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Streszczenie

Chloniaki z komorek B stanowiq ponad 85% wszystkich chloniakow nie-Hodgkina (NHL).
Immunochemioterapia z zastosowaniem przeciwcial monoklonalnych anty-CD20 nalezy do pod-
stawowych metod leczenia B-NHL przede wszystkim w pierwszej, ale rowniez w kolejnych liniach
terapii, a rytuksymab pozostaje najczesciej stosowanym przeciwciatem monoklonalnym. Od roku
2017 w krajach Unii Europejskiej dostgpne sq biorownowazne postaci rytuksymabu. W pracy
przedstawiono badanie rejestracyine oraz porejestracyjne jednego z dwoch preparatow dostepnych
w krajach Unii Europejskiej (Riximyo®, Sandoz) oraz retrospektywnqg analize dotyczqcq stoso-
wania prepavatow rytuksymabu w niemieckich osrodkach onkologicznych po wejsciu na rynek
postaci biorownowaznych. Wyniki ukazujq skutecznosc i bezpieczenstwo leczenia preparatami
biorownowaznymi zblizone do cechujgcych preparat oryginalny, a takze covaz szersze ich stosowanie
w praktyce klinicznej, przekvaczajgce 80% u chorych na NHL 1 przewleklq biataczke limfocytowg,
a w przypadku chorych na chloniaka rozlanego z duzych komorek B przekraczajgce 90%. Biorow-
nowazny rytuksymab jest rowniez coraz czesciej stosowany w innych krajach europejskich, takze
w Polsce, a jego wprowadzenie na rynek w istotny sposob wplywa na zmmniejszenie kosztow leczenia.

Stowa kluczowe: leki biologiczne, leki bioréownowazne, rytuksymab, chtoniaki B-komoérkowe,
przewlekta biataczka limfocytowa
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Abstract

B-cell lymphomas account for over 85% of all non-Hodgkin lymphomas (NHL). Immunochemo-
therapy with anti-CD20 monoclonal antibodies is nowadays established standard of B-NHL
treatment, primarily in the first, but also in subsequent lines of therapy, and rituximab remains
the most frequently used monoclonal antibody. Biosimilars of rituximab have been available in the
European Union since 2017. In this paper a registration and post-authorization studies of one of
the two products available in the European Union countries (Riximyo®, Sandoz) are prestented
as well as retrospective analysis of the usage of rituximab products in German cancer centers after
biosimilars entered the market. The results of the studies show the effectiveness and safety of treat-
ment with bioequivalent products similar to oviginals preparation, as well as their increasing use
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wn clinical practice, exceeding 80% in patients with NHL and chronic lymphocytic leukemia, and
in the case of patients with diffuse large B-cell lymphoma, exceeding 90%. Biosimilar rituximab is
also increasingly used in other European countries, including Poland, and its introduction to the

market significantly reduces treatment costs.
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Wprowadzenie

Chtoniaki nie-Hodgkina B-komérkowe (B-
-NHL, non-Hodgkin B-cell lymphoma) sa hete-
rogenna grupg nowotworow ukiadu chtonnego,
obejmujaca zarowno postaci o powolnym przebiegu,
jak chioniak grudkowy (FL, follicular lymphoma),
jak 1 agresywne, takie jak chioniak rozlany z duzych
komorek B (DLBCL, diffuse large B-cell lymphoma).
Wsrod wszystkich chloniakéw nie-Hodgkina B-
-NHL stanowia ponad 85%. Czesto$¢ zachorowan
na NHL zwieksza sie z wiekiem; mediana wieku
przy zachorowaniu wynosi 65-74 lat.

Chloniak rozlany z duzych komoérek B jest
najczestszym chloniakiem wérod NHL, stanowiac
30-58% wszystkich NHL, ma agresywny przebieg
kliniczny 1 wymaga leczenia jak najszybciej po
ustaleniu rozpoznania. U okoto 50% chorych mozna
uzyskac wyleczenie. Chtoniak grudkowy jest naj-
czestszym wérod chioniakéw indolentnych, stanowi
okoto 70% indolentnych chtoniakéw nie-Hodgkina.
Cechuje sie powolnym przebiegiem klinicznym
1w zdecydowanej wiekszo$ci przypadkow pozostaje
choroba nieuleczalng. Wybor strategii leczenia B-
-NHL zalezy od wielu czynnikéw, takich jak cechy
histologiczne, stadium zaawansowania choroby,
wiek pacjenta oraz choroby wspoélistniejace. Im-
munochemioterapia z zastosowaniem przeciwcial
monoklonalnych anty-CD20 nalezy do podstawo-
wych metod leczenia B-NHL zar6wno pierwszej,
jak i kolejnych linii.

Czasteczka CD20 jest antygenem typowym dla
linii B-komérkowej, obecnym na limfocytach pre-
-B i B, nie stwierdza sie jej na formach mtodszych
ani na plazmocytach. Przeciwciata monoklonalne
skierowane przeciw czasteczce CD20 nalezg do
najczesciej stosowanych w leczeniu nowotworow.
Przeciwciata anty-CD20 dzielg sie na przeciwciala
typu I (typu rytuksymabu) 1 typu II (typu tositumo-
mabu), ktore roznig sie sposobem wigzania z epi-
topem antygenu CD20, co wplywa na odmienno$ci
w zakresie mechanizmu ich dzialania. Przeciwciala
typu II w znacznie mniejszym stopniu indukuja
cytotoksyczno$¢é zalezna od dopelniacza (CDC,
complement dependent cytotoxicity), a w wiekszym —

Hematologia — Edukacja 2021, 1, 1: 19-24

bezposSrednig $mier¢ komorki w porownaniu z prze-
ciwcialami typu I. Oba typy przeciwcial w podob-
nym stopniu indukujg cytotoksyczno$¢ komorkowg
zalezng od przeciwcial (ADCC, antibody-dependent
cell mediated cytotoxicity). Rytuksymab byl pierw-
szym przeciwcialem anty-CD20 wprowadzonym
do leczenia B-NHL w 1997 roku, a tym samym
w ogole do terapii choréb nowotworowych. Jest
to chimeryczne ludzko-mysie przeciwcialo typu I,
ktorego potaczenie z antygenem CD20 prowadzi do
$mierci limfocytéw B w mechanizmie zaleznym od
CDC, ADCC oraz apoptozy. Rytuksymab uwrazliwia
rowniez komoérki nowotworowe na dzialanie che-
mioterapii 1 wywoluje ,,efekt szczepionki”, ktory
polega na indukcji nowotworowo-swoistej odpowie-
dzi limfocytow T w wyniku prezentacji krzyzowe;j
antygenow uwolnionych ze zniszczonych komorek
nowotworowych z udzialem komoérek prezentu-
jacych antygen (APC, antigen-presenting cells).
Rytuksymab w postaci dozylnej uzyskat rejestra-
cje amerykanskiej Agencji ds. Zywnosci i Lekow
(FDA, Food and Drug Administration) do leczenia
chloniakéw w 1997 roku, a rejestracje Europejskiej
Agencji Lekow (EMA, European Medicines Agency)
w 1998 roku. Wprowadzenie rytuksymabu zrewolu-
cjonizowalo leczenie chtoniakéw B-komorkowych.
Schematy immunochemioterapii z zastosowaniem
rytuksymabu stanowig obecnie standard leczenia
chioniakow B-komorkowych oraz przewlekiej bia-
taczki limfocytowej (CLL, chronic lymphocytic leu-
kemia). W randomizowanych badaniach klinicznych
III fazy wykazano, ze u chorych na FL 1 DLBCL
dolaczenie rytuksymabu do chemioterapii wplywa
na zwiekszenie calkowitego odsetka odpowiedzi
(ORR, overall response rate) i odsetka calkowitej
remis;ji (CR, complete remission), wydluzenie czasu
wolnego od progresji choroby (PFS, progression-
-free survival) oraz czasu calkowitego przezycia
(OS, overall survival) [1-4]. Rytuksymab jest
rowniez stosowany w leczeniu podtrzymujacym
po uzyskaniu co najmniej czeSciowej odpowiedzi
na terapie indukujaca remisje u chorych na FL,
zarowno w przypadku postaci nawrotowej, jak
1leczenia pierwszej linii. Leczenie podtrzymujace
wplywa na zwiekszenie odsetka CR i wydluzenie
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PFS [5, 6] i nalezy obecnie do standardow leczenia
FL. W polaczeniu z réznymi schematami chemiote-
rapii rytuksymab jest ponadto szeroko stosowany
w leczeniu innych chioniakow B-komorkowych,
zarowno indolentnych (chloniaki strefy brzeznej
[MZL, marginal zone lymphoma], makroglobu-
linemia Waldenstroma [WM, Waldenstrom mac-
roglobulinemial), jak 1 agresywnych (chioniak
z komorek plaszcza [MCL, mantle cell lymphomal)
oraz wysoce agresywnych (chloniak Burkitta [BL,
Burkitt lymphoma]) [7]. Obecnie, mimo wprowa-
dzenia do leczenia chioniakow B-komoérkowych
wielu nowych czgsteczek, nowych przeciwcial
anty-CD20, anty-CD19, przeciwcial sprzezonych
z cytostatykami czy immunotoksynami, przeciwcial
bispecyficznych, schematy z rytuksymabem sa
nadal szeroko wykorzystywane, a sam rytuksymab
pozostaje najczesciej stosowanym przeciwcialem
monoklonalnym w hematoonkologii.

Biorownowazne postaci rytuksymabu

Ze wzgledu na rosnace koszty terapii prze-
ciwnowotworowych duze nadzieje wigze sie
z wprowadzaniem postaci hiorownowaznych ory-
ginalnych lekéw biologicznych, ktorych ochrona
patentowa wygasta. Koszt wytwarzania lekow
biorownowaznych jest istotnie nizszy od kosztu
wytwarzania lekow oryginalnych, co ma szczeg6lne
znaczenie w przypadku drogich terapii, takich jak
przeciwciala monoklonalne. Lek biordbwnowazny
to produkt biologiczny, ktory jest wysoce podobny
do leku referencyjnego mimo niewielkich roznic
Kklinicznie nieaktywnych skladnikow. Lek biorow-
nowazny 1 lek referencyjny zawieraja zasadniczo
ten sam skladnik czynny i wykazuja taki sam profil
bezpieczenstwa i1 skuteczno$ci. Nie ma klinicznie
istotnych r6znic miedzy produktem biorownowaz-
nym a produktem referencyjnym pod wzgledem
bezpieczenstwa, czystoSci i mocy produktu. Aby
lek bior6wnowazny mogt by¢ stosowany w krajach
Unii Europejskiej (UE) musi spetni¢ warunki Scisle
okreslone przez EMA.

Pierwszy lek biorownowazny to rekombino-
wany hormon wzrostu stosowany od 2006 roku.
Natomiast pierwszym lekiem bioréwnowaznym
w hematoonkologii byt czynnik stymulujacy two-
rzenie kolonii granulocytow (G-CSE, granulocyte
colony-stimulating factor), ktéory obecnie prak-
tycznie zastgpil preparaty oryginalne — zaré6wno
w postaci krotkodzialajacej, jak i o przediuzonym
dzialaniu. Ani w badaniach porejestracyjnych, ani
w praktyce klinicznej nie odnotowano zadnych réznic

dotyczacych skutecznosci i profilu bezpieczenstwa
bior6wnowaznego G-CSF w poré6wnaniu z prepa-
ratami oryginalnymi. W 2017 roku EMA zatwier-
dzita do stosowania w krajach UE dwie czasteczki
biorownowazne rytuksymabu: CP10 1 GP2013, za-
twierdzajac tym samym pierwsze biorownowazne
przeciwciala w hematoonkologii. Biorownowazne
preparaty rytuksymabu budzily wiele emocji,
poniewaz w przeciwienstwie do G-CSF lek ten
stosuje sie w leczeniu przeciwnowotworowym,
a jego czasteczka jest znacznie bardziej zlozona.
Wprowadzenie bioréwnowaznego rytuksymabu
bylo bardzo oczekiwane w zwigzku z nadziejg na
obnizenie kosztoéw leczenia, bioragc pod uwage
jego szerokie stosowanie w terapii chloniakow
B-komorkowych. Biorownowazne preparaty ry-
tuksymabu zostaly zatwierdzone na podstawie
badan rejestracyjnych III fazy, przyktadem takiego
badania jest ASSIST-FL [8].

Badanie kliniczne ASSIST-FL

Projekt ASSIST-FL byt randomizowanym,
przeprowadzonym metodg podwojnie Slepej proby
badaniem, w ktorym uczestniczylo 629 chorych na
zaawansowanego FL ze wskazaniami do leczenia
pierwszej linii ze 159 oSrodkow z 22 krajow. Celem
badania bylo wykazanie takiej samej skuteczno$-
ci 1 tolerancji rytuksymabu bior6wnowaznego
(GP2013) 1 rytuksymabu referencyjnego (R). Oba
przeciwciala stosowano w polaczeniu z cyklofo-
sfamidem, winkrystyna i prednizonem (R-CVP).
Badanie ASSIST-FL skiladalo sie z fazy leczenia
(6 cykli R-CVP) i terapii podtrzymujacej (24 miesia-
ce) oraz fazy obserwacji po leczeniu (trwajacej do
3 lat po randomizacji). Pierwszorzedowym punk-
tem koncowym byt ORR, ktory wynosit 87,1%
w grupie otrzymujacej rytuksymab bioréwno-
wazny 1 87,5% w grupie leczonej rytuksymabem
referencyjnym. Odsetki CR i remis;ji czeSciowych
rowniez nie roznily sie istotnie 1 wynosily, odpo-
wiednio, 14,8% 1 72,3% oraz 13,4% 1 74,1% dla
GP2013-CVP i R-CVP. Nie stwierdzono roznic
w farmakokinetyce poro6wnywanych produktow
(maksymalne stezenie leku we krwi chorych) ani
roznic pod wzgledem immunogenno$ci, tolerancji
czy czestoSci wystepowania dzialan niepozadanych.
Biorac pod uwage fakt, ze w przypadku lekow
biorownowaznych zakres badan klinicznych jest
mniejszy w poroOwnaniu z takim zakresem od-
noszacym sie do lekow oryginalnych, istotne
znaczenie maja badania porejestracyjne i dane
z praktyki kliniczne;j.
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Badanie obserwacyjne dotyczace
stosowania preparatow rytuksymabu
w oSrodkach onkologicznych w Niemczech

W 2020 roku Otremba 1 wsp. [9] przedstawili
wyniki badania obserwacyjnego dotyczacego sto-
sowania preparatow rytuksymabu u chorych na
NHL i CLL w hematoonkologicznych o§rodkach
niemieckich wkroétce po wprowadzeniu do prak-
tyki klinicznej bior6wnowaznego rytuksymabu.
Dane zostaly zgromadzone przez 71 lekarzy z 23
osrodkéw 1 dotyczyly chorych leczonych w okresie
od lipca 2017 roku do czerwca 2019 roku. Celem
badania bylo przedstawienie rzeczywistych danych
dotyczacych stosowania leku bior6wnowaznego
ilekureferencyjnego w schematach z chemioterapia.
W ciagu 12 miesiecy zebrano lacznie anonimowe
dane 1741 chorych w oSrodkach zajmujacych sie
leczeniem nowotworéw w Niemczech. Dane gro-
madzono elektronicznie, za pomocg oprogramowa-
nia Oncotrace. Analiza obejmowala chorych leczo-
nych referencyjnym rytuksymabem i preparatami
biorownowaznymi (firm Sandoz 1 Celltrion) oraz
rytuksymabem nieokreSlonego rodzaju. Wszyst-
kie preparaty podawano droga dozylng. Chorzy
leczeni oryginalnym rytuksymabem podskornym
byli rowniez uwzglednieni w analizie, stanowili
jednak bardzo niewielki odsetek (< 2%). Autorzy
porownali zuzycie poszczegdlnych preparatow
w lipcu 2017 roku i czerwcu 2019 roku. Wsrod 1741
chorych uczestniczacych w badaniu bylo 1241
chorych na NHL i 500 chorych na CLL. Najwieksza
grupe wérod chorych na NHL stanowili chorzy na
FL (18,6%) 1 DLBCL (14%), u 38,8% natomiast
rozpoznano inne typy NHL, w tym 5,9% MZL, 3,6%
MCL. W catej grupie leczonych chorych byto okoto
30% chorych na CLL, co jest zgodne z danymi z lite-
ratury wskazujacymi, ze CLL to najczestszy sposrod
nowotwordow ukladu chlonnego. W analizowanej
grupie wiecej bylo chorych na FL niz na DLBCL,
cho¢ ten ostatni jest najczeSciej rozpoznawanym
chioniakiem. Warto w tym miejscu wspomniec, ze
w Polsce FL rozpoznaje sie rzadziej niz w innych
krajach europejskich. Okoto 2/3 chorych bylo mie-
dzy 60. a 80. rokiem zycia. W leczeniu pierwszej
linii zastosowano 38 protokol6w immunochemiote-
rapii, co wynikalo prawdopodobnie z wigczenia do
analizy chorych na r6zne chioniaki B-komérkowe.
O ile w przypadku chtoniakow najczeSciej wystepu-
jacych, takich jak DLBCL, FL czy MCL, standardy
leczenia sa do§¢ SciSle okreSlone, o tyle w przypad-
ku chloniakow rzadszych, w odniesieniu do ktorych
brakuje danych z badan klinicznych, postepowanie
jest znacznie bardziej zroznicowane. NajczeScie]

stosowanymi schematami byly: schemat BR (ben-
damustyna, rytuksymab) u 426 chorych i R-CHOP
(rytuksymab, cyklofosfamid, doksorubicyna, pred-
nizon) u 337 chorych. W Polsce w leczeniu pierw-
szej linii chorych na chioniaki schemat BR stosuje
sie stosunkowo rzadko, najczestsze schematy to
R-CHOP i R-CVP. Jedynym wskazaniem, w ktorym
schemat BR jest stosowany czeSciej w pierwszej
linii, pozostaje CLL. Podtrzymywanie rytuksyma-
bem zastosowano u 307 chorych. Podano Igcznie
7595 cykli rytuksymabu, przy czym biorownowazny
rytuksymab zastosowano w ponad 55% cyKli, re-
ferencyjny rytuksymab w 28,3% cykli, a w 14,5%
cykli rodzaju preparatu nie okreslono. U chorych
na FL bioréwnowazny rytuksymab zastosowano
w 48,6% cykli, natomiast u chorych na DLBCL
w 70% cykli. Lacznie 54,6% chorych ze wskazaniami
ekstrapolowanymi otrzymato rytuksymab bioréw-
nowazny. W grupie chorych na CLL 54,8% otrzy-
mato rytuksymab bior6wnowazny. W czasie prowa-
dzenia badania obserwowano istotne zwiekszenie
czestoSci stosowania biorownowaznego rytuksy-
mabu z rownoczesnym ograniczeniem stosowania
preparatu oryginalnego. Wzrost byl najwiekszy
w przypadku rytuksymabu firmy Sandoz. Ogbtem
u chorych na CLL i NHL rytuksymab bioréwnowaz-
ny stosowano u 52% w pierwszej linii leczenia oraz
u55% chorych w drugiej i kolejnych liniach. W czasie
prowadzenia badania odsetek chorych, u ktérych
stosowano biorownowazny rytuksymab, zwiekszyt
sie z 12% (lipiec 2017) do 83% (czerwiec 2019).
Przy czym odsetek chorych, ktorym podawano
rytuksymab firmy Sandoz, zwiekszyt sie z 1,2% do
54,7%, za$§ w przypadku rytuksymabu produkowa-
nego przez firme Celltrion obserwowano wzrost
210,75% do 25,5%. Rownoczesnie czestoS¢ stosowa-
nia oryginalnego preparatu zmniejszyla sie z 51,5%
do 15,6%. Zmiany dotyczyly w podobnym stopniu
chorych z wszystkimi typami chioniakow — za-
rowno DLBCL, FL czy wskazan ekstrapolowanych,
jak 1 CLL. Dane te ukazuja rosnaca role oraz coraz
wieksza akceptacje biorownowaznego rytuksymabu
w onkologicznych o§rodkach niemieckich, nie tylko
we wskazaniach zarejestrowanych, ale rowniez
ekstrapolowanych. Od lipca 2017 roku do czerwca
2019 roku stosowanie biorownowaznego rytuksy-
mabu zwiekszylo sie 7-krotnie, przede wszystkim
za sprawg rytuksymabu firmy Sandoz. Glowna
motywacja coraz czestszego stosowania biorowno-
waznego rytuksymabu byta cheé obnizenia kosz-
tow leczenia. Co jest istotne, lekarze, uzasadniajac
swo] wybor, przede wszystkim powolywali sie na:
nzatwierdzony standard leczenia” (71%) 1 ,,udo-
wodniong skuteczno$¢” (50%), a polityka szpitala
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narzucajgca stosowanie okreS§lonego preparatu
byta dopiero na 3. miejscu (32%). Wyniki badania
pokazuja, ze mimo wczesnych obaw rytuksymab
bioréwnowazny po okolo 2 latach od wprowadzenia
na rynek niemiecki stal sie znacznie szerzej stoso-
wany niz preparat oryginalny. Nalezy podkreslic,
ze stalo sie to w bardzo krotkim czasie. Wprawdzie
w badaniu analizowano jedynie zmiany pod wzgle-
dem czesto$ci stosowania poszczegolnych prepara-
tow, a nie skuteczno$¢ 1 bezpieczenstwo, to jednak
tak szerokie stosowanie preparatu biorownowazne-
go pod koniec czasu obserwacji wskazuje na brak
zastrzezen w odniesieniu do bior6wnowaznego
rytuksymabu. O zaufaniu lekarzy do leku biorow-
nowaznego $wiadczy w szczeg6lnoSci stosowanie
pod koniec okresu obserwacji biorownowaznego
rytuksymabu u ponad 90% chorych na DLBCL,
poniewaz leczenie to prowadzi sie z intencja wyle-
czenia. Podobne dane dotycza innych krajow euro-
pejskich, takich jak Austria, Wiochy czy Norwegia.

Jednym z celow badania Otremby i wsp. [9]
byla analiza czesto§ci zamiany jednego preparatu
rytuksymabu na inny. Zanotowano zamiany zarow-
no z preparatu oryginalnego na bioro6wnowazny,
z biorbwnowaznego na bior6wnowazny, jak i z bio-
rownowaznego na oryginalny. Ogdlnie zamiany
takie obserwowano rzadko — tylko u 31 chorych;
u zdecydowanej wiekszos$ci chorych leczenie
od poczatku rozpoczynano rytuksymabem bio-
podobnym. W analizie nie okres§lano przyczyny
zamiany preparatu, a autorzy zaznaczaja, ze liczba
chorych, u ktorych dokonano zamiany, jest zbyt
mala, aby wnioski byly rozstrzygajace. Zamiana
lekéw oryginalnych i bioréwnowaznych pozostaje
w ostatnich latach przedmiotem goracej dyskusji.
Zgromadzone, jak dotad, dane pochodza przede
wszystkim z analiz prowadzonych u chorych
na reumatoidalne zapalenie stawow leczonych
rytuksymabem, w ktérych nie obserwowano
zadnych probleméw dotyczacych skutecznoS$ci
1 bezpieczenstwa leczenia [10]. Dlatego tak istot-
ne znaczenie ma gromadzenie danych z badan
obserwacyjnych dotyczacych zastosowania bio-
podobnego rytuksymabu réwniez u chorych na
chloniaki, aby ocenié wplyw zamiany preparatow
w tym wskazaniu.

Badanie porejestracyjne biorownowaznego
rytuksymabu u chorych na DLBCL

W trakcie zjazdu Europejskiego Stowarzysze-
nia Hematologicznego (EHA, European Hemato-
logy Association) w 2020 roku Weslau 1 wsp. [11]

przedstawili wstepna analize dotyczaca badania
REFLECT — pierwszego nieinterwencyjnego,
prospektywnego badania klinicznego poswieco-
nego skuteczno$ci 1 bezpieczenstwu stosowania
preparatu biorownowaznego rytuksymabu firmy
Sandoz w leczeniu chorych na DLBCL w praktyce
klinicznej (w badaniu rejestracyjnym uczestniczyli
jedynie chorzy na FL). Badanie jest szczeg6lnie
wazne, zwazywszy na fakt, ze celem leczenia cho-
rych na DLBCL pozostaje uzyskanie wyleczenia
lub dlugotrwalej remisji. Do badania zakwalifiko-
wano 170 chorych, w leczeniu stosowano schemat
R-CHOP. OdpowiedZ uzyskano u 88% chorych,
w tym u 57% odpowiedz catkowita. We wstepnej
analizie nie stwierdzono roznic w zakresie profilu
bezpieczenstwa w porownaniu z danymi z badan
klinicznych preparatu oryginalnego. Ostateczne
wyniki tej analizy sg spodziewane w roku biezacym
(2021).

Biorownowazne preparaty
rytuksymabu w Polsce

W Polsce bioréwnowazny rytuksymab jest
dostepny dopiero od listopada 2019 roku. Dwa pre-
paraty — firm Sandoz 1 Celltrion — wprowadzono
w podobnym czasie. Koszty terapii rytuksymabem
zmniejszyly sie o ponad polowe w skali catego
2020 roku. W grudniu 2020 roku u 67% chorych
leczonych rytuksymabem zastosowano preparat
bioroéwnowazny, w tym u ponad polowy chorych
byt to preparat Riximyo®, co — podobnie jak
w analizie niemieckiej — wskazuje na szybkie
zastepowanie leku oryginalnego hior6wnowaznym.
Dodatkowa wazng zmiang, ktora umozliwi szersze
stosowanie rytuksymabu zgodnie z aktualng wiedza
medyczng i zaleceniami, jest likwidacja programu
lekowego z rytuksymabem, w ramach ktorego lek
podawano chorym na najczestsze typy chloniakow
— DLBCL i FL. Od 1 stycznia 2021 roku dozylny
rytuksymab jest stosowany w ramach katalogu
chemioterapii, co oznacza, ze moze by¢ faczony
z kazda inna metoda terapii 1 w kazdej linii leczenia.
Zmiana ta wplynie na zwiekszenie dostepnosci
tego leku w populacji polskich chorych na FL
1 DLBCL, umozliwiajac tym samym terapie zgodng
z obowigzujacymi zaleceniami, zarowno polskimi,
jaki i miedzynarodowymi, co przelozy sie na popra-
we wynikOw leczenia. Zgodnie z danymi sprzeda-
zowymi z roku 2019 stosowanie rytuksymabu byto
w Polsce mniejsze niz w innych krajach europej-
skich; sytuacja ta obecnie prawdopodobnie sie
zmieni.
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Podsumowanie

Rytuksymab nalezy do najczeSciej stoso-
wanych przeciwcial monoklonalnych w leczeniu
chioniakow. W 2017 roku EMA zatwierdzila pierw-
sze biorOwnowazne preparaty rytuksymabu na
podstawie badan klinicznych III fazy, w ktorych
wykazano ich podobna skuteczno$¢ i bezpieczen-
stwo wzgledem rytuksymabu referencyjnego. Dane
z oSrodkow niemieckich zebrane w ramach badania
RWE (real-world evidence) pokazuja, ze w ciagu
2 lat (2017-2019) rytuksymab biopodobny stat sie
przeciwcialem znacznie czeSciej stosowanym niz
preparat oryginalny u chorych na B-NHL oraz CLL.
Wstepne wyniki badania REFLECT wskazuja na
skuteczno$é i bezpieczefstwo preparatu Riximyo®
nierdznigce sie od cechujacych preparat oryginal-
ny w leczeniu pierwszej linii chorych na DLBCL.
Stosowanie preparatéw biopodobnych przyczynia
sie do istotnego obnizenia kosztow leczenia prze-
ciwnowotworowego. Przedstawione dane wskazuja
na coraz wieksze znaczenie biopodobnego rytuk-
symabu w leczeniu chtoniak6w oraz coraz wieksze
zaufanie lekarzy do bior6wnowaznego przeciwciala,
potwierdzajac tym samym po raz Kolejny stuszno§é
koncepcji lekow biorownowaznych w odniesieniu
do przeciwcial monoklonalnych.
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