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Dichiarazione Conflitti di InteresseDichiarazione Conflitti di Interesse

• Negli ultimi cinque anni non ho avuto attività 
f l h dprofessionali che prevedessero 

un mio compenso da parte dell’industria 
ffarmaceutica
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Possibilità di intervento/Possibilità di intervento/
ostacoli al cambiamentoostacoli al cambiamentoostacoli al cambiamentoostacoli al cambiamento

→ Sorveglianza e monitoraggio della letteratura scientifica
→ Monitoraggio del consumo dei farmaci biosimilari, 

dei loro originator e dei farmaci appartenenti 
alla stessa classe farmacologica (indicatori adeguati)alla stessa classe farmacologica (indicatori adeguati)

→ Valutazione dei “rischi” legati alla definizione 
dei fabbisogni per l’acquistodei fabbisogni per l acquisto

→ Condivisione con i clinici con incontri e discussione
→ Utilizzo appropriato delle risorse→ Utilizzo appropriato delle risorse
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Linee guida EMA sullo sviluppo Linee guida EMA sullo sviluppo 
dei farmaci biotecnologici a base di GCSFdei farmaci biotecnologici a base di GCSF



FilgrastimFilgrastim BIOSIMILAREBIOSIMILARE
approvato da EMA approvato da EMA –– dal 2008 dal 2008 

i d i S i lDitta produttrice
del principio 
attivo

Sostanza
INN 

Nome 
della
sostanza

Nome commerciale

Sandoz GmbH Filgrastim EP2006  Filgrastim Hexal® (Hexal AG)
Zarzio® (Sandoz GmbH)

CT Arzneimittel Filgrastim XM02 Biograstim® (CT Arzneimittel GmbH)CT Arzneimittel
GmbH

Filgrastim XM02  Biograstim® (CT Arzneimittel GmbH)
Filgrastim ratiopharm® (Ratiopharm GmbH) 
Ratiograstim® (Ratiopharm GmbH)
Tevagrastim® (Teva Generics GmbH)Tevagrastim (Teva Generics GmbH)

Hospira Zagreb Filgrastim PLD108 Nivestim® (Hospira UK Ltd)



RCT su RCT su filgrastimfilgrastim XM02 (XM02 (Tevagrastim®Tevagrastim®))RCT su RCT su filgrastimfilgrastim XM02 (XM02 (Tevagrastim®Tevagrastim®))

l l l l b d lI. Del Giglio A, et al. XM02 is superior to placebo and equivalent to Neupogen
in reducing the duration of severe neutropenia and the incidence of febrile 
neutropenia in cycle 1 in breast cancer patients receiving 

/docetaxel/doxorubicin chemotherapy. BMC Cancer. 2008;8:332. XM02 

II. Gatzemeier U, et al. XM02, the first biosimilar G‐CSF, is safe and effective in 
reducing the duration of severe neutropenia and incidence of febrile 
neutropenia in patients with small cell or non‐small cell lung cancer 
receiving platinum‐based chemotherapy. J Thorac Oncol. 2009;4(6): 736‐40.

III. Engert A, et al. XM02, the first granulocyte colony‐stimulating factor 
biosimilar, is safe and effective in reducing the duration of severe b os a , s sa e a d e ect e educ g t e du at o o se e e
neutropenia and incidence of febrile neutropenia in patients with non‐
Hodgkin lymphoma receiving chemotherapy. Leuk Lymphoma. 
2009;50(3):374‐9.2009;50(3):374 9.
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Sandoz, Inc.’s Zarxio is biosimilar to Amgen Inc.’s 
Neupogen (filgrastim), which was originally licensed in 
1991 Zarxio is approved for the same indications as1991. Zarxio is approved for the same indications as
Neupogen, and can be prescribed by a health care 
professional for:p
• patients with cancer receiving myelosuppressive

chemotherapy;
h l d l k• patients with acute myeloid leukemia receiving

induction or consolidation chemotherapy;
• patients with cancer undergoing bone marrow• patients with cancer undergoing bone marrow

transplantation;
• patients undergoing autologous peripheral bloodp g g g p p

progenitor cell collection and therapy; and
• patients with severe chronic neutropenia.





Edizione 2014 



Edizione 2014 

“In sintesi, non disponiamo di evidenze 
robuste che dimostrino la maggior 

efficacia e sicurezza di un biosimilare
rispetto a un originator ma nello stessorispetto a un originator ma nello stesso 

tempo non disponiamo di evidenze solide 
che dimostrino il contrario.” che dimostrino il contrario.

__________

L’obiettivo degli studi sui biosimilari
NON è quello di dimostrare la superiorità 
rispetto all’originatore (sarebbe in tal casorispetto all originatore (sarebbe in tal caso 
un “biobetter”), ma quello di dimostrarne

la sovrapponibilità! pp



Studio retrospettivo nel trapianto Studio retrospettivo nel trapianto 
di midollo: 154 di midollo: 154 pazpaz con GCSF biosimilare con GCSF biosimilare di midollo: 154 di midollo: 154 pazpaz con GCSF biosimilare con GCSF biosimilare 

vsvs 131 131 pazpaz con GCSF con GCSF NeupogenNeupogen

British Journal of Haematology, 2013



Studio retrospettivo Studio retrospettivo 
del Network Trapianti di midollo del Network Trapianti di midollo 

autologoautologo –– RomaRoma

British J Haematology 2015



Risultati clinici dei 302 Risultati clinici dei 302 pazpaz..
secondo il tipo di farmaco utilizzatosecondo il tipo di farmaco utilizzato

British J Haematology 2015



Ematologia Trento Ematologia Trento –– APSS APSS 
Risultati clinici con Risultati clinici con filgrastimfilgrastim biosimilare biosimilare 

pazpaz  trapiantati dal 01/ trapiantati dal 01/0101/2014 al 17/06/15/2014 al 17/06/15pazpaz. trapiantati dal 01/. trapiantati dal 01/0101/2014 al 17/06/15/2014 al 17/06/15
Paz. Età Patologia  Terapia al trapianto 

autologo
Giorno di recupero
ANC >0 5 x 109/lautologo ANC >0,5 x 109/l

1  72 Linfoma NH BEAM +9

2 57 Mieloma MEL200 +11

3 66 Linfoma NH BEAM +103 66 Linfoma NH BEAM +10

4 68 Mieloma MEL200 +11

5 65 Linfoma NH BEAM +11

6 29 Linfoma H BEAM +8

Età media: 61,2 anni

Giorno di recupero: 6 29 Linfoma H BEAM +8

7 61 Leucemia Mieloide Acute BU/CY +12

8 67 Mieloma MEL200 +11

9 65 Mieloma MEL200 +12

p
Mediana: 11

Intervallo: 8 – 12
10 62 Mieloma MEL200 +10

11 64 Mieloma MEL200 +11

12 51 Leucemia Mieloide Acute BU/CY +10

13 60 Mieloma MEL200 +12

14 68 Linfoma NH BEAM +11

15 59 Mieloma MEL200 +11

16 67 Mieloma MEL200 +11

17 64 Linfoma NH BEAM +10

18 57 Mieloma MEL200 +11



SOP Trento (APSS) SOP Trento (APSS) 
GCSF GCSF –– RAPPORTO RAPPORTO DDDDDD BIOSIMILARE BIOSIMILARE 
//DDDDDD FARMACI DELLA STESSA CLASSE FARMACI DELLA STESSA CLASSE 

(incluso il (incluso il peghilatopeghilato))

0,8
0,9
1,0

0,5
0,6
0,7
0,8

0,2
0,3
0,4 Anno 2012

Anno 2013

0,0
0,1 Anno 2014



Calcolo del Risparmio Calcolo del Risparmio 
sulla base dei dati APSS del 2014sulla base dei dati APSS del 2014

Costo DDD non Biosimilare 39,94 €
Costo DDD Biosimilare (TEVAGRASTIM® - ZARZIO®
- NIVESTIM®) 13,15 €)
Differenza Costo 26,79 €

Numero di DDD non Biosimilari
t  i ti d ll'APSS 620consegnate ai reparti dell'APSS 620

Risparmio residuo calcolato 16.612 €
Risparmio effettivo calcolato 57.208 €

Numero di DDD non Biosimilari al domicilio 2.673
Risparmio residuo calcolato 71.622 €
Risparmio effettivo calcolato 132 307 €Risparmio effettivo calcolato 132.307 €

Numero di DDD non Biosimilari Totali 3.293

Ri i  id  l l t 88 234 €Risparmio residuo calcolato 88.234 €

Risparmio effettivo calcolato 189.516 €



Risparmio calcolato Risparmio calcolato 
sul rapporto tra i sul rapporto tra i biosimilaribiosimilari in uso in uso pppp

nella pratica clinica e i farmaci della stessa nella pratica clinica e i farmaci della stessa 
classe Anno 2014 classe Anno 2014 –– APSSAPSS

FARMACO - RISPARMIO
INDICAZIONE EFFETTIVO

CALCOLATO
Epoetine – anemia associata a IRC € 296.544
Epoetine – anemia in corso € 116 534Epoetine anemia in corso 
di chemioterapia € 116.534

G-CSF – neutropenia in corso 
di chemioterapia € 189.516di chemioterapia
Somatropina – deficit di ormone
della crescita € 82.523

TOTALE € 685.117 +4%+4%



Distribuzione per Regione in Standard Volumi Distribuzione per Regione in Standard Volumi 
(UI per (UI per FilgastrimFilgastrim) ) 

con la penetrazione dei con la penetrazione dei biosimilaribiosimilari nel mercatonel mercatocon la penetrazione dei con la penetrazione dei biosimilaribiosimilari nel mercatonel mercato
Marzo 2015Marzo 2015
FILGRASTIM ATC

REGION Mercato a prezzi 
ex‐factory $ Market UI Bio MS su Tot 

Mkt SV
EV Index vs 

Mat 2

EMILIA ROMAGNA 7.289.867 2.569.668 94,6% 3,2%

TRENTINO A A 2 093 036 702 756 85 8% 8 4%TRENTINO A.A. 2.093.036 702.756 85,8% 8,4%

UMBRIA 1.793.830 604.710 85,0% 49,2%

VENETO 8.381.921 2.737.866 84,5% 9,2%

PIEMONTE+VALLE D'AOSTA 10.343.577 2.906.052 68,3% 12,6%

TOSCANA 8.844.049 2.425.530 66,6% ‐1,0%

FRIULI V.G. 2.286.538 571.770 61,2% 1,1%

SICILIA 9.841.177 2.749.206 59,9% 111,9%

LIGURIA 5.025.653 1.410.960 55,9% 166,7%

LOMBARDIA 30.046.160 7.651.734 55,3% 21,8%

ABRUZZO+MOLISE 6.023.304 1.288.848 43,1% 25,3%

MARCHE 4.602.433 1.061.838 42,9% 89,7%

CAMPANIA 21.974.089 4.976.196 35,0% 53,1%, ,

SARDEGNA 5.672.316 1.206.792 34,9% 62,1%

LAZIO 26.382.797 5.782.272 25,3% 19,0%

BASILICATA 1.573.469 374.496 23,3% 322,6%

CALABRIA 4 559 697 1 069 950 21 0% 26 8%

Fonte: Dati IMS Marzo 2015  

CALABRIA 4.559.697 1.069.950 21,0% 26,8%

PUGLIA 15.968.292 3.296.262 11,0% 98,5%

Grand Total 172.702.205 43.386.906 50,2% 25,7%



ConsiderazioniConsiderazioni e e implicazioniimplicazioni
per la per la praticapratica clinicaclinica

Indicazione di appropriatezza/monitoraggio
l t b tnel tempo, basata su:

– Efficacia clinicamente rilevante
– Sicurezza
– Costi non solo del farmacoCosti non solo del farmaco
ma dell’intera strategia terapeutica

Quando parliamo di farmaci biotecnologiciQuando parliamo di farmaci biotecnologici 
ad alto costo, la sorveglianza ha a che fare 
con un problema di accessibilitàcon un problema di accessibilità


