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PŘEHLED

Cemiplimab v léčbě nemalobuněčného 
karcinomu plic

Cemiplimab in the treatment of non-small cell lung cancer

Koubková L. 
Pneumologická klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha

Souhrn
Východiska: Protinádorová imunoterapie je již standardem léčby nemalobuněčného kar-
cinomu plic (non-small cell lung cancer –  NSCLC) a to nejen u metastatického, ale i  lokálně 
pokročilého onemocnění a také časných, operabilních stadií. Cíl: Článek podává přehled ak-
tualizovaných výsledků studií EMPOWER-Lung 1 a EMPOWER-Lung 3. Ve studiích byla hodno-
cena účinnost cemiplimabu (monoklonální protilátky, která se váže na receptor programované 
buněčné smrti –  PD-1) u pacientů s metastatickým a lokálně pokročilým NSCLC, kteří nejsou 
kandidáti operace a chemoradiace. Také uvádíme zkušenosti z našeho pracoviště, kde byl ce-
miplimab podán v monoterapii u pacientů s vysokou expresí ligandu PD-L1. Závěr: Cemiplimab 
prokázal účinnost v monoterapii u pacientů s NSCLC exprimujícím PD-L1 u ≥ 50 % nádorových 
buněk a v kombinaci s chemoterapií na bázi platinového dubletu při expresi PD-L1 u ≥ 1 % ná-
dorových buněk v první linii léčby metastatického, ale také neresekovatelného lokálně pokro-
čilého onemocnění, nevhodného pro definitivní chemoradiaci. Pro tyto pacienty je cemiplimab 
novou léčebnou možností.
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Summary
Background: Immuno-oncotherapy is already the standard treatment for non-small cell lung 
cancer (NSCLC), not only for metastatic disease, but also for locally advanced disease as well 
as early, operable stages. Aim: The article provides an overview of the updated results of the 
EMPOWER-Lung 1 and EMPOWER-Lung 3 studies. The studies evaluated the efficacy of cemi-
plimab (a monoclonal antibody that binds to the programmed cell death receptor –  PD-1) in 
patients with metastatic and locally advanced NSCLC who are not surgery and chemoradiation 
candidates. We also present the experience from our institution, when cemiplimab was admi-
nistered as monotherapy in patients with high PD-L1 ligand expression. Conclusion: Cemipli-
mab demonstrated efficacy as monotherapy in patients with NSCLC expressing PD-L1 in ≥ 50% 
of tumor cells and in combination with platinum-doublet chemotherapy when expressing 
PD-L1 in ≥ 1% of tumor cells in the first-line treatment of metastatic but also unresectable loca-
lly advanced disease unsuitable for definitive chemoradiation, demonstrating a new treatment 
option for these patients.
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Úvod
Dle Světové zdravotnické organizace 
(WHO) byla v roce 2022 rakovina plic ce-
losvětově nejčastěji se vyskytující rako-
vinou, přičemž 2,5 milionu nových pří-
padů představovalo 12,4 % z celkového 
počtu nových případů. Rakovina plic 
byla hlavní příčinou úmrtí na rakovinu 
(1,8 milionu úmrtí, 18,7 % z celkového 
počtu úmrtí na rakovinu) a hlavní příči-
nou úmrtí na rakovinu u mužů [1].

Navzdory významnému pokroku díky 
zlepšení prevence nebo detekce a léčby 
pokročilého nemalobuněčného karci-
nomu plic (non-small cell lung cancer 
–  NSCLC) v  posledních letech je stále 
nutný další výzkum, který pomůže při-
způsobit léčebné přístupy každému jed-
notlivému pacientovi.

Zavedení checkpoint inhibitorů do kli-
nické praxe vedlo k  významnému zvý-
šení možností účinné léčby pacientů 
s pokročilým NSCLC.

Cemiplimab je plně humánní mono-
klonální protilátka třídy imunoglobu-
linu G4 (IgG4), která se váže na receptor 
programované buněčné smrti 1  (PD-1) 
a blokuje jeho interakci s ligandy PD-L1 
a PD-L2. 

Na základě výsledků studie EMPO-
WER-Lung 1, která prokázala lepší pře-
žití u pacientů léčených cemiplimabem 
v monoterapii oproti chemoterapii, byl 

cemiplimab nejprve schválen Úřadem 
pro kontrolu potravin a léčiv (FDA) a Ev-
ropskou lékovou agenturou (EMA) jako 
léčba první linie pro pacienty s  NSCLC 
s  expresí PD-L1  ≥  50  % bez EGFR, ALK 
nebo ROS1 genomových aberací u me-
tastazujícího nebo neresekovatelného 
lokálně pokročilého onemocnění ne-
vhodného pro definitivní chemora-
diaci. Následovalo schválení v  kombi-
naci s chemoterapií na bázi platiny pro 
léčbu v  první linii dospělých pacientů 
s NSCLC exprimujícím PD-L1 (u ≥ 1 % ná-
dorových buněk) bez aberací EGFR, ALK 
nebo ROS1, kteří mají lokálně pokročilý 
NSCLC a nejsou vhodní k definitivní che-
moradiaci, nebo metastazující NSCLC 
na základě výsledků studie EMPOWER-
-Lung 3 [2].

Klinické studie
Na World Conference on Lung Cancer 
v roce 2024 byly prezentovány 5leté vý-
sledky studie EMPOWER-Lung 1, což 
byla randomizovaná studie fáze III navr-
žená tak, aby zhodnotila klinický přínos 
monoterapie cemiplimabem u nově dia
gnostikovaných pacientů s NSCLC s ex-
presí PD-L1 u ≥ 50 % nádorových buněk 
a bez aberací EGFR, ALK nebo ROS1 [3]. 
Primárními cílovými body bylo celkové 
přežití (overall survival –  OS) a  přežití 
bez progrese (progression-free survival 

–  PFS). Inovativní rys této studie umož-
nil pacientům, u kterých došlo k progresi 
onemocnění, změnit terapii a  pacien-
tům randomizovaným k  chemoterapii 
byl umožněn přechod na cemiplimab, 
přičemž k tomuto zkřížení došlo u 75 % 
pacientů, kteří progredovali při léčbě 
chemoterapií. Pacientům randomizo-
vaným na cemiplimab bylo umožněno 
volitelné pokračování v  léčbě cemipli-
mabem, ale s  přidáním chemoterapie. 
Pětileté výsledky potvrzují trvalý přínos 
cemiplimabu napříč různými body účin-
nosti oproti chemoterapii. Pacienti lé-
čení cemiplimabem měli delší medián 
OS (26,1 vs. 13,3 měsíce u pacientů lé-
čených chemoterapií) (graf 1). Cemi-
plimab také vykázal vyšší míru objek-
tivní odpovědi (objective response 
rate –  ORR) 46,5 vs. 20,6 % a PFS 8,1 vs. 
5,3  měsíce ve srovnání s  chemoterapií 
(graf  2). Pacienti, jejichž onemocnění 
na cemiplimabu progredovalo, zazna-
menali klinicky významný přínos, když 
byla k jejich léčebnému režimu přidána 
chemoterapie (graf 3). Průzkumná ana-
lýza podskupin pacientů léčených cemi-
plimabem také ukazuje přímou korelaci 
mezi přežitím a  progresí onemocnění 
a úrovní exprese PD-L1. Pacienti s hladi-
nou exprese PD-L1 ≥ 90 % získávají nej-
větší klinický přínos s 39měsíčním me-
diánem OS a  15měsíčním mediánem 

CI – interval spolehlivosti, HR – poměr rizik, OS – celkové přežití, PD-L1 – programmed cell death ligand 1

PD-L1 ≥ 50 % 
populace, n Medián OS (95% CI) HR (95% Cl) p

cemiplimab 284 26,1 měsíce (22,1–31,9) 0,585 
(0,476–0,718) < 0,0001chemoterapie 281 13,3 měsíce (10,5–16,2)

Data cutoff date: January 16, 2024
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5 letGraf 1. Cemiplimab poskytuje přínos v celkovém přežití.
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pii u pacientů s pokročilým NSCLC bez 
aberací EGFR, ALK nebo ROS1, se skva-
mózní nebo neskvamózní histologií, bez 
ohledu na úroveň exprese PD-L1 [4]. Při 
primární analýze po 16,4 měsíce sledo-
vání cemiplimab plus chemoterapie 
zlepšily medián OS oproti samotné che-
moterapii (21,9 vs. 13,0 měsíce, poměr 
rizik (hazard ratio –  HR) 0,71, 95% inter-
val spolehlivosti (confidence interval  –  

léčby pro pacienty, kteří progredovali na 
monoterapii cemiplimabem v první linii 
pro pokročilý metastatický NSCLC s ex-
presí PD-L1 ≥ 50 %.

Publikovány byly rovněž aktualizo-
vané výsledky po 2 letech sledování části 
2 studie EMPOWER-Lung 3, tj.  dvojitě za-
slepené, placebem kontrolované studie 
fáze III zkoumající cemiplimab plus che-
moterapii vs. placebo plus chemotera-

PFS. To podporuje přímou korelaci mezi 
odpovědí nádoru a  hladinou exprese 
PD-L1  dříve pozorovanou u  cemipli-
mabu. Bezpečnostní profil cemiplimabu 
po 5  letech sledování byl v  souladu se 
zprávou v  předchozí analýze. Pokračo-
vání v léčbě cemiplimabem po progresi 
s přidáním chemoterapie prokazuje vý-
znamné klinické přínosy (ORR, PFS a OS) 
a poskytuje potenciální novou možnost 

CI – interval spolehlivosti, HR – poměr rizik; PFS – přežití bez progrese, PD-L1 – programmed cell death ligand-1

Data cutoff date: January 16, 2024
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5 letGraf 2. Cemiplimab poskytuje výhodu v přežití bez progrese.

PD-L1 ≥ 50 % 
populace, n Medián PFS (95% CI) HR (95% Cl) p

cemiplimab 284 8,1 měsíce (6,2–8,8) 0,500
(0,409–0,610) < 0,0001chemoterapie 281 5,3 měsíce (4,3–6,1)

VERBATIM PRESENTATION OF POSTER PRESENTED AT WCLC 2024. CONCLUSIONS AND OPINIONS EXPRESSED ARE THOSE OF THE AUTHORS ONLY. 
CONTENT OF THIS PRESENTATION IS COPYRIGHT, HELD BY THE AUTHORS. PERMISSION IS REQUIRED FOR RE‐USE.Graf 2. Cemiplimab poskytuje výhodu v přežití bez progrese.

Graf 3. Cemiplimab s přidáním chemoterapie po progresi.

† Odpověď nádoru po přidané chemoterapii byla hodnocena BIRC oproti nové výchozí hodnotě, definované jako poslední sken před iniciální dávkou chemoterapie. ‡PFS je 
definována jako doba od randomizace (pro počáteční monoterapii cemiplimabem) nebo od nové výchozí hodnoty (po přidané chemoterapii) do data první dokumentované 
progrese nádoru nebo úmrtní z jakékoliv příčiny. §Zahrnuje medián OS 15,1 měsíce po přidané chemoterapii. 
BIRC – blinded independent review committee; CI – interval spolehlivosti, L – linie, ORR – míra objektivní odpovědi; OS – celkové přežití; PFS – přežití bez progrese
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21,1 měsíce (95% CI 15,9– 23,5) pro cemi-
plimab plus chemoterapie vs. 12,9 mě-
síce (95% CI 10,6– 15,7) pro samotnou 
chemoterapii (HR 0,65; 95% CI 0,51– 0,82; 
p  =  0,0003) (graf 4). Medián PFS byl 
8,2 měsíce (95% CI 6,4– 9,0) vs. 5,5 mě-

rapii, s  350 mg cemiplimabu (n  =  312) 
nebo placebem (n = 154) každé 3 týdny 
po dobu až 108  týdnů. Primární kon-
cový bod byl OS; sekundární koncové 
body zahrnovaly PFS a ORR. Po 28,4 mě-
síce mediánu sledování byl medián OS 

CI) 0,53– 0,93; p  =  0,014). Publikovány 
byly protokolem specifikované konečné 
výsledky OS a 2letého sledování.

Pacienti (n  =  466) byli randomizo-
váni v poměru 2  : 1 k histologicky spe-
cifické platinové dubletové chemote-

Medián OS, měsíce (95% CI) 
cemiplimab + CHT 21,1 (15,9–23,5)
placebo + CHT 12,9 (10,6–15,7)

Medián PFS, měsíce (95% CI)
cemiplimab + CHT 8,2 (6,4–9,0)
placebo + CHT 5,5 (4,3–6,2)

Dlouhodobé sledování po 28,4 měsících dle protokolem specifikované konečné analýzy. Konečná analýza nebyla součástí statistické hierarchie. Datum 
uzávěrky dat: 14. června 2022.
Medián sledování: 28,3 měsíců (IQR 25,9–31,1) pro cemiplimab + CT, a 28,7 měsíců (IQR 26,2–31,0) pro placebo + CHT.
cemi – cemiplimab, CI – interval spolehlivosti, CHT – chemoterapie, HR – poměr rizik, IQR – mezikvartilové rozpětí, ITT – intention-to-treat, OS – celkové přežití, 
pbo – placebo, PFS – přežití bez progrese
Makharadze T, et al. J Thorac Oncol. 2023;18:755–768.
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Graf 5. Signifikantní zlepšení v OS – PD-L1 ≥ 1 % populace 1.

Celková populace (n = 327)

CI – interval spolehlivosti, HR – poměr rizik, OS – celkové přežití, PD-L1 – programmed cell death-ligand 1
Baramidze A, et al. Poster 1495P presented at the European Society for Medical Oncology (ESMO) 2023 Annual Meeting, 20–24 October 2023, 
Madrid, Spain. 
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Tato byla ukončena v 9/ 23 pro pneumo-
nitis stupně 2, která vyžadovala dlouho-
dobou léčbu kortikosteroidy. Na PET/ CT 
došlo k výrazné parciální regresi nádoru 
a u pacientky byla indikována radikální 
radioterapie, kterou ukončila v 5/ 24. Na 
kontrolním PET/ CT v 11/ 2024 popsáno 
stacionární, mírně až středně FDG-avidní 
plicní ložisko vpravo v  horním plicním 
laloku paramediastinálně, velikosti cca 
21 × 31 mm –  reziduální tumorózní lo-
žisko po radioterapii, již poradiačně re-
gresivně změněno, ke sledování (obr. 1).

Druhý pacient, kterému bylo v  době 
diagnózy 79 let, absolvoval 11 cyklů léčby 
cemiplimabem pro bronchogenní dlaž-
dicobuněčný karcinom horního laloku 
vlevo, PD-L1 pozitivita ve 100 % nádoro-
vých buněk, EGFR, ALK, ROS1 negativní, 
cT3N3M0, stadium IIIC, které dle multi-
disciplinárního týmu (MDT) nebylo rov-
něž možno řešit kurativně radioterapií. 
Léčbu pacient toleroval dobře, bez nežá-
doucích účinků, na PET/ CT popsáno opa-
kovaně stabilní onemocnění. Po 11. cyklu 
však doma došlo k náhlému úmrtí.

Třetí pacient byl v  době diagnózy 
82letý, s  bronchogenním adenokar-
cinomem horního laloku pravé plíce, 
cT2aN3M0, stadium IIIB, EGFR, ALK, 
ROS1  negativní, PD-L1  pozitivita ve 

47,9 vs. 22,7 %. Výsledky favorizovaly ce-
miplimab plus chemoterapii před sa-
motnou chemoterapií. Lepší účinnost 
oproti samotné chemoterapii byla po-
zorována jak u skvamózní, tak u neskva-
mózní histologie. Bezpečnost byla v sou-
ladu s předchozími zprávami.

Zkušenosti z našeho pracoviště
Na našem pracovišti máme zkušenosti 
s  léčbou cemiplimabem v monoterapii 
u  čtyř pacientů, u  kterých byla úhrada 
této léčby schválena s odkazem na usta-
novení §16 zákona o veřejném zdravot-
ním pojištění. Jednalo se o pacienty s lo-
kálně pokročilým NSCLC, který z hlediska 
velikosti a uložení nádoru nebyl vhodný 
pro léčbu konkomitantní chemoradiote-
rapií a který se vyznačoval vysokou ex-
presí PD-L1. U prvních tří pacientů byla 
exprese PD-L1 100 %. 

První byla 69letá pacientka s  dia
gnózou bronchogenního karcinomu pra-
vého horního laloku, histologicky NSCLC 
blíže nespecifikovaný (NOS) cT4 N3M0, 
stadium IIIC (PET pozitivní mediastinální 
a oboustranné hilové uzliny), EGFR, ALK 
a  ROS1  negativní, PD-L1  pozitivita ve 
100 % nádorových buněk, next genera-
tion sequencing (NGS) negativní, absol-
vovala pět cyklů léčby cemiplimabem. 

síce (95% CI 4,3– 6,2); HR 0,55; 95% CI 
0,44– 0,68; p < 0,0001 (graf 5) a ORR byla 
43,6 vs. 22,1 %. Bezpečnost byla obecně 
v souladu s dříve hlášenými daty. Výskyt 
nežádoucích účinků souvisejících s léč-
bou stupně 3  nebo vyššího byl 48,7  % 
u  cemiplimabu plus chemoterapie 
a 32,7 % pouze s chemoterapií. Při pro-
tokolem specifikované konečné analýze 
OS s 28,4 měsíce sledování pokračoval 
přínos cemiplimabu plus chemoterapie 
oproti chemoterapii samotné u pacientů 
s pokročilým skvamózním nebo neskva-
mózním NSCLC, napříč všemi úrovněmi 
exprese PD-L1.

Analýza podskupin studie EMPOWER-
-Lung 3 část 2 byla zaměřena na podsku-
pinu pacientů s expresí PD-L1 ≥ 1 % [5]. 
Z  327  pacientů s  PD-L1  ≥  1  %  (celkem 
466 pacientů ve studii) dostalo 217 ce-
miplimab plus chemoterapii a  110  do-
stalo pouze chemoterapii. Po střední 
době sledování 28,0  měsíce byl me-
dián OS pro cemiplimab plus chemote-
rapie 23,5 měsíce (95% CI 20,9– 27,2) vs. 
12,1 měsíce (95 % CI 10,1– 15,7) pro sa-
motnou chemoterapii (HR 0,51; 95 % CI 
0,38– 0,69; p < 0,0001); medián PFS byl 
8,3 měsíce (95 % CI 6,7– 10,8) vs. 5,5 mě-
síce (95 % CI 4,3– 6,2); HR 0,48; 95 % CI 
0,37– 0,62; p < 0,0001 (graf 6) a ORR byla 

Graf 6. Signifikantní zlepšení v PFS – PD-L1 ≥1% populace 1.

Celková populace (n = 327)

CI – interval spolehlivosti, HR – poměr rizik, PD-L1 – programmed cell death-ligand 1, PFS – přežití bez progrese
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ním plicním laloku vpravo), EGFR, ALK, 
ROS1 negativní, PD-L1 pozitivita v 65 % 
nádorových buněk. Dle MDT nález ino-
perabilní, radikální radioterapie vzhle-
dem k plicním funkcím a rozsahu nádoru 
nebyla možná, proto indikována imuno-
terapie cemiplimabem. Pacient dosud 
absolvoval devět cyklů bez nežádoucích 
účinků s parciální regresí. V léčbě, kterou 
dobře toleruje, pokračuje (obr. 2).

Poslední, 76letý pacient s  nádoro-
vou duplicitou (stav po neadjuvantní 
chemoterapii s  následnou levostran-
nou lobektomií v roce 2019 pro dlaždi-
cobuněčný karcinom, ypT2a ypN0) za-
hájil léčbu cemiplimabem v 5/ 2024 pro 
adenokarcinom horního laloku pravé 
plíce, cT4N0M0, stadium IIIA (primární 
nádor v pravém horním plicním laloku, 
dvě metastatická ložiska v horním a dol-

100 % nádorových buněk, 11/ 2024 do-
plněno z  původní biopsie NGS, proká-
zána MET exon 14 skipping mutace. Pa-
cient absolvoval šest cyklů s  výraznou 
parciální regresí, pro suspektní imunitně 
podmíněnou neuropatii byla léčba pře-
rušena, následovala radikální radiote-
rapie zbytkového tumoru, následně 
však na PET/ CT popsány nově podkožní 
metastázy.

Obr. 1.  PET/CT při stanovení diagnózy a po léčbě cemiplimabem a radioterapií.

Obr. 2. PET/CT při stanovení diagnózy a parciální regrese při léčbě cemiplimabem. 
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rapie na bázi platiny. Výsledky výše uve-
dených studií tak zaplňují mezeru v do-
stupných důkazech, které jsou důležité 
pro klinickou praxi a ukazují novou lé-
čebnou možnost pro tyto pacienty.
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Závěr
Studie EMPOWER-Lung 1 a EMPOWER-
-Lung 3  prokázaly účinnost cemipli-
mabu v léčbě pokročilého NSCLC a sou-
časně řeší klinickou potřebu pacientů 
s  lokálně pokročilým onemocněním, 
kteří nejsou kandidáty na chirurgickou 
resekci nebo definitivní chemoradiaci 
s následnou konsolidací durvalumabem 
(anti-PD-L1 protilátka), která je doporu-
čována na základě výsledků studie Paci-
fic [6]. Pro pacienty s lokálně pokročilým 
onemocněním, kteří nejsou indikováni 
k souběžné chemoradiaci, byla jediným 
dostupným standardem péče chemote-


