nivolumab, αύξηση της επιβίωσης χωρίς εξέλιξη της νόσου (PFS) για το συνδυασμό 
του nivolumab με ipilimumab τεκμηριώνεται μόνο σε ασθενείς με χαμηλή έκφραση του PD‑L1 στον όγκο (βλέπε παραγράφους 4.4 και 5.1). Μη 
μικροκυτταρικός καρκίνος του πνεύμονα (NSCLC) Το OPDIVO ως μονοθεραπεία ενδείκνυται για την αντιμετώπιση του τοπικά προχωρημένου ή 
μεταστατικού μη μικροκυτταρικού καρκίνου του πνεύμονα κατόπιν προηγούμενης χημειοθεραπείας σε ενήλικες. Καρκίνωμα νεφρών (RCC) Το 
OPDIVO ως μονοθεραπεία ενδείκνυται για την αντιμετώπιση του προχωρημένου καρκινώματος νεφρών κατόπιν προηγούμενης θεραπείας σε 
ενήλικες. Κλασσικό λέμφωμα Hodgkin (cHL) Το OPDIVO ως μονοθεραπεία ενδείκνυται για την αντιμετώπιση ενήλικων ασθενών με 
υποτροπιάζον ή ανθεκτικό κλασικό λέμφωμα Hodgkin μετά από αυτόλογη μεταμόσχευση αρχέγονων αιμοποιητικών κυττάρων (ASCT) και 
θεραπεία με brentuximab vedotin. Καρκίνος της κεφαλής και του τραχήλου εκ πλακωδών κυττάρων (SCCHN) Το OPDIVO ως μονοθεραπεία 
ενδείκνυται για την αντιμετώπιση του καρκίνου της κεφαλής και του τραχήλου εκ πλακωδών κυττάρων σε ενήλικες που εμφανίζουν εξέλιξη της 
νόσου κατά τη διάρκεια θεραπείας με βάση πλατινούχο σκεύασμα ή μετά από αυτή (βλέπε παράγραφο 5.1). Ουροθηλιακό καρκίνωμα Το OPDIVO 
ως μονοθεραπεία ενδείκνυται για τη θεραπεία του τοπικά προχωρημένου, μη χειρουργήσιμου ή μεταστατικού ουροθηλιακού καρκινώματος σε 
ενήλικες, μετά από αποτυχία προηγούμενης θεραπείας που περιείχε πλατίνα. ΑΝΤΕΝΔΕΙΞΕΙΣ Υπερευαισθησία στη δραστική ουσία ή σε κάποιο 
από τα έκδοχα που αναφέρονται στην παράγραφο 6.1. ΕΙΔΙΚΕΣ ΠΡΟΕΙΔΟΠΟΙΗΣΕΙΣ ΚΑΙ ΠΡΟΦΥΛΑΞΕΙΣ ΚΑΤΑ ΤΗ ΧΡΗΣΗ Όταν το nivolumab 
χορηγείται σε συνδυασμό με ipilimumab, ανατρέξτε στην Περίληψη Χαρακτηριστικών του Προϊόντος για το ipilimumab πριν από την έναρξη της 
θεραπείας. Σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες ενέργειες έχουν αναφερθεί σε μεγαλύτερη συχνότητα όταν το nivolumab χορηγείται 
σε συνδυασμό με ipilimumab σε σύγκριση με τη μονοθεραπεία με nivolumab. Οι περισσότερες σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες 
ενέργειες βελτιώθηκαν ή απέδραμαν με την κατάλληλη αντιμετώπιση, συμπεριλαμβανομένων της έναρξης κορτικοστεροειδών και των 
τροποποιήσεων της θεραπείας (βλέπε παράγραφο 4.2). Με τη θεραπεία συνδυασμού έχουν επίσης αναφερθεί καρδιακά ανεπιθύμητα συμβάντα 
και πνευμονική εμβολή. Οι ασθενείς θα πρέπει να παρακολουθούνται συνεχώς για καρδιακές και πνευμονικές ανεπιθύμητες ενέργειες, καθώς 
και για κλινικά σημεία, συμπτώματα και μη φυσιολογικές εργαστηριακές τιμές που υποδεικνύουν διαταραχή των ηλεκτρολυτών και αφυδάτωση 
πριν τη θεραπεία και σε περιοδική βάση κατά τη διάρκεια της θεραπείας. Το nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab θα πρέπει να διακόπτεται 
οριστικά σε περίπτωση εμφάνισης απειλητικών για τη ζωή ή υποτροπιαζουσών σοβαρών καρδιακών και πνευμονικών ανεπιθύμητων 
ενεργειών. Οι ασθενείς θα πρέπει να παρακολουθούνται συνεχώς (τουλάχιστον για διάστημα 5 μηνών μετά την τελευταία δόση) δεδομένου ότι 
ανεπιθύμητες ενέργειες με το nivolumab ή το συνδυασμό του nivolumab με ipilimumab ενδέχεται να εμφανιστούν οποιαδήποτε στιγμή κατά τη 
διάρκεια ή μετά τη διακοπή της θεραπείας. Για τις πιθανολογούμενες, σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες ενέργειες, θα πρέπει να 
πραγματοποιείται επαρκής αξιολόγηση προκειμένου να επιβεβαιωθεί η αιτιολογία ή να αποκλειστούν άλλες αιτίες. Με βάση τη βαρύτητα των 
ανεπιθύμητων ενεργειών, η χορήγηση του nivolumab ή του nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να αναστέλλεται και να 
χορηγούνται κορτικοστεροειδή. Εάν για την αντιμετώπιση μίας ανεπιθύμητης ενέργειας χρησιμοποιηθεί ανοσοκαταστολή με κορτικοστεροειδή, 
με την εμφάνιση βελτίωσης θα πρέπει να πραγματοποιηθεί σταδιακή μείωση της δόσης μέσα σε διάστημα τουλάχιστον 1 μηνός. Η σταδιακή 
μείωση με ταχείς ρυθμούς μπορεί να οδηγήσει σε επιδείνωση ή επανεμφάνιση της ανεπιθύμητης ενέργειας. Εάν, παρά τη χρήση 
κορτικοστεροειδών, υπάρχει επιδείνωση ή απουσία βελτίωσης, μπορεί να προστεθεί μη κορτικοστεροειδική ανοσοκατασταλτική θεραπεία.  Η 
χορήγηση του nivolumab ή του nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab δεν πρέπει να ξεκινά εκ νέου ενόσω ο ασθενής λαμβάνει 
ανοσοκατασταλτικές δόσεις κορτικοστεροειδών ή άλλη ανοσοκατασταλτική θεραπεία. Στους ασθενείς που λαμβάνουν ανοσοκατασταλτική 
θεραπεία θα πρέπει να γίνεται προφυλακτική χρήση αντιβιοτικών για την πρόληψη ευκαιριακών λοιμώξεων. Το nivolumab ή το nivolumab σε 
συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να διακόπτεται οριστικά σε περίπτωση επανεμφάνισης οποιασδήποτε σοβαρής, σχετιζόμενης με το 
ανοσοποιητικό ανεπιθύμητης ενέργειας, καθώς και σε περίπτωση εμφάνισης οποιασδήποτε σχετιζόμενης με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητης 
ενέργειας που είναι απειλητική για τη ζωή. Σχετιζόμενη με το ανοσοποιητικό πνευμονίτιδα Κατά τη μονοθεραπεία με nivolumab ή τη θεραπεία 
με nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab έχουν παρατηρηθεί σοβαρή πνευμονίτιδα ή διάμεση πνευμονοπάθεια, συμπεριλαμβανομένων 
θανατηφόρων περιστατικών (βλέπε παράγραφο 4.8). Οι ασθενείς πρέπει να παρακολουθούνται για σημεία και συμπτώματα πνευμονίτιδας όπως 
ακτινογραφικές μεταβολές (π.χ., εστιακές περιοχές θολερότητας δίκην θαμβής υάλου, πυκνωτικά διηθήματα), δύσπνοια και υποξία. Οι 
λοιμώδεις αιτιολογίες και οι αιτιολογίες που σχετίζονται με τη νόσο θα πρέπει να αποκλείονται. Σε περίπτωση πνευμονίτιδας Βαθμού 3 ή 4, το 
nivolumab ή το nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να διακόπτεται οριστικά και πρέπει να ξεκινά χορήγηση κορτικοστεροειδών σε 
δόση  2  έως  4  mg/kg/ημέρα ισοδυνάμων μεθυλπρεδνιζολόνης. Σε περίπτωση (συμπτωματικής) πνευμονίτιδας Βαθμού  2, η χορήγηση του 
nivolumab ή του nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να αναστέλλεται και πρέπει να ξεκινά χορήγηση κορτικοστεροειδών σε 
δόση  1  mg/kg/ημέρα ισοδυνάμων μεθυλπρεδνιζολόνης. Με την εμφάνιση βελτίωσης, η χορήγηση του nivolumab ή του nivolumab σε 
συνδυασμό με ipilimumab μπορεί να ξεκινήσει εκ νέου ύστερα από σταδιακή μείωση των κορτικοστεροειδών. Σε περίπτωση επιδείνωσης ή μη 
βελτίωσης παρά την έναρξη κορτικοστεροειδών, η δόση των κορτικοστεροειδών πρέπει να αυξάνεται σε 2 έως 4 mg/kg/ημέρα ισοδυνάμων 
μεθυλπρεδνιζολόνης και το nivolumab ή το nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να διακόπτεται οριστικά. Σχετιζόμενη με το 
ανοσοποιητικό κολίτιδα Κατά τη μονοθεραπεία με nivolumab ή τη θεραπεία με nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab έχει παρατηρηθεί 
σοβαρή διάρροια ή κολίτιδα (βλέπε παράγραφο 4.8). Οι ασθενείς πρέπει να παρακολουθούνται για την εμφάνιση διάρροιας και πρόσθετων 
συμπτωμάτων κολίτιδας, όπως κοιλιακό άλγος και παρουσία βλέννης ή αίματος στα κόπρανα. Οι λοιμώδεις αιτιολογίες και οι αιτιολογίες που 
σχετίζονται με τη νόσο θα πρέπει να αποκλείονται. Σε περίπτωση διάρροιας ή κολίτιδας Βαθμού 4, το nivolumab ή το nivolumab σε συνδυασμό 
με ipilimumab πρέπει να διακόπτεται οριστικά και πρέπει να ξεκινά χορήγηση κορτικοστεροειδών σε δόση 1 έως 2 mg/kg/ημέρα ισοδυνάμων 
μεθυλπρεδνιζολόνης. Η μονοθεραπεία με nivolumab πρέπει να αναστέλλεται σε περίπτωση διάρροιας ή κολίτιδας Βαθμού 3, και πρέπει να 
ξεκινά χορήγηση κορτικοστεροειδών σε δόση  1  έως  2  mg/kg/ημέρα ισοδυνάμων μεθυλπρεδνιζολόνης. Με την εμφάνιση βελτίωσης, η 
χορήγηση της μονοθεραπείας με nivolumab μπορεί να ξεκινήσει εκ νέου ύστερα από σταδιακή μείωση των κορτικοστεροειδών. Σε περίπτωση 
επιδείνωσης ή μη βελτίωσης παρά την έναρξη κορτικοστεροειδών, η μονοθεραπεία με nivolumab πρέπει να διακόπτεται οριστικά. Για διάρροια 
ή κολίτιδα Βαθμού 3 που παρατηρείται με το nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab απαιτείται οριστική διακοπή της θεραπείας και έναρξη 
θεραπείας με κορτικοστεροειδή σε δόση 1  έως  2  mg/kg/ημέρα ισοδυνάμων μεθυλπρεδνιζολόνης. Σε περίπτωση διάρροιας ή κολίτιδας 
Βαθμού  2, η χορήγηση του nivolumab ή του nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να αναστέλλεται. Σε περίπτωση εμμένουσας 
διάρροιας ή κολίτιδας, πρέπει να χορηγούνται κορτικοστεροειδή σε δόση 0,5 έως 1 mg/kg/ημέρα ισοδυνάμων μεθυλπρεδνιζολόνης. Με την 
εμφάνιση βελτίωσης, η χορήγηση του nivolumab ή του nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab μπορεί να ξεκινήσει εκ νέου ύστερα από 
σταδιακή μείωση των κορτικοστεροειδών, εφόσον χρειαστεί. Σε περίπτωση επιδείνωσης ή μη βελτίωσης παρά την έναρξη κορτικοστεροειδών, 
η δόση πρέπει να αυξάνεται σε 1 έως 2 mg/kg/ημέρα ισοδυνάμων μεθυλπρεδνιζολόνης και το nivolumab ή το nivolumab σε συνδυασμό με 
ipilimumab πρέπει να διακόπτεται οριστικά. Σχετιζόμενη με το ανοσοποιητικό ηπατίτιδα Κατά τη μονοθεραπεία με nivolumab ή τη θεραπεία με 
nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab έχει παρατηρηθεί σοβαρή ηπατίτιδα (βλέπε παράγραφο 4.8). Οι ασθενείς πρέπει να παρακολουθούνται 
για σημεία και συμπτώματα ηπατίτιδας όπως αυξήσεις των τρανσαμινασών και της ολικής χολερυθρίνης. Οι λοιμώδεις αιτιολογίες και οι 
αιτιολογίες που σχετίζονται με τη νόσο θα πρέπει να αποκλείονται. Σε περίπτωση αύξησης των τρανσαμινασών ή της ολικής χολερυθρίνης 
Βαθμού 3 ή 4, το nivolumab ή το nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να διακόπτεται οριστικά και πρέπει να ξεκινά χορήγηση 
κορτικοστεροειδών σε δόση 1 έως 2 mg/kg/ημέρα ισοδυνάμων μεθυλπρεδνιζολόνης. Σε περίπτωση αύξησης των τρανσαμινασών ή της ολικής 
χολερυθρίνης Βαθμού 2, η χορήγηση του nivolumab ή του nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να αναστέλλεται. Οι εμμένουσες 
αυξήσεις αυτών των εργαστηριακών τιμών θα πρέπει να αντιμετωπίζονται με χορήγηση κορτικοστεροειδών σε δόση 0,5 έως 1 mg/kg/ημέρα 
ισοδυνάμων μεθυλπρεδνιζολόνης. Με την εμφάνιση βελτίωσης, η χορήγηση του nivolumab ή του nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab 
μπορεί να ξεκινήσει εκ νέου ύστερα από σταδιακή μείωση των κορτικοστεροειδών, εφόσον χρειαστεί. Σε περίπτωση επιδείνωσης ή μη 
βελτίωσης παρά την έναρξη κορτικοστεροειδών, η δόση των κορτικοστεροειδών πρέπει να αυξάνεται σε 1 έως 2 mg/kg/ημέρα ισοδυνάμων 
μεθυλπρεδνιζολόνης και το nivolumab ή το nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να διακόπτεται οριστικά. Σχετιζόμενη με το 
ανοσοποιητικό νεφρίτιδα και νεφρική δυσλειτουργία Κατά τη μονοθεραπεία με nivolumab ή τη θεραπεία με nivolumab σε συνδυασμό με 
ipilimumab έχουν παρατηρηθεί σοβαρή νεφρίτιδα και νεφρική δυσλειτουργία (βλέπε παράγραφο 4.8). Οι ασθενείς πρέπει να παρακολουθούνται 
για σημεία και συμπτώματα νεφρίτιδας ή νεφρικής δυσλειτουργίας. Οι περισσότεροι ασθενείς παρουσιάζουν ασυμπτωματικές αυξήσεις της 
κρεατινίνης ορού. Οι αιτιολογίες που σχετίζονται με τη νόσο θα πρέπει να αποκλείονται. Σε περίπτωση αυξήσεων της κρεατινίνης ορού Βαθμού 4, 
το nivolumab ή το nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να διακόπτεται οριστικά και πρέπει να ξεκινά χορήγηση κορτικοστεροειδών 
σε δόση 1 έως 2 mg/kg/ημέρα ισοδυνάμων μεθυλπρεδνιζολόνης. Σε περίπτωση αύξησης της κρεατινίνης ορού Βαθμού 2 ή 3, η χορήγηση του 
nivolumab ή του nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να αναστέλλεται και πρέπει να ξεκινά χορήγηση κορτικοστεροειδών σε 
δόση 0,5 έως 1 mg/kg/ημέρα ισοδυνάμων μεθυλπρεδνιζολόνης. Με την εμφάνιση βελτίωσης, η χορήγηση του nivolumab ή του nivolumab σε 
συνδυασμό με ipilimumab μπορεί να ξεκινήσει εκ νέου ύστερα από σταδιακή μείωση των κορτικοστεροειδών. Σε περίπτωση επιδείνωσης ή μη 
βελτίωσης παρά την έναρξη κορτικοστεροειδών, η δόση των κορτικοστεροειδών πρέπει να αυξάνεται σε 1 έως 2 mg/kg/ημέρα ισοδυνάμων 
μεθυλπρεδνιζολόνης και το nivolumab ή το nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να διακόπτεται οριστικά. Σχετιζόμενες με το 
ανοσοποιητικό ενδοκρινοπάθειες Κατά τη μονοθεραπεία με nivolumab ή τη θεραπεία με nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab έχουν 
παρατηρηθεί σοβαρές ενδοκρινοπάθειες, περιλαμβανομένων του υποθυρεοειδισμού, του υπερθυρεοειδισμού, της επινεφριδικής ανεπάρκειας 
(συμπεριλαμβανομένης της φλοιοεπινεφριδιακής ανεπάρκειας), της υποφυσίτιδας (συμπεριλαμβανομένου του υποϋποφυσισμού), του 
σακχαρώδους διαβήτη και της διαβητικής κετοξέωσης (βλέπε παράγραφο 4.8). Οι ασθενείς θα πρέπει να παρακολουθούνται για κλινικά σημεία 
και συμπτώματα ενδοκρινοπαθειών και για υπεργλυκαιμία και αλλαγές στη θυρεοειδική λειτουργία (στην έναρξη της θεραπείας, περιοδικά κατά 
τη διάρκεια της θεραπείας και όπως ενδείκνυται με βάση την κλινική αξιολόγηση). Οι ασθενείς μπορεί να εμφανίσουν κόπωση, κεφαλαλγία, 
μεταβολές της νοητικής κατάστασης, κοιλιακό άλγος, ασυνήθεις εντερικές συνήθειες και υπόταση ή μη ειδικά συμπτώματα τα οποία μπορεί να 
παραπέμπουν σε άλλα αίτια, όπως εγκεφαλικές μεταστάσεις ή υποκείμενη νόσο. Εκτός αν έχει προσδιοριστεί άλλη αιτιολογία, τα σημεία ή 
συμπτώματα ενδοκρινοπάθειας θα πρέπει να θεωρούνται ως σχετιζόμενα με το ανοσοποιητικό. Σε περίπτωση συμπτωματικού 
υποθυρεοειδισμού, η χορήγηση του nivolumab ή του nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να αναστέλλεται και πρέπει να ξεκινά 
θεραπεία υποκατάστασης των θυρεοειδικών ορμονών, όπως απαιτείται. Σε περίπτωση συμπτωματικού υπερθυρεοειδισμού, η χορήγηση του 
nivolumab ή του nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να αναστέλλεται και πρέπει να ξεκινά θεραπεία με αντιθυρεοειδικά φάρμακα, 
όπως απαιτείται. Θα πρέπει, επίσης, να εξετάζεται το ενδεχόμενο χορήγησης κορτικοστεροειδών σε δόση 1 έως 2 mg/kg/ημέρα ισοδυνάμων 
μεθυλπρεδνιζολόνης σε περίπτωση που πιθανολογείται οξεία φλεγμονή του θυρεοειδούς. Με την εμφάνιση βελτίωσης, η χορήγηση του 
nivolumab ή του nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab μπορεί να ξεκινήσει εκ νέου ύστερα από σταδιακή μείωση των κορτικοστεροειδών, 
εφόσον χρειαστεί. Η παρακολούθηση της θυρεοειδικής λειτουργίας θα πρέπει να συνεχιστεί προκειμένου να διασφαλιστεί ότι χρησιμοποιείται η 
κατάλληλη ορμονική υποκατάσταση. Το nivolumab ή το nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να διακόπτεται οριστικά σε περίπτωση 
απειλητικού για τη ζωή υπερθυρεοειδισμού ή υποθυρεοειδισμού. Σε περίπτωση συμπτωματικής ανεπάρκειας των επινεφριδίων Βαθμού 2, η 
χορήγηση του nivolumab ή του nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να αναστέλλεται και πρέπει να ξεκινά φυσιολογική 
υποκατάσταση των κορτικοστεροειδών, όπως απαιτείται. Το nivolumab ή το nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να διακόπτεται 
οριστικά σε περίπτωση σοβαρής (Βαθμού  3) ή απειλητικής για τη ζωή (Βαθμού  4) ανεπάρκειας των επινεφριδίων. Η παρακολούθηση της 
λειτουργίας των επινεφριδίων και των επιπέδων των ορμονών θα πρέπει να συνεχιστεί προκειμένου να διασφαλιστεί ότι χρησιμοποιείται η 
κατάλληλη υποκατάσταση κορτικοστεροειδών. Σε περίπτωση συμπτωματικής υποφυσίτιδας Βαθμού 2 ή 3, η χορήγηση του nivolumab ή του 
nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να αναστέλλεται και πρέπει να ξεκινά ορμονική υποκατάσταση, όπως απαιτείται. Θα πρέπει 
επίσης να εξετάζεται το ενδεχόμενο χορήγησης κορτικοστεροειδών σε δόση  1  έως  2  mg/kg/ημέρα ισοδυνάμων μεθυλπρεδνιζολόνης σε 

περίπτωση που πιθανολογείται οξεία φλεγμονή της υπόφυσης. Μόλις σημειωθεί βελτίωση, η χορήγηση του nivolumab ή του nivolumab σε 
συνδυασμό με ipilimumab μπορεί να ξεκινήσει εκ νέου ύστερα από σταδιακή μείωση των κορτικοστεροειδών, εφόσον χρειαστεί. Το nivolumab 
ή το nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να διακόπτεται οριστικά σε περίπτωση απειλητικής για τη ζωή (Βαθμού 4) υποφυσίτιδας. Η 
παρακολούθηση της λειτουργίας της υπόφυσης και των επιπέδων των ορμονών θα πρέπει να συνεχιστεί προκειμένου να διασφαλιστεί ότι 
χρησιμοποιείται η κατάλληλη ορμονική υποκατάσταση. Σε περίπτωση συμπτωματικού διαβήτη, η χορήγηση του nivolumab ή του nivolumab σε 
συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να αναστέλλεται και πρέπει να ξεκινά υποκατάσταση ινσουλίνης, όπως απαιτείται. Η παρακολούθηση των 
επιπέδων του σακχάρου στο αίμα θα πρέπει να συνεχιστεί προκειμένου να διασφαλιστεί ότι χρησιμοποιείται η κατάλληλη υποκατάσταση 
ινσουλίνης. Το nivolumab ή το nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να διακόπτεται οριστικά σε περίπτωση απειλητικού για τη ζωή 
διαβήτη. Σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες ενέργειες του δέρματος Κατά τη θεραπεία με το nivolumab σε συνδυασμό με 
ipilimumab και, λιγότερο συχνά με το nivolumab ως μονοθεραπεία έχει παρατηρηθεί σοβαρό εξάνθημα (βλέπε παράγραφο 4.8). Η χορήγηση 
του nivolumab ή του nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab θα πρέπει να αναστέλλεται σε περίπτωση εμφάνισης εξανθήματος Βαθμού 3 και 
να διακόπτεται σε περίπτωση εμφάνισης εξανθήματος Βαθμού 4. Το σοβαρό εξάνθημα θα πρέπει να αντιμετωπίζεται με τη χορήγηση υψηλής 
δόσης κορτικοστεροειδών σε δόση 1 έως 2 mg/kg/ημέρα ισοδυνάμων μεθυλπρεδνιζολόνης. Έχουν παρατηρηθεί σπάνια περιστατικά SJS και 
TEN, ορισμένα από τα οποία είχαν θανατηφόρο έκβαση. Εάν εμφανιστούν συμπτώματα ή σημεία SJS ή TEN, η θεραπεία με το nivolumab ή με 
το nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab θα πρέπει να διακόπτεται και ο ασθενής να παραπέμπεται σε εξειδικευμένη μονάδα για αξιολόγηση 
και θεραπεία. Εάν ο ασθενής έχει αναπτύξει SJS ή TEN με τη χρήση του nivolumab ή του nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab, συνιστάται 
η οριστική διακοπή της θεραπείας (βλ. παράγραφο 4.2). Θα πρέπει να επιδεικνύεται προσοχή όταν εξετάζεται η χρήση του nivolumab σε έναν 
ασθενή ο οποίος έχει εμφανίσει στο παρελθόν μία σοβαρή ή απειλητική για τη ζωή δερματική ανεπιθύμητη ενέργεια κατά τη λήψη προηγούμενης 
θεραπείας με άλλους ανοσοδιεγερτικούς αντικαρκινικούς παράγοντες. Άλλες σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες ενέργειες Οι 
ακόλουθες σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες ενέργειες αναφέρθηκαν σε λιγότερο από το 1% των ασθενών που αντιμετωπίστηκαν 
με μονοθεραπεία με nivolumab σε κλινικές μελέτες με όλες τις δόσεις και τύπους όγκων: παγκρεατίτιδα, ραγοειδίτιδα, απομυελίνωση, 
αυτοάνοση νευροπάθεια (συμπεριλαμβανομένης της πάρεσης του προσωπικού και απαγωγού νεύρου), σύνδρομο Guillain‑Barré, μυασθενικό 
σύνδρομο και εγκεφαλίτιδα. Οι ακόλουθες πρόσθετες, κλινικά σημαντικές σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες ενέργειες 
αναφέρθηκαν σε όλες τις κλινικές μελέτες σε λιγότερο από 1% των ασθενών που αντιμετωπίστηκαν με nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab: 
γαστρίτιδα, σαρκοείδωση και δωδεκαδακτυλίτιδα. Για τις πιθανολογούμενες, σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες ενέργειες, θα 
πρέπει να πραγματοποιείται επαρκής αξιολόγηση προκειμένου να επιβεβαιωθεί η αιτιολογία ή να αποκλειστούν άλλες αιτίες. Με βάση τη 
βαρύτητα των ανεπιθύμητων ενεργειών, η χορήγηση του nivolumab ή του nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να αναστέλλεται και 
να χορηγούνται κορτικοστεροειδή. Μόλις σημειωθεί βελτίωση, η χορήγηση του nivolumab ή του nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab 
μπορεί να ξεκινήσει εκ νέου ύστερα από σταδιακή μείωση των κορτικοστεροειδών. Το nivolumab ή το nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab 
πρέπει να διακόπτεται οριστικά σε περίπτωση επανεμφάνισης οποιασδήποτε σοβαρής, σχετιζόμενης με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητης 
ενέργειας, καθώς και σε περίπτωση εμφάνισης οποιασδήποτε σχετιζόμενης με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητης ενέργειας που είναι απειλητική 
για τη ζωή. Έχουν αναφερθεί σπάνια περιστατικά μυοτοξικότητας (μυοσίτιδα, μυοκαρδίτιδα και ραβδομυόλυση) με το nivolumab ή με το 
nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab, ορισμένα από τα οποία είχαν θανατηφόρο έκβαση. Εάν ένας ασθενής αναπτύξει σημεία και 
συμπτώματα μυοτοξικότητας, θα πρέπει να υποβάλλεται σε στενή παρακολούθηση και να παραπέμπεται σε εδικό για αξιολόγηση και θεραπεία 
χωρίς καθυστέρηση. Με βάση τη βαρύτητα της μυοτοξικότητας, η χορήγηση του nivolumab ή του nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab 
πρέπει να αναστέλλεται ή να διακόπτεται οριστικά (βλ. παράγραφο 4.2) και να ξεκινάει κατάλληλη θεραπεία. Στη φάση που έπεται της χορήγησης 
άδειας κυκλοφορίας αναφέρθηκε απόρριψη μοσχεύματος συμπαγούς οργάνου σε ασθενείς που έλαβαν θεραπεία με αναστολείς PD‑1. Η 
θεραπεία με νιβολουμάμπη μπορεί να αυξήσει τον κίνδυνο απόρριψης του συμπαγούς οργάνου στους αποδέκτες μοσχευμάτων. Σε αυτούς τους 
ασθενείς πρέπει να εξετάζεται η σχέση οφέλους της θεραπείας με νιβολουμάμπη έναντι του κινδύνου πιθανής απόρριψης του οργάνου. 
Αντιδράσεις που σχετίζονται με την έγχυση Σοβαρές αντιδράσεις στην έγχυση έχουν αναφερθεί σε κλινικές μελέτες του nivolumab ή του 
nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab (βλέπε παράγραφο 4.8). Σε περίπτωση σοβαρής ή απειλητικής για τη ζωή αντίδρασης στην έγχυση, η 
έγχυση του nivolumab ή του nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab πρέπει να διακόπτεται και να χορηγείται κατάλληλη ιατρική θεραπεία. Οι 
ασθενείς με ήπια ή μέτρια αντίδραση στην έγχυση μπορούν να λάβουν nivolumab ή nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab υπό στενή 
παρακολούθηση και υπό προκαταρκτική φαρμακευτική αγωγή σύμφωνα με τις τοπικές κατευθυντήριες οδηγίες θεραπείας για την προφύλαξη 
έναντι αντιδράσεων στην έγχυση. Προφυλάξεις ειδικές ως προς τη νόσο Μελάνωμα Οι ασθενείς με αρχική βαθμολογία λειτουργικότητας ≥ 2, 
ενεργές μεταστάσεις στον εγκέφαλο ή αυτοάνοση νόσο και οι ασθενείς που είχαν λάβει συστηματικά ανοσοκατασταλτικά πριν από την ένταξη στη 
μελέτη αποκλείστηκαν από τις κλινικές μελέτες του nivolumab ή του nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab. Οι ασθενείς με οφθαλμικό 
μελάνωμα /μελάνωμα του ραγοειδούς χιτώνα αποκλείστηκαν από τις κλινικές μελέτες του μελανώματος. Επιπλέον, από την μελέτη CA209037 
αποκλείστηκαν οι ασθενείς που είχαν εμφανίσει ανεπιθύμητη ενέργεια Βαθμού  4 που σχετιζόταν με anti‑CTLA‑4 θεραπεία (βλέπε 
παράγραφο 5.1). Ελλείψει δεδομένων, το nivolumab θα πρέπει να χρησιμοποιείται με προσοχή σε αυτούς τους πληθυσμούς κατόπιν προσεκτικής 
εξέτασης του δυνητικού οφέλους‑κινδύνου σε ατομική βάση. Σε σχέση με τη μονοθεραπεία με nivolumab, αύξηση της PFS για το συνδυασμό 
του nivolumab με ipilimumab τεκμηριώνεται μόνο σε ασθενείς με χαμηλή έκφραση PD‑L1 στον όγκο. Πριν από την έναρξη της θεραπείας 
συνδυασμού, συνιστάται οι γιατροί να αξιολογούν προσεκτικά τα ατομικά χαρακτηριστικά του ασθενή και του όγκου, λαμβάνοντας υπόψη τα 
οφέλη και την τοξικότητα που έχουν παρατηρηθεί για το συνδυασμό σε σχέση με τη μονοθεραπεία με nivolumab (βλέπε παραγράφους 4.8 και 
5.1). Χρήση του nivolumab σε ασθενείς με μελάνωμα και ταχέως εξελισσόμενη νόσο Οι ιατροί θα πρέπει να λαμβάνουν υπόψη την καθυστέρηση 
στην έναρξη της δράσης του nivolumab προτού ξεκινήσουν τη θεραπεία σε ασθενείς με ταχέως εξελισσόμενη νόσο (βλέπε παράγραφο 5.1). Μη 
μικροκυτταρικός καρκίνος του πνεύμονα Οι ασθενείς με αρχική βαθμολογία λειτουργικότητας (Performance Status, PS) ≥ 2, ενεργές μεταστάσεις 
στον εγκέφαλο, ή αυτοάνοση νόσο, συμπτωματική διάμεση πνευμονοπάθεια καθώς και ασθενείς οι οποίοι είχαν λάβει συστηματική θεραπεία 
με ανοσοκατασταλτικά πριν από την ένταξη στη μελέτη αποκλείστηκαν από τις κλινικές μελέτες του NSCLC (βλέπε παραγράφους 4.5 και 5.1). 
Ελλείψει δεδομένων, το nivolumab θα πρέπει να χρησιμοποιείται με προσοχή σε αυτούς τους πληθυσμούς κατόπιν προσεκτικής εξέτασης του 
δυνητικού οφέλους‑κινδύνου σε ατομική βάση. Οι ιατροί θα πρέπει να λαμβάνουν υπόψη την καθυστέρηση στην έναρξη της δράσης του 
nivolumab προτού ξεκινήσουν τη θεραπεία σε ασθενείς με χειρότερα προγνωστικά χαρακτηριστικά και/ή επιθετική νόσο. Στον NSCLC εκ μη 
πλακωδών κυττάρων, παρατηρήθηκε μεγαλύτερος αριθμός θανάτων εντός διαστήματος 3  μηνών με το nivolumab σε σύγκριση με τη 
δοσεταξέλη. Οι παράγοντες που σχετίζονται με τους πρώιμους θανάτους ήταν οι χειρότεροι προγνωστικοί παράγοντες και/ή η πιο επιθετική νόσος 
σε συνδυασμό με χαμηλή ή καθόλου έκφραση του PD‑L1 στον όγκο (βλέπε παράγραφο 1). Καρκίνωμα νεφρών Οι ασθενείς με οποιοδήποτε 
ιστορικό μεταστάσεων στον εγκέφαλο ή συνυπάρχουσες μεταστάσεις στον εγκέφαλο, ενεργή αυτοάνοση νόσο ή ιατρικές καταστάσεις που 
χρήζουν συστηματικής ανοσοκαταστολής αποκλείστηκαν από την κύρια μελέτη στο RCC (βλέπε παραγράφους 4.5 και 5.1). Ελλείψει δεδομένων, 
το nivolumab θα πρέπει να χρησιμοποιείται με προσοχή σε αυτούς τους πληθυσμούς κατόπιν προσεκτικής εξέτασης του δυνητικού οφέλους‑
κινδύνου σε ατομική βάση. Κλασσικό λέμφωμα Hodgkin Οι ασθενείς με ενεργό αυτοάνοσο νόσημα και συμπτωματική διάμεση πνευμονοπάθεια 
αποκλείστηκαν από τις κλινικές μελέτες του cHL. Ελλείψει δεδομένων, το nivolumab θα πρέπει να χρησιμοποιείται με προσοχή σε αυτούς τους 
πληθυσμούς κατόπιν προσεκτικής εξέτασης του δυνητικού οφέλους‑κινδύνου σε ατομική βάση. Επιπλοκές της αλλογενούς μεταμόσχευσης 
αρχέγονων αιμοποιητικών κυττάρων (HSCT) στο κλασσικό λέμφωμα Hodgkin Τα προκαταρκτικά αποτελέσματα από την παρακολούθηση 
ασθενών που υποβάλλονται σε αλλογενή HSCT μετά από προηγούμενη έκθεση στο nivolumab έδειξαν έναν υψηλότερο από το αναμενόμενο 
αριθμό περιστατικών οξείας νόσου αντίδρασης του μοσχεύματος έναντι του ξενιστή (aGVHD) και σχετιζόμενης με τη μεταμόσχευση θνητότητας 
(TRM). Έως ότου καταστούν διαθέσιμα περισσότερα δεδομένα, θα πρέπει να διενεργείται προσεκτική εξέταση των ενδεχόμενων οφελών από 
την HSCT και του πιθανώς αυξημένου κινδύνου εμφάνισης σχετιζόμενων με τη μεταμόσχευση επιπλοκών για κάθε επιμέρους περίπτωση 
(βλέπε παράγραφο 4.8). Καρκίνος της κεφαλής και του τραχήλου Οι ασθενείς με αρχική βαθμολογία λειτουργικότητας ≥ 2, ενεργές μεταστάσεις 
στον εγκέφαλο ή στην αραχνοειδή μήνιγγα, ενεργή αυτοάνοση νόσο, ιατρικές παθήσεις για την αντιμετώπιση των οποίων απαιτείται συστηματική 
ανοσοκαταστολή ή καρκίνωμα του ρινοφάρυγγα ή των σιελογόνων αδένων ως εστία του πρωτοπαθούς όγκου αποκλείστηκαν από την κλινική 
μελέτη του SCCHN (βλέπε παραγράφους 4.5 και 5.1). Ελλείψει δεδομένων, το nivolumab θα πρέπει να χρησιμοποιείται με προσοχή σε αυτούς 
τους πληθυσμούς κατόπιν προσεκτικής εξέτασης του δυνητικού οφέλους‑κινδύνου σε ατομική βάση. Οι ιατροί θα πρέπει να λαμβάνουν υπόψη 
την καθυστέρηση στην έναρξη της δράσης του nivolumab προτού ξεκινήσουν τη θεραπεία σε ασθενείς με χειρότερα προγνωστικά 
χαρακτηριστικά και/ή επιθετική νόσο. Στον καρκίνο της κεφαλής και του τραχήλου παρατηρήθηκε μεγαλύτερος αριθμός θανάτων εντός 
διαστήματος 3 μηνών με το nivolumab σε σύγκριση με τη δοσεταξέλη. Οι παράγοντες που σχετίστηκαν με πρώιμους θανάτους ήταν η κατάσταση 
λειτουργικότητας κατά ECOG, η ταχέως εξελισσόμενη νόσος κατά τη διάρκεια προηγούμενης θεραπείας με βάση πλατινούχο σκεύασμα και η 
υψηλή νεοπλασματική επιβάρυνση. Ουροθηλιακό καρκίνωμα Οι ασθενείς με αρχική βαθμολογία λειτουργικότητας ≥2, ενεργές μεταστάσεις στον 
εγκέφαλο ή στην αραχνοειδή μήνιγγα, ενεργή αυτοάνοση νόσο ή ιατρικές παθήσεις για την αντιμετώπιση των οποίων απαιτείται συστηματική 
ανοσοκαταστολή αποκλείστηκαν από τις κλινικές μελέτες του ουροθηλιακού καρκινώματος (βλ. παραγράφους 4.5 και 5.1). Ελλείψει δεδομένων, 
το nivolumab θα πρέπει να χρησιμοποιείται με προσοχή σε αυτούς τους πληθυσμούς κατόπιν προσεκτικής εξέτασης του δυνητικού οφέλους‑
κινδύνου σε ατομική βάση. Ασθενείς που ακολουθούν δίαιτα με ελεγχόμενη περιεκτικότητα σε νάτριο Κάθε ml αυτού του φαρμακευτικού 
προϊόντος περιέχει  0,1  mmol (ή  2,5  mg) νατρίου. Η προειδοποίηση αυτή θα πρέπει να λαμβάνεται υπόψη κατά τη θεραπεία ασθενών που 
ακολουθούν δίαιτα με ελεγχόμενη περιεκτικότητα σε νάτριο. Κάρτα Προειδοποίησης Ασθενούς Όλοι οι ιατροί που συνταγογραφούν το OPDIVO 
πρέπει να είναι εξοικειωμένοι με τις Πληροφορίες για τον Ιατρό και τις Κατευθυντήριες Οδηγίες Αντιμετώπισης. Ο συνταγογράφων ιατρός θα 
πρέπει να συζητά με τον ασθενή σχετικά με τους κινδύνους της θεραπείας με το OPDIVO. Στον ασθενή θα παρέχεται η Κάρτα Προειδοποίησης 
Ασθενούς με κάθε συνταγή. ΑΝΕΠΙΘΥΜΗΤΕΣ ΕΝΕΡΓΕΙΕΣ Περίληψη του προφίλ ασφάλειας Στη συγκεντρωτική ομάδα δεδομένων του 
nivolumab 3 mg/kg χορηγούμενου ως μονοθεραπεία σε όλους τους τύπους όγκων (n = 2.227), οι πιο συχνές ανεπιθύμητες ενέργειες (≥ 10%) 
ήταν κόπωση (30%), εξάνθημα (17%), κνησμός (12%), διάρροια (12%) και ναυτία (12%). Η πλειοψηφία των ανεπιθύμητων ενεργειών ήταν ήπιας 
έως μέτριας έντασης (Βαθμού 1 ή 2). Με μία κατ’ ελάχιστον παρακολούθηση για 24 μήνες στον NSCLC δεν επισημάνθηκαν νέα στοιχεία ως προς 
την ασφάλεια. Στη συγκεντρωτική ομάδα δεδομένων του nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab στο μελάνωμα (n  =  448), οι πιο συχνές 
ανεπιθύμητες ενέργειες  (≥ 10%) ήταν εξάνθημα (51%), κόπωση (43%), διάρροια (42%), κνησμός (35%), ναυτία (25%), πυρεξία (19%), μειωμένη 
όρεξη (15%), υποθυρεοειδισμός (15%), έμετος (14%), κολίτιδα (14%), κοιλιακό άλγος (13%), αρθραλγία (11%) και κεφαλαλγία (11%). Η πλειοψηφία 
των ανεπιθύμητων ενεργειών ήταν ήπιας έως μέτριας βαρύτητας (Βαθμού 1 ή 2). Μεταξύ των ασθενών που αντιμετωπίστηκαν με nivolumab 
1  mg/kg σε συνδυασμό με ipilimumab 3  mg/kg στην CA209067, 151/313 (48%) παρουσίασαν για πρώτη φορά ανεπιθύμητες ενέργειες 
Βαθμού 3 ή 4 κατά τη διάρκεια της αρχικής φάσης συνδυασμού. Μεταξύ των 147 ασθενών σε αυτή την ομάδα που συνέχισαν τη θεραπεία στη 
φάση μονοθεραπείας, το 37 (25%) εμφάνισαν τουλάχιστον μία ανεπιθύμητη ενέργεια Βαθμού 3 ή 4 κατά τη διάρκεια της φάσης μονοθεραπείας. 
Περιληπτικός πίνακας ανεπιθύμητων ενεργειών Οι ανεπιθύμητες ενέργειες που αναφέρθηκαν στη συγκεντρωτική ομάδα δεδομένων για τους 
ασθενείς που έλαβαν μονοθεραπεία με nivolumab (n = 2.227) και για τους ασθενείς που αντιμετωπίστηκαν με nivolumab σε συνδυασμό με 
ipilimumab (n  =  448) παρουσιάζονται στον Πίνακα  2. Αυτές οι ανεπιθύμητες ενέργειες παρουσιάζονται με βάση την κατηγορία συστήματος 
οργάνων και τη συχνότητα. Η συχνότητα ορίζεται ως εξής: πολύ συχνές (≥ 1/10), συχνές (≥ 1/100 έως < 1/10), όχι συχνές (≥ 1/1.000 έως < 1/100), 
σπάνιες (≥ 1/10.000 έως < 1/1.000), πολύ σπάνιες (< 1/10.000), μη γνωστές (δεν μπορούν να εκτιμηθούν με βάση τα διαθέσιμα μετεγκριτικά 
δεδομένα). Εντός κάθε κατηγορίας συχνότητας εμφάνισης, οι ανεπιθύμητες ενέργειες παρατίθενται κατά φθίνουσα σειρά σοβαρότητας. 

Πίνακας 2: Ανεπιθύμητες ενέργειες σε κλινικές μελέτες
Μονοθεραπεία με nivolumab Nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab

Λοιμώξεις και παρασιτώσεις
Συχνές λοίμωξη του ανώτερου αναπνευστικού συστήματος πνευμονίαα, λοίμωξη του ανώτερου αναπνευστικού 

συστήματος
Όχι συχνές πνευμονίαα, βρογχίτιδα βρογχίτιδα
Νεοπλάσματα καλοήθη, κακοήθη και μη καθορισμένα (περιλαμβάνονται κύστεις και πολύποδες)
Σπάνιες ιστιοκυτταρική νεκρωτική λεμφαδενίτιδα (λεμφαδενίτιδα 

Kikuchi)



Διαταραχές του αιμοποιητικού και του λεμφικού συστήματος
Πολύ συχνές ουδετεροπενία α,β

Συχνές ηωσινοφιλία
Όχι συχνές ηωσινοφιλία
Διαταραχές του ανοσοποιητικού συστήματος
Συχνές σχετιζόμενη με την έγχυση αντίδρασηγ, υπερευαισθησίαγ σχετιζόμενη με την έγχυση αντίδρασηγ, υπερευαισθησία
Όχι συχνές σαρκοείδωση
Μη γνωστή Απόρριψη του μοσχεύματος συμπαγούς οργάνου Απόρριψη του μοσχεύματος συμπαγούς οργάνου
Σπάνιες αναφυλακτική αντίδρασηγ

Διαταραχές του ενδοκρινικού συστήματος
Πολύ συχνές υποθυρεοειδισμός
Συχνές υποθυρεοειδισμός, υπερθυρεοειδισμός, υπεργλυκαιμίαγ ανεπάρκεια των επινεφριδίων, υποϋποφυσισμός, 

υποφυσίτιδα, υπερθυρεοειδισμός, θυρεοειδίτιδα, 
υπεργλυκαιμίαγ

Όχι συχνές ανεπάρκεια των επινεφριδίων, υποϋποφυσισμός, 
υποφυσίτιδα, θυρεοειδίτιδα

διαβητική κετοξέωση, σακχαρώδης διαβήτης

Σπάνιες σακχαρώδης διαβήτης, διαβητική κετοξέωση
Διαταραχές του μεταβολισμού και της θρέψης
Πολύ συχνές μειωμένη όρεξη
Συχνές μειωμένη όρεξη αφυδάτωση
Όχι συχνές αφυδάτωση, μεταβολική οξέωση
Διαταραχές του ήπατος και των χοληφόρων
Συχνές ηπατίτιδαγ

Όχι συχνές ηπατίτιδαγ

Σπάνιες χολόσταση
Διαταραχές του νευρικού συστήματος
Πολύ συχνές κεφαλαλγία
Συχνές περιφερική νευροπάθεια, κεφαλαλγία, ζάλη περιφερική νευροπάθεια, ζάλη
Όχι συχνές Πολυνευροπάθεια σύνδρομο Guillain‑Barré, πολυνευροπάθεια, νευρίτιδα, 

παράλυση περονιαίου νεύρου, αυτοάνοση νευροπάθεια 
(συμπεριλαμβανομένης της πάρεσης του προσωπικού 
νεύρου και του απαγωγού νεύρου), εγκεφαλίτιδαγ

Σπάνιες σύνδρομο Guillain‑Barré, απομυελίνωση, 
μυασθενικό σύνδρομο, αυτοάνοση νευροπάθεια 
(συμπεριλαμβανομένης της πάρεσης του προσωπικού 
νεύρου και του απαγωγού νεύρου), εγκεφαλίτιδαα,γ

Οφθαλμικές διαταραχές
Συχνές ραγοειδίτιδα, θαμπή όραση
Όχι συχνές Ραγοειδίτιδα, θαμπή όραση, ξηροφθαλμία
Καρδιακές διαταραχές
Συχνές ταχυκαρδία
Όχι συχνές ταχυκαρδία αρρυθμία (συμπεριλαμβανομένης της κοιλιακής αρρυθμίας)δ, 

κολπική μαρμαρυγή, μυοκαρδίτιδα α, στ

Σπάνιες αρρυθμία (συμπεριλαμβανομένης της κοιλιακής 
αρρυθμίας)δ, κολπική μαρμαρυγή, μυοκαρδίτιδα α, στ

Αγγειακές διαταραχές
Συχνές υπέρταση υπέρταση
Σπάνιες αγγειίτιδα
Διαταραχές του αναπνευστικού συστήματος, του θώρακα και του μεσοθωρακίου
Συχνές πνευμονίτιδαα,γ, δύσπνοιαα, βήχας πνευμονίτιδαα,γ, πνευμονική εμβολήα, δύσπνοια, βήχας
Όχι συχνές υπεζωκοτική συλλογή υπεζωκοτική συλλογή
Σπάνιες διήθηση πνεύμονα
Διαταραχές του γαστρεντερικού
Πολύ συχνές διάρροια, ναυτία κολίτιδα, διάρροια, έμετος, ναυτία, κοιλιακό άλγος
Συχνές στοματίτιδα, έμετος, κοιλιακό άλγος, δυσκοιλιότητα, 

ξηροστομία
στοματίτιδα, γαστρίτιδα, δυσκοιλιότητα, ξηροστομία

Όχι συχνές κολίτιδα, παγκρεατίτιδα παγκρεατίτιδα, διάτρηση του εντέρου, δωδεκαδακτυλίτιδα
Σπάνιες γαστρίτιδα, δωδεκαδακτυλικό έλκος
Διαταραχές του δέρματος και του υποδόριου ιστού
Πολύ συχνές εξάνθημαε, κνησμός εξάνθημαε, κνησμός
Συχνές λεύκη, ξηροδερμία, ερύθημα, αλωπεκία λεύκη, ξηροδερμία, ερύθημα, αλωπεκία, κνίδωση
Όχι συχνές πολύμορφο ερύθημα, ψωρίαση, ροδόχρους ακμή, 

κνίδωση
ψωρίαση

Σπάνιες τοξική επιδερμική νεκρόλυσηα,στ
, σύνδρομο 

Stevens‑Johnsonα,στ 
τοξική επιδερμική νεκρόλυσηα,στ

, σύνδρομο Stevens‑
Johnsonστ 

Διαταραχές του μυοσκελετικού συστήματος και του συνδετικού ιστού
Πολύ συχνές αρθραλγία
Συχνές μυοσκελετικός πόνοςζ, αρθραλγία μυοσκελετικός πόνοςζ

Όχι συχνές ρευματική πολυμυαλγία, αρθρίτιδα σπονδυλαρθροπάθεια, σύνδρομο Sjogren, αρθρίτιδα, 
μυοπάθεια, μυοσίτιδα α,στ, ραβδομυόλυση α,στ

Σπάνιες Μυοπάθεια, μυοσίτιδα α,στ, ραβδομυόλυση α,στ

Διαταραχές των νεφρών και των ουροφόρων οδών
Συχνές νεφρική ανεπάρκειαα,γ

Όχι συχνές διάμεση νεφρίτιδα των ουροφόρων σωληναρίων, 
νεφρική ανεπάρκειαα,γ

διάμεση νεφρίτιδα των ουροφόρων σωληναρίων

Γενικές διαταραχές και καταστάσεις της οδού χορήγησης
Πολύ συχνές κόπωση κόπωση, πυρεξία
Συχνές πυρεξία, οίδημα (συμπεριλαμβανομένου του 

περιφερικού οιδήματος)
οίδημα (συμπεριλαμβανομένου του περιφερικού οιδήματος), 
άλγος

Όχι συχνές άλγος, θωρακικό άλγος θωρακικό άλγος
Παρακλινικές εξετάσειςβ

Πολύ συχνές αυξημένη AST, αυξημένη ALT, αυξημένη αλκαλική 
φωσφατάση, αυξημένη λιπάση, αυξημένη αμυλάση, 
υπασβεστιαιμία, αυξημένη κρεατινίνη, λεμφοπενία, 
λευκοπενία, θρομβοπενία, αναιμία, υπερασβεστιαιμία, 
υπερκαλιαιμία, υποκαλιαιμία, υπομαγνησιαιμία, 
υπονατριαιμία

αυξημένη AST, αυξημένη ALT, αυξημένη ολική 
χολερυθρίνη, αυξημένη αλκαλική φωσφατάση, αυξημένη 
λιπάση, αυξημένη αμυλάση, αυξημένη κρεατινίνη, 
λεμφοπενία, λευκοπενία, ουδετεροπενία, θρομβοπενία, 
αναιμία, υπασβεστιαιμία, υπερκαλιαιμία, υποκαλιαιμία, 
υπομαγνησιαιμία, υπονατριαιμία

Συχνές αυξημένη ολική χολερυθρίνη, υπερμαγνησιαιμία, 
υπερνατριαιμία, μειωμένο σωματικό βάρος

υπερασβεστιαιμία, υπερμαγνησιαιμία, υπερνατριαιμία, 
μειωμένο σωματικό βάρος

α Έχουν αναφερθεί θανατηφόρα περιστατικά σε κλινικές μελέτες που έχουν ολοκληρωθεί ή βρίσκονται σε εξέλιξη.
β Οι συχνότητες των εργαστηριακών όρων αντιπροσωπεύουν την αναλογία των ασθενών που εμφάνισαν επιδείνωση των εργαστηριακών 
μετρήσεων από την έναρξη της μελέτης. Ανατρέξτε παρακάτω στην παράγραφο «Περιγραφή επιλεγμένων ανεπιθύμητων ενεργειών, Μη 
φυσιολογικές εργαστηριακές τιμές».
γ Έχουν αναφερθεί απειλητικά για τη ζωή περιστατικά σε κλινικές μελέτες που έχουν ολοκληρωθεί ή βρίσκονται σε εξέλιξη.
δ Η συχνότητα εμφάνισης ανεπιθύμητων ενεργειών στην κατηγορία οργανικού συστήματος των καρδιακών διαταραχών, ανεξαρτήτως 
αιτιολογίας, ήταν υψηλότερη στην ομάδα του nivolumab σε σύγκριση με την ομάδα της χημειοθεραπείας στον πληθυσμό με μεταστατικό 
μελάνωμα μετά τη χορήγηση αναστολέα CTLA4/BRAF. Τα ποσοστά επίπτωσης ανά 100 άτομα‑έτη έκθεσης ήταν 9,3 έναντι 0. Σοβαρά καρδιακά 
συμβάντα αναφέρθηκαν από το 4,9% των ασθενών στην ομάδα που λάμβανε nivolumab έναντι  0 στην ομάδα που λάμβανε θεραπεία της 
επιλογής του ερευνητή. Η συχνότητα των καρδιακών ανεπιθύμητων συμβάντων ήταν χαμηλότερη στην ομάδα του nivolumab από ό,τι στην 
ομάδα της δακαρβαζίνης στον πληθυσμό με μεταστατικό μελάνωμα που δεν είχε λάβει θεραπεία στο παρελθόν. Οι ερευνητές θεώρησαν όλα τα 
ανεπιθύμητα συμβάντα ως μη σχετιζόμενα με το nivolumab εκτός από την αρρυθμία (κολπική μαρμαρυγή, ταχυκαρδία και κοιλιακή αρρυθμία).
ε Το εξάνθημα αποτελεί σύνθετο όρο ο οποίος περιλαμβάνει το κηλιδοβλατιδώδες εξάνθημα, το ερυθηματώδες εξάνθημα, το κνησμώδες 
εξάνθημα, το θυλακιώδες εξάνθημα, το κηλιδώδες εξάνθημα, το ιλαροειδές εξάνθημα, το βλατιδώδες εξάνθημα, το φλυκταινώδες εξάνθημα, το 
βλατιδολεπιδώδες εξάνθημα, το γενικευμένο εξάνθημα, το αποφολιδωτικό εξάνθημα, τη δερματίτιδα, την ομοιάζουσα με ακμή δερματίτιδα, την 
αλλεργική δερματίτιδα, την ατοπική δερματίτιδα, την πομφολυγώδη δερματίτιδα, την αποφολιδωτική δερματίτιδα, την δερματίτιδα που μοιάζει 
με ψωρίαση, το φαρμακευτικό εξάνθημα και το πεμφιγοειδές.
στ Αναφέρθηκε σε μελέτες εκτός του συγκεντρωτικού συνόλου δεδομένων. Η συχνότητα βασίζεται στην έκθεση σε ολόκληρο το πρόγραμμα.
ζ Ο μυοσκελετικός πόνος αποτελεί ένα σύνθετο όρο ο οποίος περιλαμβάνει οσφυαλγία, οστικό πόνο, μυοσκελετικό θωρακικό άλγος, 
μυοσκελετική δυσανεξία, μυαλγία, αυχεναλγία, άλγος στα άκρα και άλγος σπονδυλικής στήλης.

Το συνολικό προφίλ ασφαλείας του nivolumab 3 mg/kg σε ασθενείς με ουροθηλιακό καρκίνωμα (n = 348) συμφωνούσε με αυτό που έχει 
τεκμηριωθεί σε διάφορους τύπους όγκων για τη θεραπεία με nivolumab. Περιγραφή επιλεγμένων ανεπιθύμητων ενεργειών Το nivolumab ή το 
nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab συνδέονται με σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες ενέργειες. Στις περισσότερες 
περιπτώσεις οι σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες ενέργειες απέδραμαν με την κατάλληλη ιατρική θεραπεία. Οριστική διακοπή της 
θεραπείας απαιτήθηκε σε μεγαλύτερο ποσοστό ασθενών που έλαβαν nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab σε σύγκριση με τους ασθενείς 

που έλαβαν μονοθεραπεία με nivolumab για σχετιζόμενη με το ανοσοποιητικό κολίτιδα (16% και 0,7%, αντίστοιχα), σχετιζόμενη με το 
ανοσοποιητικό ηπατίτιδα (9% και 1,1%) και σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ενδοκρινοπάθειες (2,5% και 0,1%). Μεταξύ των ασθενών που 
εμφάνισαν κάποιο συμβάν, χορήγηση υψηλών δόσεων κορτικοστεροειδών (τουλάχιστον 40 mg ισοδυνάμων πρεδνιζόνης) απαιτήθηκε για ένα 
μεγαλύτερο ποσοστό ασθενών που έλαβαν το σχήμα συνδυασμού σε σύγκριση με τους ασθενείς που έλαβαν μονοθεραπεία με nivolumab για 
την αντιμετώπιση της σχετιζόμενης με το ανοσοποιητικό κολίτιδας (47% και 13%, αντίστοιχα) και της σχετιζόμενης με το ανοσοποιητικό ηπατίτιδας 
(46% και 19%). Οι κατευθυντήριες οδηγίες για την αντιμετώπιση αυτών των ανεπιθύμητων ενεργειών περιγράφονται στην παράγραφο  4.4. 
Σχετιζόμενη με το ανοσοποιητικό πνευμονίτιδα Σε ασθενείς οι οποίοι έλαβαν μονοθεραπεία με nivolumab, η επίπτωση πνευμονίτιδας, 
συμπεριλαμβανομένης της διάμεσης πνευμονοπάθειας και της πνευμονικής διήθησης, ήταν 3,0% (67/2.227). Η πλειοψηφία των περιστατικών 
ήταν Βαθμού 1 ή 2 ως προς τη βαρύτητα και αναφέρθηκαν στο 0,7% (16/2.227) και στο 1,5% (34/2.227) των ασθενών, αντίστοιχα. Περιστατικά 
Βαθμού  3 και  4 αναφέρθηκαν στο 0,7%  (16/2.227) και σε ποσοστό <0,1%  (1/2.227) των ασθενών, αντίστοιχα. Σε αυτές τις μελέτες δεν 
αναφέρθηκαν περιστατικά Βαθμού  5. Ο διάμεσος χρόνος έως την εμφάνιση ήταν 3,3  μήνες (εύρος:  0,0‑19,6).  Υποχώρηση σημειώθηκε σε 
52  ασθενείς (78%) με διάμεσο χρόνο έως την υποχώρηση 5,6  εβδομάδες (εύρος:  0,1+‑53,1+). Το «+» υποδηλώνει λογοκριμένα δεδομένα 
παρατήρησης. Σε μελέτες του ουροθηλιακού καρκινώματος, αναφέρθηκαν δύο περιστατικά πνευμονίτιδας Βαθμού 5 σε ασθενείς που έλαβαν 
μονοθεραπεία με nivolumab. Σε ασθενείς οι οποίοι έλαβαν θεραπεία με nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab, η επίπτωση πνευμονίτιδας, 
συμπεριλαμβανομένης της διάμεσης πνευμονοπάθειας ήταν 7,4% (33/448). Περιστατικά Βαθμού 2, Βαθμού 3 και Βαθμού 4 αναφέρθηκαν στο 
4,5% (20/448), 1,1% (5/448) και 0,2% (1/448) των ασθενών, αντίστοιχα. Ένα περιστατικό πνευμονίτιδας Βαθμού  3 παρουσίασε επιδείνωση σε 
διάστημα 11 ημερών με θανατηφόρο έκβαση. Ο διάμεσος χρόνος έως την εμφάνιση ήταν 2,3 μήνες (εύρος: 0,7‑6,7). Υποχώρηση σημειώθηκε σε 
29  ασθενείς (87,9%) με διάμεσο χρόνο έως την υποχώρηση 6,1  εβδομάδες (εύρος:  0,3‑46,9+). Σχετιζόμενη με το ανοσοποιητικό κολίτιδα Σε 
ασθενείς οι οποίοι έλαβαν μονοθεραπεία με nivolumab, η επίπτωση διάρροιας, κολίτιδας ή συχνών κενώσεων ήταν  12,6%  (280/2.227). Η 
πλειοψηφία των περιστατικών ήταν Βαθμού 1 ή 2 ως προς τη βαρύτητα και αναφέρθηκαν στο 8,6%  (191/2.227) και στο 2,7%  (61/2.227) των 
ασθενών, αντίστοιχα. Περιστατικά Βαθμού 3 αναφέρθηκαν στο 1,3% (28/2.227) των ασθενών. Σε αυτές τις μελέτες δεν αναφέρθηκαν περιστατικά 
Βαθμού 4 ή 5. Ο διάμεσος χρόνος έως την εμφάνιση ήταν 1,4 μήνες (εύρος: 0,0‑20,9). Υποχώρηση σημειώθηκε σε 247 ασθενείς (89%) με διάμεσο 
χρόνο έως την υποχώρηση 1,9  εβδομάδες (εύρος:  0,1‑88,3+). Σε ασθενείς οι οποίοι έλαβαν θεραπεία με nivolumab σε συνδυασμό με 
ipilimumab, η επίπτωση διάρροιας ή κολίτιδας ήταν 45,5% (204/448). Περιστατικά Βαθμού 2, Βαθμού 3 και Βαθμού 4 αναφέρθηκαν στο 13,2% 
(59/448), 15,4% (69/448) και 0,4% (2/448) των ασθενών, αντίστοιχα. Δεν αναφέρθηκαν περιστατικά Βαθμού  5. Ο διάμεσος χρόνος έως την 
εμφάνιση ήταν  1,1  μήνες (εύρος:  0,0‑10,4). Υποχώρηση σημειώθηκε σε 184  ασθενείς (90,6%) με διάμεσο χρόνο έως την υποχώρηση 
3,0  εβδομάδες (εύρος:  0,1‑78,7+). Σχετιζόμενη με το ανοσοποιητικό ηπατίτιδα Σε ασθενείς οι οποίοι έλαβαν μονοθεραπεία με nivolumab, η 
επίπτωση μη φυσιολογικών δοκιμασιών της ηπατικής λειτουργίας ήταν 6,4% (142/2.227). Η πλειοψηφία των περιστατικών ήταν Βαθμού 1 ή 2 ως 
προς τη βαρύτητα και αναφέρθηκαν στο 3,5% (77/2.227) και στο 1,2% (26/2.227) των ασθενών, αντίστοιχα. Περιστατικά Βαθμού  3 και  4 
αναφέρθηκαν στο 1,4% (31/2.227) και στο 0,4% (8/2.227) των ασθενών, αντίστοιχα. Σε αυτές τις μελέτες δεν αναφέρθηκαν περιστατικά Βαθμού 5. 
Ο διάμεσος χρόνος έως την εμφάνιση ήταν 1,9 μήνες (εύρος: 0,0‑18,7).Υποχώρηση σημειώθηκε σε 106 ασθενείς (75%) με διάμεσο χρόνο έως την 
υποχώρηση 5,1 εβδομάδες (εύρος: 0,1‑82,6+). Σε ασθενείς οι οποίοι έλαβαν θεραπεία με nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab, η επίπτωση 
μη φυσιολογικών δοκιμασιών της ηπατικής λειτουργίας ήταν 27,9% (125/448). Περιστατικά Βαθμού 2, Βαθμού 3 και Βαθμού 4 αναφέρθηκαν στο 
6,3% (28/448), 15,0% (67/448) και 1,8% (8/448) των ασθενών, αντίστοιχα. Δεν αναφέρθηκαν περιστατικά Βαθμού 5. Ο διάμεσος χρόνος έως την 
εμφάνιση ήταν  1,4  μήνες (εύρος: 0,0‑11,0). Υποχώρηση σημειώθηκε σε 116  ασθενείς (92,8%) με διάμεσο χρόνο έως την υποχώρηση 
5,0  εβδομάδες (εύρος:  0,1‑53,1). Σχετιζόμενη με το ανοσοποιητικό νεφρίτιδα και νεφρική δυσλειτουργία Σε ασθενείς οι οποίοι έλαβαν 
μονοθεραπεία με nivolumab, η επίπτωση νεφρίτιδας ή νεφρικής δυσλειτουργίας ήταν 2,7% (60/2.227). Η πλειοψηφία των περιστατικών ήταν 
Βαθμού 1 ή 2 ως προς τη βαρύτητα και αναφέρθηκαν στο 1,5% (34/2.227) και στο 0,7% (16/2.227) των ασθενών, αντίστοιχα. Περιστατικά Βαθμού 3 
και 4 αναφέρθηκαν στο 0,4% (9/2.227) και σε ποσοστό <0,1% (1/2.227) των ασθενών, αντίστοιχα. Σε αυτές τις μελέτες δεν αναφέρθηκε νεφρίτιδα 
ή νεφρική δυσλειτουργία Βαθμού  5. Ο διάμεσος χρόνος έως την εμφάνιση ήταν 2,3  μήνες (εύρος:  0,0‑18,2). Υποχώρηση σημειώθηκε σε 
35  ασθενείς (60%) με διάμεσο χρόνο έως την υποχώρηση 12,1  εβδομάδες (εύρος:  0,1+‑77,1+). Σε ασθενείς οι οποίοι έλαβαν θεραπεία με 
nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab, η επίπτωση νεφρίτιδας και νεφρικής δυσλειτουργίας ήταν 4,2%  (19/448). Περιστατικά Βαθμού  2, 
Βαθμού 3 και Βαθμού 4 αναφέρθηκαν στο 1,1% (5/448), 0,9% (4/448) και 0,7% (3/448) των ασθενών, αντίστοιχα. Δεν αναφέρθηκαν περιστατικά 
Βαθμού 5. Ο διάμεσος χρόνος έως την εμφάνιση ήταν 2,6 μήνες (εύρος: 0,5‑14.7). Υποχώρηση σημειώθηκε σε 17 ασθενείς (89,5%) με διάμεσο 
χρόνο έως την υποχώρηση 1,9 εβδομάδες (εύρος: 0,4‑42,6+). Σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ενδοκρινοπάθειες Σε ασθενείς οι οποίοι έλαβαν 
μονοθεραπεία με nivolumab, η επίπτωση θυρεοειδικών διαταραχών, συμπεριλαμβανομένου του υποθυρεοειδισμού ή του υπερθυρεοειδισμού, 
ήταν 8,5% (190/2.227). Η πλειοψηφία των περιστατικών ήταν Βαθμού 1 ή 2 ως προς τη βαρύτητα και αναφέρθηκαν στο 3,8% (84/2.227) και στο 
4,7% (104/2.227) των ασθενών, αντίστοιχα. Θυρεοειδικές διαταραχές Βαθμού 3 αναφέρθηκαν σε <0,1% (2/2.227) των ασθενών. Αναφέρθηκαν 
περιστατικά υποφυσίτιδας (1 Βαθμού 1, 1 Βαθμού 2, 3 Βαθμού 3 και 1 Βαθμού 4), υποϋποφυσισμού (4 Βαθμού 2 και 1 Βαθμού 3), επινεφριδικής 
ανεπάρκειας (1 Βαθμού 1, 5 Βαθμού 2 και 5 Βαθμού 3), σακχαρώδους διαβήτη (1 Βαθμού 2) και διαβητικής κετοξέωσης (2 Βαθμού 3). Σε αυτές 
τις μελέτες δεν αναφέρθηκαν περιστατικά Βαθμού  5. Ο διάμεσος χρόνος έως την εμφάνιση αυτών των ενδοκρινοπαθειών ήταν 2,8  μήνες 
(εύρος: 0,0‑14,0). Υποχώρηση σημειώθηκε σε 96 ασθενείς (46%) με διάμεσο χρόνο έως την υποχώρηση 42,1 εβδομάδες (0,4‑96,1+). Σε ασθενείς 
οι οποίοι έλαβαν θεραπεία με nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab, η επίπτωση διαταραχών του θυρεοειδούς ήταν 23,7%  (106/448). Οι 
διαταραχές του θυρεοειδούς Βαθμού 2 και Βαθμού 3 αναφέρθηκαν στο 13,4% (60/448) και 1,6% (7/448) των ασθενών, αντίστοιχα. Υποφυσίτιδα 
Βαθμού 2 και Βαθμού 3 εμφανίστηκε στο 6,0% (27/448) και 1,8% (8/448) των ασθενών, αντίστοιχα. Επινεφριδιακή ανεπάρκεια Βαθμού 2 και 
Βαθμού 3 εμφανίστηκαν η κάθε μία στο 1,1% (5/448), ενώ επινεφριδιακή ανεπάρκεια Βαθμού 4 εμφανίστηκε στο 0,2% (1/448) των ασθενών. 
Σακχαρώδης διαβήτης Βαθμού 1 και Βαθμού 2 και διαβητική κετοξέωση Βαθμού 4 αναφέρθηκαν το κάθε ένα στο 0,2% (1/448) των ασθενών. 
Δεν αναφέρθηκε ενδοκρινοπάθεια Βαθμού  5. Ο διάμεσος χρόνος έως την εμφάνιση αυτών των ενδοκρινοπαθειών ήταν  1,5  μήνες 
(εύρος: 0,0‑10,1). Υποχώρηση παρουσιάστηκε σε 59 ασθενείς (45,0%). Ο χρόνος έως την υποχώρηση κυμάνθηκε από 0,4 έως 74,4+ εβδομάδες. 
Σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες ενέργειες του δέρματος Σε ασθενείς οι οποίοι έλαβαν μονοθεραπεία με nivolumab, η επίπτωση 
εξανθήματος ήταν 25,6%  (569/2.227). Η πλειοψηφία των περιστατικών ήταν Βαθμού  1 ως προς τη βαρύτητα και αναφέρθηκαν στο 19,9% 
(444/2.227) των ασθενών. Περιστατικά Βαθμού  2 και Βαθμού  3 αναφέρθηκαν στο 4,7% (105/2.227) και στο 0,9% (20/2.227) των ασθενών, 
αντίστοιχα. Σε αυτές τις μελέτες δεν αναφέρθηκαν περιστατικά Βαθμού  4 ή  5. Ο διάμεσος χρόνος έως την εμφάνιση ήταν 1,4  μήνες 
(εύρος:  0,0‑17,2). Υποχώρηση σημειώθηκε σε 349  ασθενείς (62%) με διάμεσο χρόνο έως την υποχώρηση 16,1  εβδομάδες (0,1‑113,7+). Σε 
ασθενείς οι οποίοι έλαβαν θεραπεία με nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab, η επίπτωση εξανθήματος ήταν 63,4% (284/448). Περιστατικά 
Βαθμού 2 και Βαθμού 3 αναφέρθηκαν στο 19,2% (86/448) και 7,4% (33/448) των ασθενών, αντίστοιχα. Δεν αναφέρθηκαν περιστατικά Βαθμού 4 
ή 5. Ο διάμεσος χρόνος έως την εμφάνιση ήταν 0,5 μήνες (εύρος: 0,0‑9,7). Υποχώρηση σημειώθηκε σε 192 ασθενείς (67,6%) με διάμεσο χρόνο 
έως την υποχώρηση 10,4 εβδομάδες (εύρος: 0,1‑74,0+). Έχουν παρατηρηθεί σπάνια περιστατικά SJS και TEN, ορισμένα από τα οποία είχαν 
θανατηφόρο έκβαση (βλ. παραγράφους 4.2 και 4.4). Αντιδράσεις που σχετίζονται με την έγχυση Σε ασθενείς οι οποίοι έλαβαν μονοθεραπεία με 
nivolumab, η επίπτωση αντιδράσεων υπερευαισθησίας/σχετιζόμενων με την έγχυση αντιδράσεων ήταν 5,0% (111/2.227), συμπεριλαμβανομένων 
5 περιστατικών Βαθμού 3 και 2 περιστατικών Βαθμού 4. Σε ασθενείς οι οποίοι έλαβαν θεραπεία με nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab, η 
επίπτωση αντιδράσεων υπερευαισθησίας/σχετιζόμενων με την έγχυση αντιδράσεων ήταν 3,8% (17/448), όλες εκ των οποίων ήταν βαρύτητας 
Βαθμού 1 ή 2. Περιστατικά Βαθμού 2 αναφέρθηκαν στο 2,2% (10/448) των ασθενών. Δεν αναφέρθηκαν περιστατικά Βαθμού 3‑5. Επιπλοκές της 
αλλογενούς HSCT στο κλασσικό λέμφωμα Hodgkin Σε 40 αξιολογηθέντες ασθενείς από δύο μελέτες του cHL, οι οποίοι υποβλήθηκαν σε αλλογενή 
HSCT μετά από διακοπή της μονοθεραπείας με nivolumab, αναφέρθηκε Βαθμού 3 ή 4 οξεία GVHD σε 7/40 ασθενείς (17,5%). Σε δύο ασθενείς (5%) 
αναφέρθηκε υπεροξεία GVHD, που ορίζεται ως εμφάνιση οξείας GVHD εντός 14  ημερών από την έγχυση αρχέγονων κυττάρων. Εμπύρετο 
σύνδρομο που χρειάζεται στεροειδή, χωρίς προσδιορισμένη λοιμώδη αιτιολογία, αναφέρθηκε σε έξι ασθενείς (15%) εντός των πρώτων 
6 εβδομάδων μετά τη μεταμόσχευση, με πέντε ασθενείς να ανταποκρίνονται στα στεροειδή. Ηπατική φλεβοαποφρακτική νόσος εμφανίστηκε σε 
έναν ασθενή ο οποίος κατέληξε από GVHD και πολυοργανική ανεπάρκεια. Έξι από τους 40  ασθενείς (15%) κατέληξαν από επιπλοκές της 
αλλογενούς HSCT μετά το nivolumab. Η διάμεση διάρκεια παρακολούθησης των 40  ασθενών από την επακόλουθη αλλογενή HSCT ήταν 
2,9 μήνες (εύρος: 0‑22 μήνες). Μη φυσιολογικές εργαστηριακές τιμές Σε ασθενείς οι οποίοι έλαβαν μονοθεραπεία με nivolumab, τα ποσοστά των 
ασθενών που εμφάνισαν μεταβολή σε μη φυσιολογική εργαστηριακή τιμή Βαθμού 3 ή 4 σε σχέση με την έναρξη της μελέτης ήταν τα ακόλουθα: 
4,7% για την αναιμία (όλα τα συμβάματα ήταν Βαθμού 3), 0,6% για τη θρομβοπενία, 9,5% για τη λεμφοπενία, 0,9% για την ουδετεροπενία, 1,7% για 
την αυξημένη αλκαλική φωσφατάση, 2,6% για την αυξημένη AST, 2,2% για την αυξημένη ALT, 0,9% για την αυξημένη ολική χολερυθρίνη, 0,6% για 
την αυξημένη κρεατινίνη, 2,3% για την αυξημένη αμυλάση, 6,5% για την αυξημένη λιπάση, 5,8% για την υπονατριαιμία, 1,8% για την υπερκαλιαιμία, 
1,4% για την υποκαλιαιμία, 1,3% για την υπερασβεστιαιμία, 0,7% για την υπερμαγνησιαιμία, 0,5% για την υπομαγνησιαιμία, 0,6% για την 
υπασβεστιαιμία, 1,0% για τη λευκοπενία και 0,1% για την υπερνατριαιμία. Σε ασθενείς οι οποίοι έλαβαν θεραπεία με nivolumab σε συνδυασμό με 
ipilimumab, τα ποσοστά των ασθενών που εμφάνισαν επιδείνωση σε μη φυσιολογική εργαστηριακή τιμή Βαθμού 3 ή 4 σε σχέση με την έναρξη 
της μελέτης ήταν τα ακόλουθα: 2,8%  για την αναιμία (όλα τα συμβάματα ήταν Βαθμού  3), 1,2% για τη θρομβοπενία, 0,5% για τη λευκοπενία, 
6,4% για τη λεμφοπενία, 0,7% για την ουδετεροπενία, 4,1% για την αυξημένη αλκαλική φωσφατάση, 11,9% για την αυξημένη AST, 14,6% για την 
αυξημένη ALT, 0,9% για την αυξημένη ολική χολερυθρίνη, 2,4% για την αυξημένη κρεατινίνη, 8,5% για την αυξημένη αμυλάση, 18,2% για την 
αυξημένη λιπάση, 1,3% για την υπασβεστιαιμία, 0,3% για κάθε μία από την υπερασβεστιαιμία, την υπερκαλιαιμία, την υπερμαγνησιαιμία και την 
υπερνατριαιμία, 4,5%  για την υποκαλιαιμία και 9,2%  για την υπονατριαιμία. Ανοσογονικότητα Από τους  2.022  ασθενείς που λάμβαναν 
μονοθεραπεία με nivolumab 3 mg/kg κάθε 2 εβδομάδες και ήταν αξιολογήσιμοι ως προς την παρουσία αντισωμάτων έναντι του προϊόντος, 
231 ασθενείς (11,4%) βρέθηκαν θετικοί σε αντισώματα κατά του προϊόντος που εμφανίστηκαν κατά τη θεραπεία και δεκαπέντε ασθενείς (0,7%) 
βρέθηκαν θετικοί σε εξουδετερωτικά αντισώματα. Από τους 394 ασθενείς που αντιμετωπίστηκαν με nivolumab σε συνδυασμό με ipilimumab 
και ήταν αξιολογήσιμοι ως προς την παρουσία αντισωμάτων κατά του nivolumab, 149 (37,8%) ασθενείς βρέθηκαν θετικοί σε αντισώματα έναντι 
του nivolumab που εμφανίστηκαν κατά τη θεραπεία και 18 ασθενείς (4,6%) βρέθηκαν θετικοί σε εξουδετερωτικά αντισώματα. Παρά το ότι η 
κάθαρση του nivolumab αυξήθηκε κατά 25% παρουσία αντισωμάτων έναντι του nivolumab, δεν υπήρχαν ενδείξεις για απώλεια της 
αποτελεσματικότητας ή μεταβολή του προφίλ τοξικότητας παρουσία αντισωμάτων έναντι του nivolumab με βάση τις αναλύσεις φαρμακοκινητικής 
και έκθεσης‑ανταπόκρισης τόσο για τη μονοθεραπεία όσο και για το συνδυασμό. Ηλικιωμένοι Δεν αναφέρθηκαν συνολικές διαφορές ως προς 
την ασφάλεια μεταξύ ηλικιωμένων (≥ 65 ετών) και νεότερων ασθενών (< 65 ετών). Τα δεδομένα από ασθενείς με NSCLC και SCCHN ηλικίας 
75 ετών και άνω είναι πολύ περιορισμένα για να εξαχθούν συμπεράσματα για αυτόν τον πληθυσμό (βλέπε παράγραφο 5.1). Τα δεδομένα από 
ασθενείς με cHL ηλικίας 65 ετών και άνω είναι πολύ περιορισμένα ώστε να εξαχθούν συμπεράσματα σχετικά με τον πληθυσμό αυτό (βλέπε 
παράγραφο 5.1). Ηπατική ή νεφρική δυσλειτουργία Στη μελέτη του NSCLC εκ μη πλακωδών κυττάρων (CA209057), το προφίλ ασφάλειας σε 
ασθενείς με νεφρική ή ηπατική δυσλειτουργία στην έναρξη της μελέτης ήταν συγκρίσιμο με αυτό στο συνολικό πληθυσμό. Τα αποτελέσματα αυτά 
θα πρέπει να ερμηνεύονται με προσοχή λόγω του μικρού μεγέθους του δείγματος εντός των υπο‑ομάδων. Αναφορά πιθανολογούμενων 
ανεπιθύμητων ενεργειών Η αναφορά πιθανολογούμενων ανεπιθύμητων ενεργειών μετά από τη χορήγηση άδειας κυκλοφορίας του 
φαρμακευτικού προϊόντος είναι σημαντική. Επιτρέπει τη συνεχή παρακολούθηση της σχέσης οφέλους/κινδύνου του φαρμακευτικού προϊόντος. 
Ζητείται από τους επαγγελματίες υγείας να αναφέρουν οποιεσδήποτε πιθανολογούμενες ανεπιθύμητες ενέργειες (βλέπε λεπτομέρειες 
παρακάτω). Ελλάδα Εθνικός Οργανισμός Φαρμάκων, Μεσογείων 284, GR‑15562 Χολαργός, Αθήνα, Τηλ: + 30 21 32040380/337, Φαξ: + 30 21 
06549585, Ιστότοπος: http://www.eof.gr Κύπρος Φαρμακευτικές Υπηρεσίες, Υπουργείο Υγείας, CY‑1475 Λευκωσία, Φαξ: + 357 22608649, 
Ιστότοπος: www.moh.gov.cy/phs ΚΑΤΟΧΟΣ ΤΗΣ ΑΔΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ Bristol‑Myers Squibb Pharma EEIG, Uxbridge Business Park, 
Sanderson Road, Uxbridge UB8 1DH, Ηνωμένο Βασίλειο ΑΡΙΘΜΟΣ(ΟΙ) ΑΔΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ  EU/1/15/1014/001‑002 ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΠΡΩΤΗΣ 
ΕΓΚΡΙΣΗΣ/ΑΝΑΝΕΩΣΗΣ ΤΗΣ ΑΔΕΙΑΣ Ημερομηνία πρώτης έγκρισης: 19 Ιουνίου 2015 ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΑΝΑΘΕΩΡΗΣΗΣ ΤΟΥ ΚΕΙΜΕΝΟΥ: 06/2017 
Λεπτομερείς πληροφορίες για το παρόν φαρμακευτικό προϊόν είναι διαθέσιμες στο δικτυακό τόπο του Ευρωπαϊκού Οργανισμού Φαρμάκων: 
http://www.ema.europa.eu ΤΡΟΠΟΣ ΔΙΑΘΕΣΗΣ, ΦΑΡΜΑΚΟΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΗ ΚΑΤΗΓΟΡΙΑ ΚΑΙ ΛΙΑΝΙΚΗ ΤΙΜΗ Τρόπος Διάθεσης: Με περιορισμένη 
ιατρική συνταγή: Μόνο για Νοσοκομειακή Χρήση από γιατρό με κατάλληλη ειδίκευση και εμπειρία. Φαρμακοθεραπευτική κατηγορία: 
Αντινεοπλασματικοί παράγοντες, μονοκλωνικά αντισώματα, κωδικός ATC: L01XC17. Λιανική τιμή OPDIVO 10mg/ml, 1vial x 4ml: 558,67 € 
Λιανική τιμή OPDIVO 10mg/ml, 1vial x 10ml: 1.345,19 €
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Το φάρμακο αυτό τελεί υπό συμπληρωματική παρακολούθηση. Αυτό θα επιτρέψει το γρήγορο προσδιορισμό νέων πληροφοριών ασφάλειας. Ζητείται από τους επαγγελματίες υγείας
να αναφέρουν οποιεσδήποτε πιθανολογούμενες ανεπιθύμητες ενέργειες. Βλ. παράγραφο 4.8 για τον τρόπο αναφοράς ανεπιθύμητων ενεργειών. 1. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ
ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ: KEYTRUDA 50 mg κόνις για πυκνό διάλυμα για παρασκευή διαλύματος προς έγχυση. 2. ΠΟΙΟΤΙΚΗ ΚΑΙ ΠΟΣΟΤΙΚΗ ΣΥΝΘΕΣΗ: Ένα φιαλίδιο κόνεως περιέχει 50 mg pem-
brolizumab. Μετά την ανασύσταση, 1 ml πυκνού διαλύματος περιέχει 25 mg pembrolizumab. Το pembrolizumab είναι ένα εξανθρωποποιημένο μονοκλωνικό αντίσωμα κατά του προγραμ-
ματισμένου κυτταρικού θανάτου-1 (PD-1) (IgG4/ισότυπος κάππα με σταθεροποιητική αλλαγή της αλληλουχίας στην περιοχή Fc) το οποίο παράγεται σε κύτταρα ωοθήκης Κινεζικού
κρικητού (Chinese hamster) με τεχνολογία ανασυνδυασμένου DNA. Για τον πλήρη κατάλογο των εκδόχων, βλ. παράγραφο 6.1. 3. ΦΑΡΜΑΚΟΤΕΧΝΙΚΗ ΜΟΡΦΗ: Κόνις για πυκνό διάλυμα
για παρασκευή διαλύματος προς έγχυση. Λευκή έως υπόλευκη λυόφιλη κόνις.  4. ΚΛΙΝΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ: 4.3 Αντενδείξεις: Υπερευαισθησία στη δραστική ουσία ή σε κάποιο από τα
έκδοχα που αναφέρονται στην παράγραφο 6.1. 4.4  Ειδικές προειδοποιήσεις και προφυλάξεις κατά τη χρήση: Αξιολόγηση της έκφρασης του PD-L1: Κατά την αξιολόγηση της έκφρασης
του PD-L1 του όγκου, είναι σημαντικό να επιλέγεται μία καλώς επικυρωμένη και ισχυρή μεθοδολογία ώστε να ελαχιστοποιηθούν οι ψευδώς αρνητικοί ή οι ψευδώς θετικοί προσδιορισμοί.
Σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες ενέργειες: Οι περισσότερες, σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες ενέργειες που εμφανίστηκαν κατά τη διάρκεια της θε-
ραπείας με pembrolizumab ήταν αναστρέψιμες και αντιμετωπίστηκαν με διακοπές του pembrolizumab, χορήγηση κορτικοστεροειδών και/ή υποστηρικτική φροντίδα. Σχετιζόμενες με το
ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες ενέργειες έχουν επίσης εμφανιστεί μετά την τελευταία δόση του pembrolizumab. Σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες ενέργειες που επηρεάζουν
περισσότερα από ένα οργανικά συστήματα, μπορούν να εμφανιστούν ταυτόχρονα. Για πιθανολογούμενες σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες ενέργειες, θα πρέπει να δια-
σφαλιστεί η επαρκής αξιολόγηση ώστε να επιβεβαιωθεί η αιτιολογία ή να αποκλειστούν άλλες αιτίες. Με βάση τη σοβαρότητα της ανεπιθύμητης ενέργειας, θα πρέπει να γίνει παύση
του pembrolizumab και χορήγηση κορτικοστεροειδών. Με τη βελτίωση σε Βαθμό ≤ 1, θα πρέπει να γίνει η έναρξη της βαθμιαίας μείωσης του κορτικοστεροειδούς και να συνεχιστεί για
διάστημα τουλάχιστον 1 μήνα. Με βάση τα περιορισμένα δεδομένα από κλινικές μελέτες σε ασθενείς, στους οποίους οι σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες ενέργειες,
δεν μπορούσαν να ελεγχθούν με τη χρήση κορτικοστεροειδούς, μπορεί να εξεταστεί το ενδεχόμενο χορήγησης άλλων συστηματικών ανοσοκατασταλτικών. Επανέναρξη του pembrolizumab
μπορεί να γίνει εντός 12 εβδομάδων μετά την τελευταία δόση του KEYTRUDA, εφόσον η ανεπιθύμητη ενέργεια παραμείνει σε Βαθμό ≤ 1 και η δόση του κορτικοστεροειδούς έχει
μειωθεί σε ≤ 10 mg πρεδνιζόνης ή ισοδύναμου ανά ημέρα. Το pembrolizumab θα πρέπει να διακόπτεται οριστικά σε οποιαδήποτε Βαθμού 3 σχετιζόμενη με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητη
ενέργεια που επανεμφανίζεται καθώς και σε οποιαδήποτε Βαθμού 4 σχετιζόμενη με το ανοσοποιητικό τοξικότητα από ανεπιθύμητη ενέργεια, εξαιρουμένων των ενδοκρινοπαθειών, οι
οποίες ελέγχονται με ορμόνες υποκατάστασης (βλ. παραγράφους 4.2 και 4.8).  Σχετιζόμενη με το ανοσοποιητικό πνευμονίτιδα: Έχει αναφερθεί πνευμονίτιδα, συμπεριλαμβανομένων
θανατηφόρων περιπτώσεων, σε ασθενείς που λαμβάνουν pembrolizumab (βλ. παράγραφο 4.8). Οι ασθενείς θα πρέπει να ελέγχονται για σημεία και συμπτώματα πνευμονίτιδας. Πιθα-
νολογούμενη πνευμονίτιδα θα πρέπει να επιβεβαιώνεται με ακτινολογική απεικόνιση και να αποκλείονται άλλες αιτίες. Χορήγηση κορτικοστεροειδών θα πρέπει να γίνεται σε συμβάματα
Βαθμού ≥ 2, (αρχική δόση των 1-2 mg/kg/ημερησίως πρεδνιζόνης ή ισοδύναμου ακολουθούμενη από βαθμιαία μείωση), θα πρέπει να γίνει παύση του pembrolizumab σε Βαθμού 2
πνευμονίτιδα και οριστική διακοπή του σε Βαθμού 3, Βαθμού 4 ή σε υποτροπιάζουσα Βαθμού 2 πνευμονίτιδα (βλ. παράγραφο 4.2). Σχετιζόμενη με το ανοσοποιητικό κολίτιδα: Έχει ανα-
φερθεί κολίτιδα σε ασθενείς που λαμβάνουν pembrolizumab (βλ. παράγραφο 4.8). Οι ασθενείς θα πρέπει να ελέγχονται για σημεία και συμπτώματα κολίτιδας και να αποκλείονται άλλες
αιτίες. Χορήγηση κορτικοστεροειδών θα πρέπει να γίνεται σε συμβάματα Βαθμού ≥ 2 (αρχική δόση των 1-2 mg/kg/ημερησίως πρεδνιζόνης ή ισοδύναμου ακολουθούμενη από βαθμιαία
μείωση), θα πρέπει να γίνει παύση του pembrolizumab σε Βαθμού 2 ή Βαθμού 3 κολίτιδα και οριστική διακοπή του σε Βαθμού 4 κολίτιδα (βλ. παράγραφο 4.2). Ο πιθανός κίνδυνος
διάτρησης του γαστρεντερικού σωλήνα θα πρέπει να λαμβάνεται υπόψη. Σχετιζόμενη με το ανοσοποιητικό ηπατίτιδα: Έχει αναφερθεί ηπατίτιδα σε ασθενείς που λαμβάνουν pembrolizumab
(βλ. παράγραφο 4.8). Οι ασθενείς θα πρέπει να ελέγχονται για μεταβολές στην ηπατική λειτουργία (κατά την έναρξη της θεραπείας, περιοδικά κατά τη διάρκεια της θεραπείας και όπως
ενδείκνυται με βάση την κλινική αξιολόγηση) καθώς και για συμπτώματα ηπατίτιδας και να αποκλείονται άλλες αιτίες. Θα πρέπει να γίνει χορήγηση κορτικοστεροειδών (αρχική δόση των
0,5-1 mg/kg/ημερησίως [σε Βαθμού 2 συμβάματα] και 1-2 mg/kg/ημερησίως (σε Βαθμού ≥ 3 συμβάματα) πρεδνιζόνης ή ισοδύναμου ακολουθούμενη από βαθμιαία μείωση) και με βάση
τη σοβαρότητα της αύξησης των τιμών των ηπατικών ενζύμων, θα πρέπει να γίνει παύση ή διακοπή του pembrolizumab (βλ. παράγραφο 4.2). Σχετιζόμενη με το ανοσοποιητικό νεφρίτιδα:
Έχει αναφερθεί νεφρίτιδα σε ασθενείς που λαμβάνουν pembrolizumab (βλ. παράγραφο 4.8). Οι ασθενείς θα πρέπει να ελέγχονται για μεταβολές στη νεφρική λειτουργία και να αποκλείονται
άλλες αιτίες νεφρικής δυσλειτουργίας. Χορήγηση κορτικοστεροειδών θα πρέπει να γίνεται σε συμβάματα Βαθμού ≥ 2 (αρχική δόση των 1-2 mg/kg/ημερησίως πρεδνιζόνης ή ισοδύναμου
ακολουθούμενη από βαθμιαία μείωση) και με βάση τη σοβαρότητα της αύξησης των τιμών της κρεατινίνης, θα πρέπει να γίνει παύση του pembrolizumab σε Βαθμού 2 και οριστική
διακοπή του σε Βαθμού 3 ή σε Βαθμού 4 νεφρίτιδα (βλ. παράγραφο 4.2). Σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ενδοκρινοπάθειες: Έχουν παρατηρηθεί σοβαρές ενδοκρινοπάθειες με την
αγωγή με pembrolizumab, συμπεριλαμβανομένης της υποφυσίτιδας, του σακχαρώδους διαβήτη τύπου 1, της διαβητικής κετοξέωσης, του υποθυρεοειδισμού και του υπερθυρεοειδισμού.
Μακροχρόνια θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης μπορεί να είναι απαραίτητη σε περιπτώσεις σχετιζόμενων με το ανοσοποιητικό ενδοκρινοπαθειών. Έχει αναφερθεί υποφυσίτιδα σε
ασθενείς που λαμβάνουν pembrolizumab (βλ. παράγραφο 4.8). Οι ασθενείς θα πρέπει να ελέγχονται για σημεία και συμπτώματα υποφυσίτιδας (συμπεριλαμβανομένων του υποϋποφυσισμού
και της δευτεροπαθούς ανεπάρκειας των επινεφριδίων) και να αποκλείονται άλλες αιτίες. Θα πρέπει να γίνεται χορήγηση κορτικοστεροειδών για τη θεραπεία της δευτεροπαθούς ανε-
πάρκειας των επινεφριδίων καθώς και άλλης ορμονικής υποκατάστασης όπως ενδείκνυται κλινικά και θα πρέπει να γίνει παύση του pembrolizumab σε συμπτωματική υποφυσίτιδα μέχρι
να επιτευχθεί έλεγχος του συμβάματος με ορμονική υποκατάσταση. Συνέχιση του pembrolizumab μπορεί να εξεταστεί, μετά τη βαθμιαία μείωση του κορτικοστεροειδούς, εάν χρειάζεται
(βλ. παράγραφο 4.2). Η λειτουργία της υπόφυσης και τα επίπεδα των ορμονών θα πρέπει να ελέγχονται ώστε να εξασφαλιστεί η κατάλληλη ορμονική υποκατάσταση. Σακχαρώδης
διαβήτης τύπου 1, συμπεριλαμβανομένης της διαβητικής κετοξέωσης, έχει αναφερθεί σε ασθενείς που λαμβάνουν pembrolizumab (βλ. παράγραφο 4.8). Οι ασθενείς θα πρέπει να ελέγ-
χονται για υπεργλυκαιμία ή άλλα σημεία και συμπτώματα διαβήτη. Θα πρέπει να γίνει χορήγηση ινσουλίνης σε διαβήτη τύπου 1 και να γίνει παύση του pembrolizumab σε περιπτώσεις
υπεργλυκαιμίας Βαθμού 3 μέχρι να επιτευχθεί μεταβολικός έλεγχος (βλ. παράγραφο 4.2). Έχουν αναφερθεί διαταραχές του θυρεοειδούς, συμπεριλαμβανομένων του υποθυρεοειδισμού,
του υπερθυρεοειδισμού και της θυρεοειδίτιδας, σε ασθενείς που λαμβάνουν pembrolizumab και μπορούν να εμφανιστούν οποιαδήποτε χρονική στιγμή κατά τη διάρκεια της αγωγής.
Επομένως οι ασθενείς θα πρέπει να ελέγχονται για μεταβολές στη λειτουργία του θυρεοειδούς (κατά την έναρξη της θεραπείας, περιοδικά κατά τη διάρκεια της θεραπείας και όπως
ενδείκνυται με βάση την κλινική αξιολόγηση) καθώς και για κλινικά σημεία και συμπτώματα διαταραχών του θυρεοειδούς. Ο υποθυρεοειδισμός μπορεί να αντιμετωπιστεί με θεραπεία
υποκατάστασης χωρίς τη διακοπή της αγωγής και χωρίς τη χορήγηση κορτικοστεροειδών. Ο υπερθυρεοειδισμός μπορεί να αντιμετωπιστεί συμπτωματικά. Θα πρέπει να γίνει παύση του
pembrolizumab σε υπερθυρεοειδισμό Βαθμού ≥ 3 μέχρι τη βελτίωση του σε Βαθμού ≤ 1. Σε ασθενείς με Βαθμού 3 ή Βαθμού 4 υπερθυρεοειδισμό που βελτιώθηκε σε Βαθμού 2 ή χα-
μηλότερο, μπορεί να εξεταστεί η συνέχιση του pembrolizumab, μετά τη βαθμιαία μείωση του κορτικοστεροειδούς, εάν χρειάζεται (βλ. παραγράφους 4.2 και 4.8). Η λειτουργία του θυ-
ρεοειδούς και τα επίπεδα των ορμονών θα πρέπει να ελέγχονται ώστε να εξασφαλιστεί η κατάλληλη ορμονική υποκατάσταση. Άλλες σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες
ενέργειες: Οι ακόλουθες επιπρόσθετες κλινικά σημαντικές, σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες ενέργειες, έχουν αναφερθεί σε ασθενείς που λαμβάνουν pembrolizumab:
ραγοειδίτιδα, αρθρίτιδα, μυοσίτιδα, παγκρεατίτιδα, σοβαρές δερματικές αντιδράσεις, σύνδρομο Guillain-Barré, μυασθενικό σύνδρομο, αιμολυτική αναιμία και εστιακοί επιληπτικοί σπασμοί
που εμφανίζονται σε ασθενή με φλεγμονώδεις εστίες στο εγκεφαλικό παρέγχυμα (βλ. παράγραφο 4.8). Σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες ενέργειες, συμπεριλαμβανομένων
σοβαρών και θανατηφόρων περιπτώσεων, έχουν αναφερθεί σε κλινικές δοκιμές ή κατά τη χρήση του προϊόντος μετά την κυκλοφορία. Με βάση τη σοβαρότητα της ανεπιθύμητης ενέργειας,
θα πρέπει να γίνει παύση του pembrolizumab και χορήγηση κορτικοστεροειδών. Μπορεί να γίνει επανέναρξη του pembrolizumab εντός 12 εβδομάδων μετά την τελευταία δόση του
KEYTRUDA, εφόσον η ανεπιθύμητη ενέργεια παραμείνει σε Βαθμό ≤ 1 και η δόση του κορτικοστεροειδούς έχει μειωθεί σε ≤ 10 mg πρεδνιζόνης ή ισοδύναμου ανά ημέρα. Το pem-
brolizumab θα πρέπει να διακοπεί οριστικά σε οποιαδήποτε Βαθμού 3 σχετιζόμενη με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητη ενέργεια που επανεμφανίζεται καθώς και σε οποιαδήποτε Βαθμού
4 σχετιζόμενη με το ανοσοποιητικό τοξικότητα από ανεπιθύμητη ενέργεια (βλ. παραγράφους 4.2 και 4.8). Σχετιζόμενες με την έγχυση αντιδράσεις:  Σοβαρές σχετιζόμενες με την έγχυση
αντιδράσεις έχουν αναφερθεί σε ασθενείς που λαμβάνουν pembrolizumab (βλ. παράγραφο 4.8). Σε σοβαρές αντιδράσεις κατά την έγχυση, θα πρέπει να σταματήσει η έγχυση και να δια-
κοπεί οριστικά το pembrolizumab (βλ. παράγραφο 4.2). Ασθενείς με ήπια ή μέτρια αντίδραση κατά την έγχυση μπορούν να συνεχίσουν να λαμβάνουν το pembrolizumab με στενή παρα-
κολούθηση. Το ενδεχόμενο προφαρμακευτικής αγωγής με αντιπυρετικό και αντιισταμινικό μπορεί να εξεταστεί. Επιπλοκές της αλλογενούς Mεταμόσχευσης Αρχέγονων Αιμοποιητικών
Κυττάρων (HSCT) στο κλασικό λέμφωμα Hodgkin: Περιπτώσεις νόσου αντίδρασης του μοσχεύματος έναντι του ξενιστή (GVHD) και φλεβοαποφρακτικής ηπατοπάθειας (VOD) έχουν πα-
ρατηρηθεί σε ασθενείς που υποβάλλονται σε αλλογενή HSCT μετά από προηγούμενη έκθεση σε pembrolizumab. Έως ότου καταστούν διαθέσιμα περισσότερα δεδομένα, θα πρέπει να
διενεργείται προσεκτική εξέταση των ενδεχόμενων οφελών από την HSCT και του πιθανώς αυξημένου κινδύνου εμφάνισης σχετιζόμενων με τη μεταμόσχευση επιπλοκών για κάθε πε-
ρίπτωση ξεχωριστά (βλ. παράγραφο 4.8). Ασθενείς που αποκλείστηκαν από κλινικές δοκιμές: Ασθενείς με τις ακόλουθες καταστάσεις αποκλείστηκαν από κλινικές δοκιμές: με ενεργές
μεταστάσεις στο ΚΝΣ, με βαθμολογία κατάστασης λειτουργικότητας κατά ECOG ≥ 2, με λοίμωξη HIV, με ηπατίτιδα Β ή ηπατίτιδα C, με ενεργό συστηματική αυτοάνοση νόσο, με διάμεση
πνευμονοπάθεια, με προηγούμενη πνευμονίτιδα που απαιτούσε συστηματική θεραπεία με κορτικοστεροειδές, με ιστορικό σοβαρής υπερευαισθησίας σε άλλο μονοκλωνικό αντίσωμα,
που λάμβαναν θεραπεία ανοσοκαταστολής και με ιστορικό σοβαρών, σχετιζόμενων με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητων ενεργειών από θεραπεία με ipilimumab, που ορίζεται ως οποι-
αδήποτε Βαθμού 4 τοξικότητα ή τοξικότητα Βαθμού 3 που απαιτεί θεραπεία με κορτικοστεροειδές (> 10 mg/ημερησίως πρεδνιζόνης ή ισοδύναμου) για περισσότερο από 12 εβδομάδες.
Ασθενείς με ενεργές λοιμώξεις αποκλείστηκαν από τις κλινικές δοκιμές και απαιτήθηκε να θεραπεύσουν τη λοίμωξη τους πριν τη λήψη του pembrolizumab. Ασθενείς που εμφάνισαν
ενεργές λοιμώξεις κατά τη διάρκεια της θεραπείας με pembrolizumab αντιμετωπίστηκαν με κατάλληλη ιατρική θεραπεία. Ασθενείς με κλινικά σημαντικές νεφρικές (κρεατινίνη > 1,5 x
το ανώτερο φυσιολογικό όριο (ULN)) ή ηπατικές (χολερυθρίνη > 1,5 x το ανώτερο φυσιολογικό όριο (ULN), ALT, AST > 2,5 x το ανώτερο φυσιολογικό όριο (ULN) με απουσία ηπατικών
μεταστάσεων) ανωμαλίες κατά την έναρξη, αποκλείστηκαν από τις κλινικές δοκιμές και επομένως είναι περιορισμένες οι πληροφορίες σε ασθενείς με σοβαρή νεφρική και μέτρια έως
σοβαρή ηπατική δυσλειτουργία. Σε άτομα με υποτροπιάζον ή ανθεκτικό κλασικό λέμφωμα Hodgkin, τα κλινικά δεδομένα για τη χρήση του pembrolizumab σε ασθενείς που δεν είναι κα-
τάλληλοι για ASCT για λόγους εκτός της μη ανταπόκρισης σε χημειοθεραπεία διάσωσης, είναι περιορισμένα (βλ. παράγραφο 5.1). Το pembrolizumab μπορεί να χρησιμοποιηθεί με κα-
τάλληλη ιατρική αντιμετώπιση σε αυτούς τους ασθενείς, κατόπιν προσεκτικής εξέτασης του ενδεχόμενου αυξημένου κινδύνου. Κάρτα Προειδοποίησης του Ασθενή: Όλοι οι γιατροί που
συνταγογραφούν το KEYTRUDA θα πρέπει να είναι εξοικειωμένοι με τις Πληροφορίες για τον Γιατρό και τις Οδηγίες Διαχείρισης. Ο γιατρός που το συνταγογραφεί πρέπει να συζητήσει
με τον ασθενή τους κινδύνους της θεραπείας του KEYTRUDA. Θα πρέπει να παρέχεται στον ασθενή η Κάρτα Προειδοποίησης του Ασθενή με κάθε συνταγογράφηση. 4.8 Ανεπιθύμητες
ενέργειες: Περίληψη του προφίλ ασφάλειας: Το pembrolizumab έχει συνδεθεί πιο συχνά με σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες ενέργειες. Οι περισσότερες από αυτές,
συμπεριλαμβανομένων των σοβαρών ανεπιθύμητων ενεργειών υποχώρησαν μετά την έναρξη της κατάλληλης ιατρικής θεραπείας ή της παύσης του pembrolizumab (βλ. «Περιγραφή
επιλεγμένων ανεπιθύμητων ενεργειών» παρακάτω). Η ασφάλεια του pembrolizumab έχει αξιολογηθεί σε κλινικές μελέτες, σε 3.194 ασθενείς με προχωρημένο μελάνωμα, μη μικροκυτ-
ταρικό καρκίνο του πνεύμονα (NSCLC) ή κλασικό λέμφωμα Hodgkin (cHL) σε τέσσερις δόσεις (2 mg/kg κάθε 3 εβδομάδες, 200 mg κάθε 3 εβδομάδες ή 10 mg/kg κάθε 2 ή 3 εβδομάδες).
Σε αυτό τον πληθυσμό ασθενών, οι πιο συχνές ανεπιθύμητες ενέργειες (> 10 %) με το pembrolizumab ήταν κόπωση (22 %), κνησμός (15 %), εξάνθημα (13 %), διάρροια (12 %) και
ναυτία (10 %). Η πλειοψηφία των ανεπιθύμητων ενεργειών που αναφέρθηκαν ήταν σοβαρότητας Βαθμού 1 ή 2. Οι πιο σοβαρές ανεπιθύμητες ενέργειες ήταν σχετιζόμενες με το ανο-
σοποιητικό ανεπιθύμητες ενέργειες και σοβαρές σχετιζόμενες με την έγχυση αντιδράσεις (βλ. παράγραφο 4.4). Συνοπτικός πίνακας ανεπιθύμητων ενεργειών:      Οι ανεπιθύμητες ενέργειες
που αναφέρθηκαν σε 3.194 ασθενείς που έλαβαν το pembrolizumab σε κλινικές δοκιμές αναφέρονται στον Πίνακα 2. Αυτές οι ανεπιθύμητες ενέργειες παρουσιάζονται ανά κατηγορία
οργανικό σύστημα και ανά συχνότητα. Οι συχνότητες ορίζονται ως: πολύ συχνές (≥ 1/10), συχνές (≥ 1/100 έως < 1/10), όχι συχνές (≥ 1/1.000 έως < 1/100), σπάνιες (≥ 1/10.000
έως < 1/1.000), πολύ σπάνιες (< 1/10.000). Εντός της κάθε κατηγορίας συχνότητας, οι ανεπιθύμητες ενέργειες παρουσιάζονται κατά σειρά φθίνουσας σοβαρότητας.

Πίνακας 2. Ανεπιθύμητες ενέργειες σε ασθενείς που έλαβαν το pembrolizumab σε κλινικές δοκιμές

Διαταραχές του αιμοποιητικού και του λεμφικού συστήματος
Συχνές αναιμία
Όχι συχνές oυδετεροπενία, θρομβοπενία, λευκοπενία, λεμφοπενία, ηωσινοφιλία
Σπάνιες ανοσολογική θρομβοπενική πορφύρα, αιμολυτική αναιμία
Διαταραχές του ανοσοποιητικού συστήματος
Συχνές σχετιζόμενη με την έγχυση αντίδρασηα

Διαταραχές του ενδοκρινικού συστήματος
Συχνές υπερθυρεοειδισμός, υποθυρεοειδισμόςβ

Όχι συχνές υποφυσίτιδαγ, επινεφριδιακή ανεπάρκεια, θυρεοειδίτιδα
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Διαταραχές του μεταβολισμού και της θρέψης
Συχνές μειωμένη όρεξη
Όχι συχνές σακχαρώδης διαβήτης τύπου 1δ, υπονατριαιμία, υποκαλιαιμία, υπασβεστιαιμία
Ψυχιατρικές διαταραχές
Όχι συχνές αϋπνία
Διαταραχές του νευρικού συστήματος
Συχνές κεφαλαλγία, ζάλη, δυσγευσία
Όχι συχνές επιληψία, λήθαργος, περιφερική νευροπάθεια
Σπάνιες σύνδρομο Guillain-Barré, μυασθενικό σύνδρομο
Οφθαλμικές διαταραχές
Συχνές ξηροφθαλμία
Όχι συχνές ραγοειδίτιδαε

Αγγειακές διαταραχές
Όχι συχνές υπέρταση
Διαταραχές του αναπνευστικού συστήματος, του θώρακα και του μεσοθωράκιου
Συχνές πνευμονίτιδαζ, δύσπνοια, βήχας
Διαταραχές του γαστρεντερικού
Πολύ συχνές διάρροια, ναυτία
Συχνές κολίτιδαη, έμετος, κοιλιακό άλγοςθ, δυσκοιλιότητα, ξηροστομία
Όχι συχνές παγκρεατίτιδαι

Σπάνιες διάτρηση του λεπτού εντέρου
Διαταραχές του ήπατος και των χοληφόρων
Όχι συχνές ηπατίτιδακ

Διαταραχές του δέρματος και του υποδόριου ιστού
Πολύ συχνές εξάνθημαλ, κνησμόςμ

Συχνές σοβαρές δερματικές αντιδράσειςν, λεύκηξ, ξηροδερμία, ερύθημα, έκζεμα
Όχι συχνές λειχηνοειδής κεράτωσηο, ψωρίαση, αλωπεκία, δερματίτιδα, δερματίτιδα ομοιάζουσα με ακμή, αλλαγή χρώματος τριχών, βλατίδα
Σπάνιες οζώδες ερύθημα
Διαταραχές του μυοσκελετικού συστήματος και του συνδετικού ιστού
Συχνές αρθραλγία, μυοσίτιδαπ, μυοσκελετικός πόνοςρ, πόνος των άκρων, αρθρίτιδασ

Όχι συχνές τενοντοθηκίτιδατ

Διαταραχές των νεφρών και των ουροφόρων οδών
Όχι συχνές νεφρίτιδαυ

Γενικές διαταραχές και καταστάσεις της οδού χορήγησης
Πολύ συχνές κόπωση
Συχνές εξασθένιση, οίδημαφ, πυρεξία, γριππώδης συνδρομή, ρίγη
Παρακλινικές εξετάσεις
Συχνές αμινοτρανσφεράση της αλανίνης αυξημένη, ασπαρτική αμινοτρανσφεράση αυξημένη, αλκαλική φωσφατάση αίματος 

αυξημένη, κρεατινίνη αίματος αυξημένη
Όχι συχνές αμυλάση αυξημένη, χολερυθρίνη αίματος αυξημένη, υπερασβεστιαιμία

Οι ακόλουθοι όροι αντιπροσωπεύουν μια ομάδα σχετιζόμενων συμβαμάτων που περιγράφουν περισσότερο μια ιατρική κατάσταση παρά ένα μεμονωμένο συμβάν. α. σχετιζόμενες με την
έγχυση αντιδράσεις (υπερευαισθησία σε φάρμακο, αναφυλακτική αντίδραση, υπερευαισθησία και σύνδρομο απελευθέρωσης κυτταροκινών) β. υποθυρεοειδισμός (μυξοίδημα) γ. υπο-
φυσίτιδα (υποϋποφυσισμός) δ. σακχαρώδης διαβήτης τύπου 1 (διαβητική κετοξέωση) ε. ραγοειδίτιδα (ιρίτιδα και ιριδοκυκλίτιδα) ζ. πνευμονίτιδα (διάμεση πνευμονοπάθεια) η. κολίτιδα
(μικροσκοπική κολίτιδα και εντεροκολίτιδα) θ. κοιλιακό άλγος (κοιλιακή δυσφορία, άλγος άνω κοιλιακής χώρας και άλγος κάτω κοιλιακής χώρας) ι. παγκρεατίτιδα (αυτοάνοση παγκρε-
ατίτιδα και παγκρεατίτιδα οξεία) κ. ηπατίτιδα (αυτοάνοση ηπατίτιδα και επαγόμενη από φάρμακο ηπατική βλάβη) λ. εξάνθημα (ερυθηματώδες εξάνθημα, εξάνθημα θυλακιώδες, εξάνθημα
γενικευμένο, εξάνθημα κηλιδώδες, εξάνθημα κηλιδοβλατιδώδες, εξάνθημα βλατιδώδες, εξάνθημα κνησμώδες, εξάνθημα φλυκταινώδες και εξάνθημα γεννητικών οργάνων) μ. κνησμός
(κνίδωση, κνίδωση βλατιδώδης, γενικευμένος κνησμός και κνησμός γεννητικών οργάνων) ν. σοβαρές δερματικές αντιδράσεις (αποφολιδωτική δερματίτιδα, πολύμορφο ερύθημα, απο-
φολιδωτικό εξάνθημα, πεμφιγοειδές, σύνδρομο Stevens-Johnson και Βαθμού ≥ 3 των ακόλουθων: κνησμός, εξάνθημα, γενικευμένο εξάνθημα και κηλιδοβλατιδώδες εξάνθημα, ψωρια-
σόμορφη δερματίτιδα) ξ. λεύκη (αποχρωματισμός δέρματος, υποχρωματισμός δέρματος και υποχρωματισμός βλεφάρων) ο. λειχηνοειδής κεράτωση (ομαλός λειχήνας και σκληρυντικός
λειχήνας) π. μυοσίτιδα (μυαλγία, μυοπάθεια, ρευματική πολυμυαλγία και ραβδομυόλυση) ρ. μυοσκελετικός πόνος (μυοσκελετική δυσανεξία, οσφυαλγία, μυοσκελετική δυσκαμψία, μυο-
σκελετικός πόνος του θώρακα και ραιβόκρανο) σ. αρθρίτιδα (οίδημα άρθρωσης, πολυαρθρίτιδα και εξίδρωμα άρθρωσης) τ. τενοντοθηκίτιδα (τενοντίτιδα, υμενίτιδα και άλγος τένοντα)
υ. νεφρίτιδα (αυτοάνοση νεφρίτιδα, διάμεση νεφρίτιδα των ουροφόρων σωληναρίων και νεφρική ανεπάρκεια ή οξεία νεφρική ανεπάρκεια με ενδείξεις νεφρίτιδας, νεφρωσικό σύνδρομο)
φ. οίδημα (περιφερικό οίδημα, γενικευμένο οίδημα, υπερφόρτωση με υγρά, κατακράτηση υγρών, οίδημα βλεφάρου και οίδημα χειλέων, οίδημα προσώπου, εντοπισμένο οίδημα και πε-
ρικογχικό οίδημα).

Περιγραφή επιλεγμένων ανεπιθύμητων ενεργειών: Τα δεδομένα από τις ακόλουθες σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες ενέργειες βασίζονται σε ασθενείς οι οποίοι έλαβαν το pem-
brolizumab στις τρεις δοσολογίες (2 mg/kg κάθε 3 εβδομάδες ή 10 mg/kg κάθε 2 ή 3 εβδομάδες) σε κλινικές μελέτες (βλ. παράγραφο 5.1). Οι κατευθυντήριες οδηγίες για την αντιμετώπιση
αυτών των ανεπιθύμητων ενεργειών περιγράφονται στην παράγραφο 4.4. Σχετιζόμενες με το ανοσοποιητικό ανεπιθύμητες ενέργειες (βλ. παράγραφο 4.4): Σχετιζόμενη με το ανοσοποιητικό
πνευμονίτιδα: Πνευμονίτιδα εμφανίστηκε σε 113 (3,5 %) ασθενείς, συμπεριλαμβανομένων περιστατικών Βαθμού 2, 3, 4 ή 5 σε 49 (1,5 %), σε 27 (0,8 %), σε 9 (0,3 %) και σε 4 (0,1 %) ασθενείς
αντίστοιχα, που λάμβαναν το pembrolizumab. Ο διάμεσος χρόνος έως την πρώτη εμφάνιση της πνευμονίτιδας ήταν 3,1 μήνες (εύρος 2 ήμερες έως 19,3 μήνες). Η διάμεση διάρκεια ήταν 1,9
μήνες (εύρος 1 ημέρα έως 17,2+ μήνες). Η πνευμονίτιδα οδήγησε σε διακοπή της αγωγής του pembrolizumab σε 48 (1,5 %) ασθενείς. Η πνευμονίτιδα υποχώρησε σε 68 ασθενείς, στον 1 με
επιπλοκές.  Σχετιζόμενη με το ανοσοποιητικό κολίτιδα: Κολίτιδα εμφανίστηκε σε 56 (1,8 %) ασθενείς, συμπεριλαμβανομένων περιστατικών Βαθμού 2, 3 ή 4 σε 12 (0,4 %), σε 35 (1,1 %) και σε
2 (<0,1 %) ασθενείς αντίστοιχα, που λάμβαναν το pembrolizumab. Ο διάμεσος χρόνος έως την πρώτη εμφάνιση της κολίτιδας ήταν 3,5 μήνες (εύρος 7 ημέρες έως 16,2 μήνες). Η διάμεση
διάρκεια ήταν 1,4 μήνες (εύρος 1 ημέρα έως 8,7+ μήνες). Η κολίτιδα οδήγησε σε διακοπή της αγωγής του pembrolizumab σε 15 (0,5 %) ασθενείς. Η κολίτιδα υποχώρησε σε 47 ασθενείς.  Σχε-
τιζόμενη με το ανοσοποιητικό ηπατίτιδα: Ηπατίτιδα εμφανίστηκε σε 19 (0,6 %) ασθενείς, συμπεριλαμβανομένων περιστατικών Βαθμού 2, 3 ή 4 σε 4 (0,1 %), σε 12 (0,4 %) και σε 2 (<0,1 %)
ασθενείς αντίστοιχα, που λάμβαναν το pembrolizumab. Ο διάμεσος χρόνος έως την πρώτη εμφάνιση της ηπατίτιδας ήταν 1,3 μήνες (εύρος 8 ημέρες έως 21,4 μήνες). Η διάμεση διάρκεια ήταν
1,8 μήνες (εύρος 8 ημέρες έως 20,9+ μήνες). Η ηπατίτιδα οδήγησε σε διακοπή της αγωγής του pembrolizumab σε 6 (0,2 %) ασθενείς. Η ηπατίτιδα υποχώρησε σε 15 ασθενείς.  Σχετιζόμενη
με το ανοσοποιητικό νεφρίτιδα: Νεφρίτιδα εμφανίστηκε σε 11 (0,3 %) ασθενείς, συμπεριλαμβανομένων περιστατικών Βαθμού 2, 3 ή 4 σε 3 (0,1 %), σε 6 (0,2 %) και σε 1 (<0,1 %) ασθενείς αν-
τίστοιχα, που λάμβαναν το pembrolizumab. Ο διάμεσος χρόνος έως την πρώτη εμφάνιση της νεφρίτιδας ήταν 4,9 μήνες (εύρος 12 ημέρες έως 12,8 μήνες). Η διάμεση διάρκεια ήταν 3,3 μήνες
(εύρος 12 ημέρες έως 10,5+ μήνες). Η νεφρίτιδα οδήγησε σε διακοπή της αγωγής του pembrolizumab σε 4 (0,1 %) ασθενείς. Η νεφρίτιδα υποχώρησε σε 6 ασθενείς. Σχετιζόμενες με το ανο-
σοποιητικό ενδοκρινοπάθειες: Υποφυσίτιδα εμφανίστηκε σε 18 (0,6 %) ασθενείς συμπεριλαμβανομένων περιστατικών Βαθμού 2, 3 ή 4 σε 6 (0,2 %), σε 9 (0,3 %) και σε 1 (<0,1 %) ασθενείς αν-
τίστοιχα, που λάμβαναν το pembrolizumab. Ο διάμεσος χρόνος έως την πρώτη εμφάνιση της υποφυσίτιδας ήταν 4,0 μήνες (εύρος 1 ημέρα έως 11,9 μήνες). Η διάμεση διάρκεια ήταν 4,7 μήνες
(εύρος 8+ ημέρες έως 12,7+ μήνες). Η υποφυσίτιδα οδήγησε σε διακοπή της αγωγής του pembrolizumab σε 4 (0,1 %) ασθενείς. Η υποφυσίτιδα υποχώρησε σε 7 ασθενείς, στους 2 με επιπλοκές.
Υπερθυρεοειδισμός εμφανίστηκε σε 115 (3,6 %) ασθενείς συμπεριλαμβανομένων περιστατικών Βαθμού 2 ή 3 σε 27 (0,8 %) και σε 4 (0,1 %) ασθενείς αντίστοιχα, που λάμβαναν το pembrolizumab.
Ο διάμεσος χρόνος έως την πρώτη εμφάνιση του υπερθυρεοειδισμού ήταν 1,4 μήνες (εύρος 1 ημέρα έως 21,9 μήνες). Η διάμεση διάρκεια ήταν 2,0 μήνες (εύρος 10 ημέρες έως 15,0+ μήνες).
Ο υπερθυρεοειδισμός οδήγησε σε διακοπή της αγωγής του pembrolizumab σε 2 (0,1 %) ασθενείς. Ο υπερθυρεοειδισμός υποχώρησε σε 88 (77 %) ασθενείς, στον 1 με επιπλοκές.  Υποθυρε-
οειδισμός εμφανίστηκε σε 285 (8,9 %) ασθενείς συμπεριλαμβανομένων περιστατικών Βαθμού 2 ή 3 σε 204 (6,4 %) και σε 4 (0,1 %) ασθενείς αντίστοιχα, που λάμβαναν το pembrolizumab. Ο
διάμεσος χρόνος έως την πρώτη εμφάνιση του υποθυρεοειδισμού ήταν 3,5 μήνες (εύρος 1 ημέρα έως 18,9 μήνες). Η διάμεση διάρκεια δεν επιτεύχθηκε (εύρος 2 ημέρες έως 29,9+ μήνες).
Ένας ασθενής (< 0,1 %) διέκοψε την αγωγή του pembrolizumab λόγω του υποθυρεοειδισμού. Ο υποθυρεοειδισμός υποχώρησε σε 67 (24 %) ασθενείς, στους 4 με επιπλοκές. Σε ασθενείς με
cHL (n=241), η επίπτωση υποθυρεοειδισμού ήταν 14,1 % (για όλους τους Βαθμούς σοβαρότητας) με 0,4 % σε Βαθμού 3. Επιπλοκές της αλλογενούς HSCT στο κλασικό λέμφωμα Hodgkin: Από
τους 23 ασθενείς με cHL που προχώρησαν σε αλλογενή HSCT μετά από αγωγή με pembrolizumab, 6 ασθενείς (26 %) ανέπτυξαν νόσο αντίδρασης του μοσχεύματος έναντι του ξενιστή (GVHD),
σε έναν από τους οποίους ήταν θανατηφόρος και 2 ασθενείς (9 %) ανέπτυξαν σοβαρή φλεβοαποφρακτική ηπατοπάθεια (VOD) μετά από προετοιμασία μειωμένης έντασης, σε έναν από τους
οποίους ήταν θανατηφόρος. Οι 23 ασθενείς είχαν μια διάμεση διάρκεια παρακολούθησης από την επακόλουθη αλλογενή HSCT των 5,1 μηνών (εύρος: 0 - 26,2 μήνες). Ανοσογονικότητα: Σε
κλινικές μελέτες σε ασθενείς που έλαβαν pembrolizumab 2 mg/kg κάθε 3 εβδομάδες, 200 mg κάθε 3 εβδομάδες ή 10 mg/kg κάθε δύο ή τρεις εβδομάδες, σε 29 (1,8 %) από τους 1.619 ασθενείς
που αξιολογήθηκαν, ανιχνεύθηκαν αντισώματα, στην αγωγή με pembrolizumab. Δεν υπήρξε καμία ένδειξη μεταβολής της φαρμακοκινητικής ή του προφίλ ασφάλειας με την ανάπτυξη αντισωμάτων
κατά του pembrolizumab. Αναφορά πιθανολογούμενων ανεπιθύμητων ενεργειών: Η αναφορά πιθανολογούμενων ανεπιθύμητων ενεργειών μετά από τη χορήγηση άδειας κυκλοφορίας του φαρ-
μακευτικού προϊόντος είναι σημαντική. Επιτρέπει τη συνεχή παρακολούθηση της σχέσης οφέλους-κινδύνου του φαρμακευτικού προϊόντος. Ζητείται από τους επαγγελματίες υγείας να αναφέρουν
οποιεσδήποτε πιθανολογούμενες ανεπιθύμητες ενέργειες όπως περιγράφεται παρακάτω: Ελλάδα: Εθνικός Οργανισμός Φαρμάκων, Μεσογείων 284, GR-15562 Χολαργός, Αθήνα, Τηλ: + 30 21
32040380/337, Φαξ: + 30 21 06549585, Ιστότοπος: http://www.eof.gr Κύπρος: Φαρμακευτικές Υπηρεσίες, Υπουργείο Υγείας, CY-1475 Λευκωσία, Φαξ: + 357 22608649, Ιστότοπος:
www.moh.gov.cy/phs 7. ΚΑΤΟΧΟΣ ΤΗΣ ΑΔΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ: Merck Sharp & Dohme Limited, Hertford Road, Hoddesdon , Hertfordshire EN11 9BU, Ηνωμένο Βασίλειο. 8. ΑΡΙΘΜΟΣ(ΟΙ) ΑΔΕΙΑΣ
ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ: EU/1/15/1024/001. 9. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΠΡΩΤΗΣ ΕΓΚΡΙΣΗΣ/ΑΝΑΝΕΩΣΗΣ ΤΗΣ ΑΔΕΙΑΣ: Ημερομηνία πρώτης έγκρι-
σης: 17 Ιουλίου 2015. 10. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΑΝΑΘΕΩΡΗΣΗΣ ΤΟΥ ΚΕΙΜΕΝΟΥ: 02 Μαΐου 2017. ΤΡΟΠΟΣ ΔΙΑΘΕΣΗΣ: Περιορισμένη
ιατρική συνταγή. Μόνο για Νοσοκομειακή Χρήση από γιατρό με κατάλληλη ειδίκευση και εμπειρία. Για την πλήρη περίληψη των χα-
ρακτηριστικών του προϊόντος, παρακαλούμε να απευθύνεστε: Ελλάδα: Τοπικός Αντιπρόσωπος MSD ΑΦΒΕΕ, Αγίου Δημητρίου 63,
174 56, Άλιμος, Ελλάδα, Τηλ.: +30 210 9897 300, dpoc_greece@merck.com • Κύπρος: Τοπικός Αντιπρόσωπος Merck Sharp &
Dohme Cyprus Limited, Τηλ.: 800 00 673 (+357 22866700), cyprus_info@merck.com
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Στους ασθενείς των οποίων οι όγκοι εκφράζουν τον βιοδείκτη PD-L1

ΠΡΟΣΦΕΡΟΝΤΑΣ ΣΤΟΥΣ ΑΣΘΕΝΕΙΣ
ΤΟ «ΚΛΕΙΔΙ» ΣΤΗΝ ΕΠΙΒΙΩΣΗ
ΠΡΩΤΗΣ ΓΡΑΜΜΗΣ θεραπεία του μεταστατικού μη μικροκυτταρικού καρκίνου του πνεύμονα (ΜΜΚΠ) 

ΔΕΥΤΕΡΗΣ ΓΡΑΜΜΗΣ θεραπεία τοπικά προχωρημένου ή μεταστατικού ΜΜΚΠ 

Το KEYTRUDA®, ως μονοθεραπεία, ενδείκνυται ως αγωγή πρώτης γραμμής του μεταστατικού μη μικροκυτταρικού καρκίνου του πνεύμονα (NSCLC)
σε ενήλικες, των οποίων οι όγκοι εκφράζουν το PD-L1 με βαθμολογία αναλογίας όγκου (TPS) ≥ 50%, χωρίς EGFR ή ALK θετικές μεταλλάξεις
όγκου.
Το KEYTRUDA®, ως μονοθεραπεία, ενδείκνυται ως αγωγή του τοπικά προχωρημένου ή μεταστατικού μη μικροκυτταρικού καρκίνου του πνεύμονα
(NSCLC) σε ενήλικες, των οποίων οι όγκοι εκφράζουν το PD-L1 με βαθμολογία αναλογίας όγκου TPS ≥ 1% και οι οποίοι έχουν λάβει τουλάχιστον
ένα προηγούμενο σχήμα χημειοθεραπείας. Aσθενείς με EGFR ή ALK θετικές μεταλλάξεις όγκου θα πρέπει επίσης να έχουν λάβει στοχεύουσα θε-
ραπεία πριν λάβουν το KEYTRUDA®.

PD-L1 = Συνδέτης 1 υποδοχέα προγραμματισμένου κυτταρικού θανάτου, EGFR = Υποδοχέας επιδερμικού αυξητικού παράγοντα, 
ALK = Κινάση αναπλαστικού λεμφώματος, ΜΜΚΠ= Μη Μικροκυτταρικός Καρκίνος του Πνεύμονα.

Αθήνα: Aγ. Δημητρίου 63, 174 56 Άλιμος, Τηλ.: 210 98 97 300, www.msd.gr

Πριν τη συνταγογράφηση συμβουλευθείτε την Πλήρη Περίληψη Χαρακτηριστικών του προϊόντος που διατίθεται από την εταιρεία.

Βιβλιογραφία: Περίληψη Χαρακτηριστικών του Προϊόντος KEYTRUDA®.
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