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SPRYCEL® (Dasatinib) in der Schweiz zugelassen - fir Patienten mit CML

22.02.2007 - 08:45 Uhr, Bristol-Myers Squibb

Baar (ots) - SPRYCEL® (Dasatinib, friher als BMs- 354825 bekannt) wurde heute von SW SSMEDI C
nach beschl euni gt em Verfahren zugel assen, nachdem das Produkt bereits zuvor den Status
"Orphan Drug" erhielt. SPRYCEL® i st zugel assen zur Behandl ung von Patienten
m t Phi | adel phi achronmbsom posi tiver chronischer nyel oi scher Leukam e (Ph+CM.) in der
chroni schen Phase bei Progression oder Resistenz auf dieoptinale |Imatinib-Dosierung oder bei
signifikanter Toxizitat unter Therapie mt Inmatinib. Dartber hinaus ist SPRYCEL® zugel assen
zur Behandl ung von Patienten mt Ph+ CML in der akzelerierten Phase oder Bl astenkrise bei
Progressi on, Resistenz auf Imatinib oder bei signifikanter Toxizitat unter Therapie mt
I matinib. Wenn es bei Patienten mit Ph+ CM. zu einer Progression der Erkrankung, zu einer
Ent wi ckl ung von Resistenz gegen Imatinib oder zusignifikanter Toxizitat unter Therapie mt
Imatinib kommt, ist diesheute noch neist fatal. Die Gefahr einer Resistenzentw cklung
steigt mt zunehmender Dauer der vorhergehenden Behandl ung sowi e demEr kr ankungsst adi um an.

Di e sich abzei chnende Evi denz aus einer Studi ean ei nem ei nzel nen europai schen Zentrum deut et
darauf hin, dass Resistenz gegen Imatinib bei rund 25% der CM.-Patienten in der chroni schen
Phase, bei 41%der Patienten in der Akzel erati onsphaseund bei 92% der Patienten in der

Bl astenkrise auftritt. (1) Dietherapeutischen Optionen fir diese Patienten waren bisher

limtiert. Man vernutet, dass fol gende Mechani snen bei Therapi eresistenz eineRolle spielen
koénnt en: (2) - Mutationen von Bcr-Abl, demfiur CML verantwortlichen Schl ussel protein - Ber-
Abl - Uber expr essi on - Andere Proteine, die an onkogenen Signal wegen beteiligt sind, etwa dem

Src- Pat hway, wel cher wahrscheinlich bei CM. sowi e bei anderen Krebsarten eine Rolle spielt.

Mut at i onen kdnnen die Struktur des Bcr-Abl-Proteins verdndern. Insolchen Fallen ist Imatinib
nogl i cherwei se nicht nehr in der Lage, die Aktivitat des Proteins zu hemmen. SPRYCEL® i st eine
oraleMilti-Target-Therapie, die selbst nutiertes Bcr-Abl (mt einer Ausnahne) noch henmen

kann. (3), (4) Dazu Prof. Francois Cuilhot, Professor fir Hanatol ogie, Leiter desZentruns fur
kl i ni sche Forschung am Universitéats Spital La Mletriein Poitiers (Frankreich) und Prasident
der franzdsi schen Studi engruppe fir chroni sch-nyel oi sche Leukam e CM.: "Erste klinische Studien
| assen erkennen, dass SPRYCEL® das Wachstum | euk&ni scher Zel | en beei nflussen kann, sodass sich
bei vielen Erwachsenen mit CM_.die Krankheit Uber einen |&ngeren Zeitraum hi nweg
kontrollierenl&sst. In einer Phase-Il-Studie zeigte SPRYCEL® bei CM.-Patienten inder

chroni schen Phase nmit Resistenz gegeniber |Imatinib einesignifikante hématol ogi sche und
zytogeneti sche Wrksankeit; bei der Mehrzahl der Patienten mit CM in der chronischen Phase
und Resi stenz gegeniiber Imatinib erwi es sich das Ansprechen daridber hinaus al s dauerhaft.

Bener kenswert ist, dass sich bereits in der Phase-1-Studiebei den ersten 84 behandelten und
Uber bis zu 19 Monate beobachteten Pati enten ein hamatol ogi sches und zytogeneti sches Ansprechen
in allenPhasen der CML zeigte. Das Ansprechen erwi es sich bei CM. in allenPhasen als

dauer haft." SW SSMEDI C beurteilte Sicherheit und Wrksankeit von SPRYCEL® auf Grundl age

ei ner Auswertung von vier nultizentrischen Phase-11-Studienan Patienten nmit Resistenz oder
signi fi kanter Toxizitat gegeniber Imatinib in allen Phasen der CM..(5) Diese Studien wirden auf
f inf Konti nenten (33 Lander) durchgefihrt und haben gezei gt, dass SPRYCEL®ei n prognosti zi er bares
und kontrollierbares Nebenw rkungsprofil aufwei st. Di e haufigsten Nebenw rkungen, die bei den
911 i m Rahrmenvon klinischen Studien mt SPRYCEL® behandelten Patienten auftraten, bestanden

in Flussigkeitsretentionen (einschliesslich Pleuraergisseund peripherer Odene),

gastroi ntestinal en Beschwerden (Durchfall, Ubel keit und Erbrechen), Hautausschl ag,

Kopf schner zen, Bl utungen, Erschopfungszust anden und Dyspnoe (Atenbeschwerden). Das Auftreten
von Mel osuppression (eine Vermi nderung der Bl utzell enbil dung i m Knochennark) wurde aus allen
St udi en genel det und erwi es sich imAll geneinen als reversibel.(6) D e Haufigkeit war héher bei
Patienten nmit fortgeschrittener CM. als bei Patienten nit CM. in der chronischen Phase. (6)

Far vol | st andi ge Produktinformati on zu SPRYCEL® wenden Sie sichbitte an Bristol-Mers Squibb
SA, Medical Departnment, Dr. MauriceKl éber, Tel. 041/ 767' 72' 47 | nobile

079/ 292' 15' 24mauri ce. kl eber @ns. com Uber Bristol - MWers Squi bb Bristol - MWers Squi bb

engagi ert sich in der Entdeckung, Entw cklungund voll standigen Erforschung von innovativen
Ther api en zur Krebsbehandl ung, wel che di e Lebenserwartung und di e Lebensqualitét von
Krebspatienten verl d&ngern und verbessern. Vor uber 40 Jahren hat Bristol -Mers Squi bb eine
einheitliche Vision fir die Zukunft der Krebsbehandl ung geschaffen. Gestutzt auf Fachkonpetenz,
Engagerment und Ent schl ossenheit entw ckelte sich aus di eser Vision einvielschichtiges

gl obal es Portfolio von Krebstherapien, die w chtigeEckpfeiler der aktuellen

Behandl ungspraxi s darstellen. | mpharmazeuti schen Forschungsinstitut von Bristol-Mers Squi bb
suchen Hunderte von W ssenschaftlern nach neuen Wegen, um di e gegenwérti gen Krebst herapi en zu
verbessern und noch bessere, wi rksanere Medi kanentefir die Zukunft zu finden. Bristol-Mers
Squi bb i st ein weltweit operi erender Hersteller von pharmazeuti schen Spezialitéten,

dessen Vision es ist, das menschliche Leben zu verl @&ngern und zu verbessern. Di e fol genden

I nformati onen sind ausschliesslich fir Medi enschaf fende bestimmt. Die Firma Bristol - Mers

Squi bb SA wei st andieser Stelle ausdricklich auf die werberechtlichen Bestimungen

der Heil mi ttel gesetzgebung hin (Art. 31 und 32 des Bundesgesetzes Uber Arzneimttel und

Medi zi nprodukte [HM5 SR 812.21] sowi e di e Verordnung Uber die Arzneimttel-Wrbung [ AW; SR
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812.212.5]), inshesondere auf das Verbot der Publikunmswerbung fir verschrei bungspflichtige
Arzneimttel . REFERENZEN(1) Lahaye T, Riehm B, Berger U et al. Cancer 2005;103:1659-69. (2)
Mel o JV, Chuah C. Cancer Lett. 2006 Aug 31; [Epub ahead of print] (3) Talpaz M Shah NP,

Kantarijian Het al. N Engl J Med 2006; 354: 2531-41(4) O Hare T, Walters DK, Stoffregen
EP et al. Cancer Res 2005; 65: 4500-5 (5) SPRYCEL" Summary of Product Characteristics (6)
Dasati ni b (BMs-354825) Oncol ogi ¢ Drug Advi sory Committee (ODAC) briefing docunent. Seiten

30, 45 und 46, nachzuschl agen unter http://ww. fda.gov/ohrns/ dockets/AC/ 06/ briefing/2006-
4220- B1- 01Bri st ol Myer sSqui bb- Background. pdf ots Oiginaltext: Bristol-Mers Squibb
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