L’IBANDRONATO

L’ibandronato appartiene alla classe di bisfosfonati di terza generazione contenente azoto. Si tratta di farmaci utilizzati nel trattamento delle metastasi ossee. È disponibile sia in forma orale che endovena.

1. Le indicazioni terapeutiche

Nel 2003 la Commissione Europea ha approvato il farmaco per la prevenzione di eventi scheletrici in pazienti colpite da tumore della mammella con metastasi ossee. E’ utilizzato anche per curare l’ipercalcemia maligna (alte concentrazioni di calcio nel sangue). Il farmaco è stato approvato con questa indicazione in oltre 50 Paesi e utilizzato su  più di 500 mila pazienti.

2. Le vie di somministrazione

L’ibandronato è disponibile sia in forma orale che endovena. Nella formulazione orale è prevista la somministrazione di 50 mg giornalieri almeno 30 minuti prima dei pasti. Quanto a quella per endovena si procede ad infusioni di 6 mg ogni 3-4 settimane.

3. La ricerca

Tre studi di fase III verso placebo hanno confermato l’efficacia dell’ibandronato sulle le metastasi ossee in entrambe le formulazioni. Uno studio denominato MF 4265 ha valutato gli effetti del farmaco (6mg endovena) in 154 pazienti.  Gli studi MF 4434 e  MF 4414 hanno invece esaminato su 287 pazienti i benefici nella formulazione orale da 50mg. In tutti e tre gli studi, l’ endpoint primario è stato il numero di periodi di 12 settimane con una nuova complicanza ossea (SMPR) fratture, necessità di chirurgia o radioterapia). Sono stati valutati inoltre  i livelli di dolore osseo, consumo analgesico, qualità di vita e sicurezza. 
I risultati dei tre studi hanno dimostrato che entrambe le formulazioni sono altrettanto efficaci: entrambe riducono infatti del 20% i valori dello SMPR - rispetto al placebo e risultano molto più efficaci nel ridurre il dolore e di conseguenza l’uso di analgesici. Diversamente da altri bisfosfonati, l’ibandronato ha ridotto e mantenuto il punteggio del livello  del dolore osseo sotto il valore basale rilevato all’inizio dello studio in tutto il periodo considerato (96 settimane). 

Gli studi hanno evidenziato anche un miglioramento della qualità di vita del paziente. 

Dalle metanalisi e le analisi di regressione sulla riduzione del rischio di eventi scheletrici associata ai diversi bisfosfonati è risultato che le due formulazioni di ibandronato hanno  un’efficacia paragonabile, con una riduzione del rischio rispettivamente del 38% e 40%, contro il 23% del pamidronato e il 16% del clodronato orale.  Il zoledronato endovena è risultato più efficace del 20% rispetto al pamidronato.

4. La tollerabilità

Il trattamento con ibandronato è risultato ben tollerato. Non è stato infatti evidenziato alcun aumento clinico significativo dei livelli  di creatinina nel siero o comparsa di insufficienza renale. Il profilo di sicurezza renale è comparabile al placebo.

5. I vantaggi

Gli studi hanno dimostrato la notevole efficacia dell’ibandronato nel ridurre gli eventi scheletrici da metastasi e il dolore osseo, mantenuto sotto valore basale durante i due anni di studio. Sintomo principale delle metastasi ossee, il dolore esercita un effetto diretto sulla capacità funzionale del paziente. La capacità del farmaco di alleviare il dolore incide quindi favorevolmente sulla qualità di vita dei malati. Studi non controllati di follow-up suggeriscono che entrambe le formulazioni presentano un profilo di tollerabilità favorevole fino a 4 anni di trattamento senza alcun effetto a livello renale. Vista la tollerabilità, non è necessario monitorare la funzionalità renale prima di ogni seduta. Contrariamente a zoledronato, l’ibandronato è utilizzabile anche in pazienti con grave disfunzione renale (<30mL/min).  Non esistono inoltre restrizioni riguardanti l’uso di ibandronato in associazione a preparati nefrotossici o farmaci metabolizzati a livello renale (come il cisplatino o il carboplatino). Il suo utilizzo limita quindi il rischio che i pazienti vadano incontro a deterioramento renale, insufficienza renale o morte, effetti associati invece ad altri bisfosfonati somministrati per via endovenosa.

6. La formulazione orale: efficacia, tollerabilità e convenienza 

La flessibilità delle formulazioni permette ai medici di adattare il trattamento ai bisogni dei singoli pazienti, a parità di efficacia. Inoltre la facilità di assunzione nella forma orale, disponibile in piccole compresse da assumere una volta al giorno, migliora sensibilmente anche la compliance. La provata efficacia dell’ibandronato orale permette ai pazienti di ricevere il trattamento comodamente a casa propria, limitando i fastidi e la perdita di tempo dovuti ai continui ricoveri in day hospital per le sedute. La formulazione orale soddisfa anche le esigenze di farmacoeconomia, consentendo un risparmio sui costi legati alle infusioni. 

