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Il punto di vista del farmacista 



 Anticorpi monoclonali targettizzati sul tumore

 Terapia cellulare

 Vaccini (vaccini basati su specifici peptidi; ricombinanti; cellule 

dendritiche, vaccini per la prevenzione del cancro….)

 Citochine (interleuchine; Interferoni; TNF-alfa; GMCSF; 

Immunocitochine)

 Mediatori dell’attivazione delle T-Cells (checkpoint 

inhibitors; Co-stimulatory pathways)

 Virus modificati oncolitici (OGM) - (T-VEC)

IMMUNOTERAPIA
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Studi con checkpoint 
inhibitors in IEO (4D)

51/939 *(valutati) trials in IEO con checkpoint inhibitors
27 sono ongoing

*dati al 31/12/2015
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Organi bersaglio di terapie con 
checkpoint inhibitors* 
(Sperimentazioni valutate in IEO)
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Come cambia la curva della sopravvivenza
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Conventional therapy Immuno-therapy

Effetti antitumorali promettenti 
ma che non durano a lungo

Effetti antitumorali durevoli che 
portano a miglioramento della 
sopravvivenza a lungo termine

Control
Targeted therapies
Immune checkpoint blockade

1. Adapted from Ribas A, presented at WCM, 2013; 2. Ribas A, et al. Clin Cancer Res. 2012;18:336–341; 3. Drake CG. Ann Oncol. 

2012;23(suppl 8):viii41–viii46.
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Il valore dell’immuno-oncologia
L’aspetto del tutto nuovo dell’I-O è rappresentato da una quota rilevante di 
pazienti che sopravvivono a lungo termine
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Il valoredell’immuno-oncologia (2)

L’overall survival medio cattura meglio il valore dell’I-O vs OS mediano
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I prezzi?

• Prezzo basato sul 
costo di 
produzione

• Prezzo basato sul 
costo di sviluppo

• Prezzo basato sulle 
politiche di mercato?

…value-based pricing?
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Se i costi della ricerca sono inferiori ai costi di 
marketing…

Presentato da dr. Claudio Verusio
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Quindi….

N° pazienti
Durata del 
trattamento N° di farmaci

Prezzi
Tempi per la 
rimborsabilità

Sostenibilità ed 
accessibilità… 12



Hospital Pharmacy

Investigational drug
management

Drug and Therapeutics
committee

Reimbursement procedures , AIFA 
register and payment by results

Drug orders and logistics

Pharmacovigilance activities
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Hospital Pharmacy
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Criticità e sfide

• Aggiornamento

Risposta

Tossicità

• Gestione prontuari

• Gestione economico/amministrativa

• Farmacovigilanza, Outcome Research e Registri AIFA
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Tossicità AI da anti-PD1
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Tossicità gastointestinale (diarrea,coliti, perforazione)

Tossicità renale

Tossicità polmonare

Tossicità epatica

Endocrinopatie (tiroiditi,ipofisiti)

Tossicità cutanee (rash)

Tossicità neurologica

Lo schema generale è:

G1 incrementare l’osservazione, terapia sintomatica

G2 ritardare il trattamento con IO, aggiungere metilprednisolone 1mg/Kg/die

G3-G4 aumentare il metiprednisolpone a 2 mg/Kg/die e sospendere IO

Se persiste considerare micofenolato, Infliximab, IV-IG o altri 

immunosoppressori

Profilassi antibiotica durante la terapia cortisonica.

Consultare specialisti del distretto interessato



Esempio: algoritmo di gestione della 

tossicità GI da anti-PD1 / anti LAG3
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Grade of Diarrhea/Colitis (NCI 

CTCA v4)
Management Follow up

Grade1  
Diarrhea: < 4 stools/day over 

baseline; Colitis: asymptomatic

Continue I-O therapy; 
Symptomatic 

treatment

Close monitoring and educate patient to report 
worsening

Grade2
Diarrhea:  4-6 stools/day over 

baseline;IV fluids indicated <24hrs; 
not interfering with ADL;  Colitis: 
abdominal pain; blood in stool

Delay I-O therapy; 
Symptomatic 

treatment

if improves to grade1: resume I-O therapy;                                           
If persists > 5-7 days or recur: 0,5-1,0mg/Kg/die

Methylprednisolone or oral equivalent; when
symptoms improve to G1 taper steroids over (1 
month) , consider prophylactic antibiotics and 
resume I-O therapy.   If worsen or persist > 3-5 

days with oral steroids: treat as G3-4

Grade3-4  
Diarrhea(G3): ≥  7 stools/day over
baseline; incontinence; IV fluids

indicated ≥24hrs;  interfering with
ADL;  Colitis(G3): severe abdominal

pain; medical intervention
indicated;peritoneal signs; G4: life-

threatening, perforation

Discontinue I-O 
therapy; 1,0 to 2,0 

mg/kg/die
Methylprednisolone
IV or IV equivalent; 

prophylactic
antiobiotics; consider

lower endoscopy

if improves: continue steroids until G1, then 
taper over at least 1 month.                                                

If persists>3-5 days or recurs after 
improvement : add infliximab 5mg/kg 

(Infliximab should not be used in cases of 
perforation or sepsis)



Gestione prontuari

Introduzione rapida di diversi principi attivi con meccanismo ed 
indicazioni sovrapponibili

• Mancanza di studi di comparazione diretta (“nessuna company ne 
farà mai uno”)…. Quale ruolo per le società scientifiche?

• Necessità di definire criteri di scelta sulla singola indicazione, 
soprattutto su farmaci appartenenti alla medesima classe!

• Utilizzo Off label di anti PD1… esistono studi di fase II in corso su 
praticamente tutte le patologie

17



Farmaci Immuno-oncologici rimborsati in Italia:

Scheda di Monitoraggio Web

-Ipilimumab nel melanoma metastatico (Payment by 
result)

-Nivolumab nel melanoma metastatico (P/V 
agreement)
-Nivolumab nel trattamento del NSLSC con istologia
Squamosa (P/V agreement)

-Pembrolizumab nel melanoma metastatico (P/V 
agreement) 18



Farmacovigilanza e dati di outcome 
research

•Il farmacista ha un ruolo fondamentale nella 
raccolta, analisi e diffusione di questi dati

•Condividere le informazioni

•Strutturare percorsi di rivalutazione dei farmaci post 
marketing

•Potenziare il finanziamento di progetti di 
farmacovigilanza attivi specifici dei farmaci innovativi 19



Conclusioni

• Grande opportunità terapeutica

• Gestione accurata dei prontuari e dei programmi di 
trattamento per patologia

• Supporto al clinico per il riconoscimento di reazioni avverse 
autoimmuni e per la loro gestione (formazione in pronto 
soccorso?)

• Importantissimo il nostro ruolo in farmacovigilanza.

• Promozione di team multidisciplinari
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Grazie per l’attenzione
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