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Urologie v loniském roce:
po delsi dobé priillom ve farmakoterapii a hned trojndsobny!

Spole¢nost Astellas je dlouhodobé jasnym lidrem ve vyzkumu a vyvoji novych, inovativnich IéCiv pro oblast urologie a na ¢eském trhu

pusobi uz vice nez 20 let. Lonsky rok pfinesl vtomto smyslu nec¢ekané zné - na svétovy trh (Cesky nevyjimaje) vstoupily v jeho priibé-
hu hned tfi (!) nové molekuly z jeji dilny, coz je ve svété originalniho farmaceutického priimyslu néco vyjimecného. Pojdme se spolu

s komentaiem medicinského feditele Astellas Pavla Machacka podivat na nejvyznamnéjsi uspéchy a milniky poslednich dvou dekad.

Astellas patfi mezi 20 nejvétsich spolec-
nostf ve farmaceutickém prlimyslu, s nemalym
podilem investic do vyzkumu a vyvoje (20%
celkového ro¢niho obratu). Zajimavé je vtomto
kontextu porovnani se spole¢nostmi, obecné
povazovanymiza vysoce inovativni — napiiklad
firma Google takto investuje 13 % a opévovany
Apple dokonce paradoxné jen 2,2 %.

Fujisawa plus Yamanouchi
rovna se...

Astellas vznikla v roce 2005, fuzi 2 tradi¢nich
japonskych farmaceutickych koncernd: Fujisawy,
jejiz vlajkovou lodi” byl v roce 1995 uvedeny
tacrolimus, klicové imunosupresivum pro
transplantaci solidnich organt, a Yamanouchi,
kterd ve stejném roce predstavila tamsulosin
(Omnic), budouci zlaty standard pro Ié¢bu syn-
dromu dolnich mocovych cest u muz (mLUTS)
na podkladé benignf hyperplazie prostaty (BPH).

Astellas zaméruje svoje Usili a investice
do nékolika strategicky vybranych terapeutic-
kych oblasti. ,Zdkladnim stavebnim kamenem
naseho produktového portfolia je urologie —
po Omnicu pfisel Omnic Tocas s prodlouZenym
uvolriovdnim, poté velmi tspésny solifenacin
(Vesicare) k terapii hyperaktivniho mocového mé-
chyre (OAB) a leuprorelin (Eligard) urceny k lécbé
hormondlné-dependentniho pokrocilého karci-
nomu prostaty (CaP). Lorisky rok byl vskutku mimo-
fddnée drodny, natrh jsme postupné uvedli vibec
prvniho agonistu beta-3-adrenergnich receptor(i
mirabegron (Betmiga) k lécbé OAB, ddle Xtandi
(enzalutamid — pro metastaticky, kastracné rezis-
tentni CaP) a konecné Urizii (tamsulosin/solifena-
cin), fixné-kombinacni pripravek k terapii mLUTS,”
vypocitava P. Machéacek a déle vyzdvihuje vy-
znam druhé, pro Astellas zasadni terapeutické
oblasti - transplanta¢ni mediciny, kde je zmirio-
vany tacrolimus obsazen v pfipravcich Prograf
(ledviny/jatra/srdce) a Advagraf (ledviny/jatra).
Treti prioritni sférou zéjmu je potom onkologie
(zminované Xtandi a Eligard). Z firemniho pohle-
du mensimi oblastmi, kam je pozornost upfena,
jsou dermatologie (opét s tacrolimem; Protopic),

|é¢ba infekénich onemocnéni a bolesti (Qutenza
na periferni neuropatickou bolest).

Unikatni rok 2014

Jak bylo popsano vyse, v loriském roce uved-
la spolecnost Astellas unikatné 3 nové, originaini
|écivé pripravky, coz je v souc¢asném prostredi
origindlnich farmaceutickych vyrobcd naprosto
vyjimecny pocin: ,V lednu pfisla na fadu vysoce
inovativni Betmiga, Xtandi inhibuje signalizaci
androgenniho receptoru a Urizia fixné kombinuje
avé vysoce Ucinné a bezpecné molekuly uzivané
v terapii urologickych obtizi. Dlouhodobé nasta-
vend spoluprdce v urologii je oboustranné velmi
vyhodnd, coZ asi nejlépe charakterizuje pojem,mu-
tualizmus’,” mini P. Machacek a dale se zabyva
ddlezitymi milniky v této oblasti.

Jak Sel cas

*V roce 1997 byl uveden na nas trh zmino-
vany Omnic (tamsulosin). Jiz v této dobé mélo
nékolik pracovist v Ceské republice moznost
Ucastnit se klinickych studif, které posléze po-
tvrdily bezpecnost tamsulosinu v davkach 0,4
a 0,8 mg u nemocnych s neurogennim mo-
Covym méchyfem po suprasakralni misni [ézi.
,Druhd studie byla ro¢nim sledovdnim pacientd
z kratsiho, prvniho klinického sledovdni. Provedli
jsme i pomérné experimentdIni studii, zamérenou
na hypertrofii detruzoru, kterou jsme u pacientt
uZivajicich tamsulosin (n = 54*) v ddvce 0,4 mg mé-
fili pomoci metody Ultrasound Estimated Bladder
Weight (UEBW),” vzpomina P. Machacek.

* Na Omnic navézal Omnic Tocas, jez byl
u nas uveden v roce 2005 a u nemocnych s LUTS/
BPH hodnocen ve studii faze Il a nésledné Ill (n =
172*). Na tyto studie, provadéné ceskymi centry,
navazalo sledovanf jeho Ucinnosti a bezpecnosti
u pacientl s OAB (faze Ill) a nykturif (faze V).

* Uvedeni stéZejni molekuly Vesicare (solifena-
cin) ve stejném roce rovnéz predchézel rozsahly
klinicky program, kterého se Ucastnila fada ¢eskych
urologickych a gynekologickych pracovist, efekt
zvysenidavky béhem terapie napfiklad hodnotila
studie SUNRISE, studie SHRINK se zase zabyvala
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efektem solifenacinu v davce 5 a 10 mg na tloust-
ku stény mocového méchyre u pacientek s OAB
a hyperaktivitou detruzoru. ,Vesicare je mimorddné
Uspésnym a dominantnim pfipravkem na trhu OAB—
i po prichodu generik Cini jeho celkovy trzni podil vice
nez 53 %, zatimco podil vsech jeho kopii necelych 9%,”
podotyka P. Machacek.

* Dva roky poté prichazf Eligard a cesti |é-
kafi méli moznost podilet se na mezinarodnf
klinické studii ICELAND (n= 91%), kterd hodnotila
intermitentni vs. kontinudIni androgenni depri-
vaci u nemocnych s lokédlné pokrocilym CaP,
a vramci Astellas byla vibec nejdelsim klinickym
sledovanim (2006-2014).

*V/ roce 2014 pfichazi Betmiga — Ceska
republika méla moznost participovat na stu-
diich fazi lla i llb (BLOSSOM a DRAGON) i faze Il
(SCORPIO, CAPRICORN).

Co znamena prichod Iéku Urizia?

,V Ceské republice jsme na poli linickych studif
obecné velmi aktivni - do sledovdni fizenych spole¢-
nosti Astellas zde bylo v poslednich dvou dekdddch
zarazeno celkem 2462 nemocnych (nejvice 733 pro
Betmigu) ze 131 pracovist. Studie jsou samoziejmé
velmi prospésné pro farmaceutickou firmu, kterd
si v prisné kontrolovanych podminkdch klinického
hodnoceniovéfuje tcinnost a bezpecnost vybranych
ddvek Ucinnych pripravku s cilem ziskat jejich regis-
traci. Naopak — lékari, kteff participuji na klinickych
studiich, maji mozZnost ,osahat’ si konkrétni lécivo
dlouho pred jeho uvedenim na trh, maji také prile-
Zitost spolupublikovat v prestiznich, impaktovanych
odbornych médiich,” uvazuje P. Machacek.

Koncem fijna lorského roku byla na ces-
ky trh uvedena fixni kombinace Urizia. Jak uz
je dobrym zvykem — také u tohoto pfipravku
se ¢esti odbornici zucastnili extenzivniho kli-
nického programu. Napf. studie faze Il SATURN
(n = 113*) sledovala efekt fixni kombinace
0,4 mg tamsulosinu se 3 davkami solifenacinu
(3,6 2 9 mq), do klinické studie faze lll (NEPTUN)
byly poté vybrany davky 6 a 9 mg.

Priznaky mLUTS Ize obecné rozdélit do tfi
kategorii a ve vétsiné pfipadd se vyskytujf



132 Firemni informace

spole¢né v riznych kombinacich. Tzv. ,Cistych”
forem mLUTS je podle P. Machacka pomérné
malo — podle nékterych autorl (Sexton et
al. 2009) trpf jen mikeénimi symptomy (BPH)
necelych 14% a pouze jimacimi 12,7 % ne-
mocnych (OAB), pfiznaky ostatnich pacientd
trpicich mLUTS vykazuji smiSeny charakter:
JAutofijiné publikace (Kaplan et al. 2007) pouka-
zujina fakt, Ze 61% pacientd s Cistymi symptomy
OAB nenf viibec léceno, 22 % dostdvd bud alfa-
-blokdtor (sympatolytikum) ¢i inhibitor 5-alfa

reduktdzy, pouhych 11 % uZivd anticholinergika,
coZ je zardZejici, a konecné 6 % je léceno kombi-
naci alfa-blokdtor/anticholinergikum. Nemocnf
se smisenymi symptomy (OAB + BPH) nejsou ve
47 % pripadu léceni vabec, 36 % z nich md bud
alfa-blokdtor nebo inhibitor 5-alfa reduktdzy,
9% dostdvd anticholinergikum a o procento mé-
né uzivd sympatolytikum s anticholinergikem.
Priddni anticholinergika k alfa-blokdtoru zlepsuje
jimaci symptomy pretrvdvajici po pfedchozi mo-
noterapii alfa-blokdtorem a ve vsech reportova-
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nych studiich je tento vysledek statisticky lepsi ve
prospéch kombinované lécby.”

Co z uvedeného vyplyva? Aktudlni pfichod
piipravku Urizia je bezpochyby logickym krokem
v 1ébé mLUTS, ktery odpovida potiebé spravné
terapie téchto pacientlia mai podporu v doporu-
Cenych postupech a publikovanych datech. Nové
[écivo je Ucinné na viechny pfiznaky LUTS/BPH,
jeho efektivita a bezpecnost byla ovétena velkymi,
randomizovanymi klinickymi studiemi a potvrzena
hlavnimi regulacnimi autoritami (EMA, SUKL).



