
 
 

HAS - Direction de l'Evaluation Médicale, Economique et de Santé Publique 1/17 
Avis définitif 

 

COMMISSION DE LA TRANSPARENCE 
AVIS 

5 FEVRIER 2020 
 
 

nivolumab 

OPDIVO 10 mg/mL, solution à diluer pour perfusion 

 

Modifications de l’AMM 

 
 

 L’essentiel 

Avis favorable au maintien du remboursement en monothérapie, dans le traitement adjuvant du 
mélanome avec atteinte des ganglions lymphatiques ou métastatique (pour plus de précisions, cf. 
AMM). 

 
  

Mélanome 
Secteur : Hôpital 
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01 CONTEXTE 

Il s’agit de modifications du RCP de la spécialité OPDIVO 10 mg/mL, solution à diluer pour 
perfusion. Les modifications datées du 21 octobre 2019 sont relatives au remplacement de la 
posologie de OPDIVO adaptée au poids du patients (3 mg/kg toutes les 2 semaines) par une 
posologie à dose fixe ou « flat dose » de 240 mg toutes les 2 semaines (perfusion IV de 30 min) 
ou 480 mg toutes les 4 semaines (perfusion IV de 60 min), dans l’indication « en monothérapie 
dans le traitement adjuvant des patients adultes atteints d’un mélanome avec atteinte des 
ganglions lymphatiques ou une maladie métastatique, et ayant subi une résection complète ». 
Pour rappel, OPDIVO en monothérapie est déjà administré à dose fixe dans ses autres 
indications.1 D’autres modifications font l’objet d’une mise à jour du RCP, notamment l’ajout 
d’effets indésirables et l’actualisation de résultats d’étude. 
 

02 MODIFICATIONS APPORTEES (CF. ANNEXE) 

Les rubriques du RCP modifiées suite au changement de posologie sont les suivantes :  
 « 4.2. Posologie et mode d'administration »  
 « 5.1. Propriétés pharmacodynamiques » 
 « 6.6. Précautions particulières d’élimination et manipulation » 
 
Un tableau comparatif reprenant les modifications de la posologie ainsi que les autres 
modifications intervenues depuis la dernière évaluation de OPDIVO par la commission de la 
Transparence est présenté en annexe. 
 

03 CONCLUSIONS DE LA COMMISSION 

La Commission prend acte de ces modifications qui ne sont pas de nature à modifier ses 
conclusions précédentes (avis du 5 décembre 2018). Néanmoins, elle rappelle que la 
modification de la posologie d’OPDIVO repose sur une modélisation de la relation dose-
exposition dans le traitement adjuvant du mélanome en monothérapie. En effet, aucune 
donnée clinique d’efficacité et de tolérance de nivolumab à la posologie fixe de 240 mg 
toutes les 2 semaines ou 480 mg toutes les 4 semaines n’est disponible dans cette 
indication où le nivolumab a été évalué à des doses proportionnelles au poids du patient. 
Dans ce contexte, la Commission questionne l’utilisation d’une posologie fixe quel que soit 
le poids du patient, en particulier considérant les patients de moins de 80 kg pour lesquels 
une dose inférieure à 240 mg toutes les 2 semaines pouvait être prescrite avant la 
modification du RCP. Elle aurait souhaité que soit conservée dans l’AMM la possibilité de 
prescrire en mg/kg. 
 
 
  

 
1 HAS. Avis d’OPDIVO du 5 décembre 2018 : modification des conditions d’inscription suite aux modifications du RCP. 
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04 INFORMATIONS ADMINISTRATIVES ET REGLEMENTAIRES 

 
Calendrier 
d’évaluation 

Date d’examen et d’adoption : 5 février 2020 

Présentations 
concernées 

OPDIVO 10 mg/mL, solution à diluer pour perfusion 
Boite de 1 flacon de 4 ml (CIP : 34009 550 057 9 7) 
Boite de 1 flacon de 10 ml (CIP : 34009 550 058 0 3) 
Boite de 1 flacon de 24 ml (CIP : 34009 550 555 7 0) 

Demandeur BRISTOL-MYERS SQUIBB 

Liste concernée Collectivités (CSP L.5123-2) 

AMM 

Date du rectificatif de l’AMM : 21/10/2019 (procédure centralisée) :  
Variation de type II approuvant un nouveau schéma posologique à dose fixe 
dans l’indication du traitement adjuvant du mélanome en monothérapie : 
posologie à 240 mg toutes les 2 semaines ou 480 mg toutes les 4 semaines. 
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ANNEXE : TABLEAU COMPARATIF DES MODIFICATIONS DU RCP DE OPDIVO 10 MG/ML, SOLUTION A DILUER 

POUR PERFUSION 
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