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FDA schvalil prvni biosimilarni pripravek v USA

Srbova E.

redakce Zdravotnickych novin, Praha

Americky Ufad pro potraviny a lé¢iva (FDA) oznamil souhlas s registraci pfipravku
filgrastim-sndz (Zarxio®, Sandoz), biosimilarni verzi filgrastimu. Lé¢ivo se stane
prvnim biosimilarnim pfipravkem registrovanym v USA. Mimo USA je filgras-

tim-sndz na trhu ve vice nez 60 zemich.

Margaret A. Hamburgovd, komisarka FDA,
v komentafi ke zpravé uvedla, Ze ,bio-
similarni pfipravky umozni pfistup k dd-
lezitym [é¢ebnym rezimim u pacient(,
ktefi je potfebuji”. ,Pacienti a zdravot-
nickd komunita si mohou byt jisti, ze
biosimilarni pfipravky schvélené FDA
spliuji pfisné standardy bezpecnosti,
ucinnosti a kvality, které agentura vyZza-
duje,” dodala.

Podle stanoviska FDA je filgras-
tim-sndz schvélen ve stejnych indika-
cich jako referencni lék, véetné moznosti
pouziti u onkologickych pacient(, ktefi
podstupuji myelosupresivni chemote-
rapii, a u nemocnych s akutni myeloidni
leukemii, ktefi jsou lé¢eni indukéni nebo
konsolida¢ni chemoterapii. Lze jej pou-
Zit také u onkologickych pacientl pod-
stupujicich transplantaci kostni dienég,
ktera obnasela nejprve sbér autolognich
progenitorovych bunék z periferni krve
nemocného a nasledné jejich transplan-
taci, stejné jako u pacient( se zavaznou
chronickou neutropenii.

Poradni panel FDA v lednu jednomy-
sIné odsouhlasil vhodnost pouziti bio-
similarniho léku ve vsech péti situacich,
pro které je v soucasné dobé na trhu re-
feren¢ni filgrastim.

Pozitivni postoj FDA k biosimilarnimu
Iéku sdileji i onkologové. ,Filgrastim pro-
kazal klinicky vyznam v 1é¢bé pacientl
se zvySenym rizikem vyvoje neutrope-
nie, presto je v USA nedostate¢né vyu-
Zivén z rliznych dlvodd, véetné vysoké

ceny,” fekl dr. Louis Weiner, vedouci on-
kologického oddéleni a feditel Lom-
bardi Comprehensive Cancer Center
na Georgetown University. ,Biosimilars
maji potencial ke zvySeni dostupnosti
pacientlim a registrace pfipravku Zar-
xio® mUze snizit nadklady zdravotniho
systému. Rozséhla predlozend data pod-
poruji jeho vyuziti v klinické praxi.

Sandoz je prvni spolecnosti, kterd zis-
kala registraci pro biosimilarni pfipravek
v USA novou procedurou FDA uréenou
pro biosimilars, jejiz ustanoveni umoz-
nila legislativa (Biologics Price Compe-
tition and Innovation Act). Registrace,
jez vychazi z rozsdhlého souboru ana-
lytickych, neklinickych a klinickych dat,
kterd potvrdila srovnatelnost pfipravku
Zarxio® s referenc¢nim piipravkem, nasle-
dovala po jednomysiném souhlasu Ko-
mise pro onkologicka léciva.

Pilotni studie PIONEER

Cinovnici FDA poznamenali, Ze rozhod-
nuti lékové agentury predchazel pre-
zkum dlikaz(, z nichz jasné vyplyva, ze
pfipravky Zarxio® a Neupogen® jsou bio-
logicky srovnatelné. Udaje tvofici pod-
klad pro rozhodnuti zahrnuly i vysledky
klicové studie Ill. fdze PIONEER, v niz byly
oba pfipravky porovnany pfimo, tedy
,head-to-head” - tato studie prokazala
noninferioritu biosimildrniho filgras-
timu v porovnani s referen¢nim filgras-
timem, a to jak z hlediska bezpecnosti,
tak i z hlediska Uc¢innosti. Studie mj. pro-
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Tato aktualita byla podpotena firmou
Sandoz.
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kdzala, ze ucinnost, bezpecnost a imu-
nogenicitu zkoumaného biosimilarniho
filgrastimu a referenc¢niho filgrastimu
neovlivnil ani opakovany ,switch” pro-
vedeny v kazdém cyklu. Zavéry byly
zvefejnény on-line na 56. vyro¢nim za-
sedani Americké hematologické spo-
le¢nosti 8. prosince 2014. U¢elem mul-
ticentrické randomizované, dvojité
zaslepené studie PIONEER se stalo po-
rovnani bezpecnosti a ucinnosti bio-
similarniho vs. referen¢niho filgrastimu
v prevenci zadvazné neutropenie u cel-
kem 218 pacientek s karcinomem prsu
podstupujicich neoadjuvantni myelo-
supresivni chemoterapii. Priimérny cas
k obnoveni absolutniho poctu neutro-
fild v prvnim cyklu byl také srovnatel-
ny (1,8 dni £ 0,97 pro filgrastim-sndz
a 1,7 = 0,81 pro referencni ptipravek).
Béhem studie nebyly detekovany zadné
protilatky proti rhG-CSF ani projevy
imunogenicity.

Z hlediska ceny filgrastimu-sndz pro-
zatim Sandoz neposkytl konkrétni infor-
mace, ma se vsak pohybovat ,na Urovni
konkurenceschopnosti”.

V Evropské unii je filgrastim-sndz do-
stupny pod ndzvem Zarzio®.
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Onkologie v obrazech

Rozmanitost '®F-FDG PET obrazU pacientU s malignim melanomem
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Maligni melanom je onemocnéni pro-
vazené mimoradné vysokou akumulaci
8F-FDG (FDG) v primarnich loziscich i me-
tastdzach (obr. 1A - primum na levém
boku, metastaza v tfiselné uzliné vlevo)
a na rozdil od jinych typd nador( u me-
lanomu neni neobvyklé, Ze referenc¢ni
miru akumulace FDG v jatrech pfesahuje

i vice nez 20nasobné. V ¢iselnych hodno-
tach SUV__ (maximalni hodnoté standar-
dizované akumulace radiofarmaka) jsme
naméfili nejvy3si hodnotu dokonce 82
(u pacientl z obrazku 73)!. Melanom tak
muUZeme povazovat za témér idedlni cil pro
zobrazovani pomoci FDG PET (PET/CT) vy-
Setfeni a interpretace nélez(l zpravidla ne-
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Obr. 1 A-O. ®F-FDG PET a PET/CT vysetieni ve formé PET MIP (max. intensity projections) obrazQ, jenz nejlépe dokumentuji biodis-

tribuci radiofarmaka. Vzhledem k sumaci akumulace mozku a melanomu oka, je hlava u pacienta F zobrazena v sagitalnim fezu.
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Obr. 1 A-O - pokracovani. '8F-FDG PET a PET/CT vysetieni ve formé PET MIP (max. intensity projections) obrazQ, jenz nejlépe doku-
mentuji biodistribuci radiofarmaka. Vzhledem k sumaci akumulace mozku a melanomu oka, je hlava u pacienta F zobrazena v sagi-

talnim fezu.

cini velké potize. Uzlinové metastazy jsou
bézné, presto dovedou prekvapit lokali-
zaci, rozsahem ¢i velikosti nebo tieba kon-
tralateralnimi lokalizacemi (obr. 1B - pravé
tiislo a leva axila). Melanom nas naucil,
Ze snad ani neni organ nebo lokalizace,
kde bychom ho (at uz priméarni melanom
nebo metastazu) nemohli najit. Zajima-
vym pfipadem mohou byt metachronni
solitdrni metastazy u téze pacientky v pra-
vém prsu a zlu¢niku (obr. 1C, D) nebo $i-
feni interlobiem levé plice (obr. 1E — me-
tastazy jsou i na bazi levé plice). V dutiné

bfisni melanom nevynechava jétra, coz je
napadné casté u okularnich melanomu
(obr. 1F), ani travici trubici - jicen, Zalu-
dek, stfeva (obr. 1G - mnohocetné posti-
Zeni klicek stfevnich) a kone¢nik. Organy
jako slezinu (obr. TH), jatra (obr. 11) nebo
nadledviny (obr. 1J) umi infiltrovat i kom-
pletné a nékdy izolované. Pfekvapeni
muze zpUsobit i rozsah onemocnéni, ktery
je velmi casto vétsi, nez se ocekavi, a do-
vede postihnout celou zobrazenou ¢&ast
téla. Pfesto i tyto obrazy mohou byt roz-
dilné, a tak zatimco nékdy je v popredi

mnohocetné kozni a podkozni postizeni
(obr. 1K - postizeni PDK s lymfedémem)
nebo postizeni ve formé podkoznich no-
dularit (obr. 1L), jindy dominuje posti-
Zeni skeletu (obr. 1TM) nebo izolované po-
stizeni organa bfisnich a hrudnich dutin
(obr. TN). Nékdy zaplava splyvajicich lozi-
sek znemozni presnéjsi lokalizaci jednot-
livych loZisek (obr. 10). Maligni melanom
nam ukazal, Ze se pomoci FDG zobra-
zuje velmi dobie a PET obrazy této ne-
moci mohou mit mnoho riznych, ¢asto
i pfekvapivych, podob.
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