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pazopanib und sunitinib beim mrCC: Ähnliche Wirksamkeit bei unterschiedlicher tolerabilität 

pazopanib zeigt grösseren klinischen Benefit

Für pazopanib (Votrient®) und suniti-

nib (sutent®), zwei tKi, die für die stan-

dardbehandlung in der primärtherapie des 

fortgeschrittenen bzw. metastatischen nieren-

zellkarzinoms zugelassen sind, konnte in der 

CoMpArZ-studie (1), kein Unterschied in der 

Wirksamkeit gefunden werden: das mediane 

os betrug 28.3 Monate für pazopanib und 

29.1 Monate für sunitinib (Hr 0.92; p = 0.24), 

dies spiegelt sich auch in den unterschiedli-

chen risikogruppen wieder (tab. 1).

Wirksamkeit von Pazopanib in der 
täglichen Anwendung
die in zwei grossen randomisierten  phase  3 

studien   (1, 3) gezeigte Wirksamkeit von 

 pazopanib in der 1st  line therapie des mrCC 

konnte in der Zwischenzeit auch durch retro-

spektive daten im klinischen Alltag bestätigt 

werden (6, 7, 9).

neueste daten vom letzten AsCo GU (4) be-

stätigen dies erneut und zeigen die Wirksam-

keit von pazopanip und sunitinib am pFs und 

os (tab. 2).

Auch die kürzlich publizierten daten der 

 spAZo studie (5) bestätigen wiederum die 

starke Wirksamkeit von pazopanib in der  1st 

line therapie des mrCC:

•	das mediane pFs über alle risikogruppen 

betrug 11 Monate

•	das mediane os über alle risikogruppen 

betrug 22 Monate

die CoMpArZ studie (1) zeigte zudem den 

Unterschied in der tolerabilität der beiden 

produkte auf:

Gerade die nebenwirkungen, die patienten 

als unangenehm empfinden, traten vermehrt 

unter sunitinib auf: Fatigue, Mukositis oder 

auch Hand Fuss syndrom (siehe  tabelle  3), 

während für pazopanib vermehrt erhöhte 

 Leberenzyme, Gewichtsverlust und eine Ver-

änderung der Haarfarbe auftraten.

Fatigue, gastro-intestinale nebenwirkungen, 

Hand-Fuss-syndrom, Mukositis und Leber-

toxizität wurden als die nebenwirkungen von 

patienten genannt, die sie besonders be trafen.

In der Auswertung der Lebensqualität bestä-

tigten sich die oben aufgeführten ergebnisse 

zum Auftreten bestimmter nebenwirkungen: 

patienten unter pazopanib berichteten über 

weniger Fatigue, weniger Hand-Fuss- syndrom 

und weniger Mukositis, bei gleichzeitiger 

 höherer therapiezufriedenheit mit pazopanip 

im Vergleich zu sunitinib.

Insgesamt hatten die patienten unter Votrient 

eine höhere Lebensqualität als diejenigen un-

ter sunitinib: signifikante Unterschiede zu-

gunsten von pazopanib ergaben sich für 11 

von 14 Vergleichen bei der Lebensqualität (6).

die bessere Verträglichkeit zeichnete sich 

auch in weiteren punkten ab, wie geringere 

telefonische Anfragen, weniger Aufnahmen in 

der notaufnahme und weniger Arztbesuche, 

die studien-unabhängig waren.

In einer weiteren randomisierten, kontrollier-

ten doppelblinden, cross-over studie konnten 

die Unterschiede zwischen pazopanib und 

sunitinib direkt in einer präferenz der patien-

ten gezeigt werden:

In der pIsCes-studie (7), sprachen sich 70% 

der patienten und 61% der behandelnden 

onkologen für pazopanib als bevorzugte the-

rapie aus, während sich lediglich jeweils 22% 

der patienten und onkologen für sunitinib als 

 bevorzugte therapie aussprachen.

die meist genannten Gründe zur entschei-

dung für pazopanib gegenüber sunitinib wa-

ren Lebensqualität und Verträglichkeit Abb. 1.

Eine post-hoc Analyse der Resultate der randomisierten, open-label, Phase 3-COMPARZ- Studie 
von zwei Angiogenesinhibitoren zur Behandlung des metastatischen Nierenzellkarzinoms 
 bestätigt den klinischen Vorteil von Pazopanib gegenüber Sunitinib. Die Behandlungsdiffe-
renzen wurden mit der Methode der Qualitäts-adjustierten Zeit ohne Symptome oder Toxizi-
tät (Q-TWiST) untersucht.

Tab. 1
Medianes OS entsprechend der MSKCC  
Risikoeinteilung (2)

MSKCC-Risiko Medianes 
Gesamtüber leben 

mit  Sunitinib 
(95% KI)

Medianes  
Gesamtüberleben 

mit Pazopanib  
(95% KI)

Hazard  
Ratio  

(95% KI)

MsKCC günstiges 
risiko (n = 303)

43.6 
(37.1-47.6)

42.5 
(37.9 – nicht erreicht)

0.88
(0.63–1.21)

MsKCC  
intermediäres  
risiko (n = 650)

26.1 
(20.7-31.6) 

26.9 
(23.1-35.6)

0.90
(0.74-1.09)

MsKCC  
ungünstiges risiko 
(n = 119)

7.7
(5.4 – 1)

9.9
(7.3 – 12.3)

0.85
(0.56-1.289

abb. 1
Faktoren, die die Patienten-Präferenz zugunsten  
Pazopanip beeinflusst haben (7)

Bessere Lebensqualität

Weniger Müdigkeit

weniger Veränderungen  
im Nahrungsmittelgeschmack

weniger Schmerzen  
im Mund / Rachen

weniger Übelkeit / Erbrechen

weniger Schmerzen  
in den Händen / Füssen

weniger Appetitlosigkeit

weniger Bauchschmerzen

weniger Durchfall

Anderes

weniger Änderung der Haarfarbe 

Tab. 2
PFS und OS Daten (4) nach IDMC auswertung  
von > 3500 mRCC Patienten

Wirksamkeit (Monate)) Wirksamkeit (Monate) Sunitinib P-Wert)

pFs 6.83 7.22 0.49

os 23.68 20.1 0.19
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Beide studien (CoMpArZ und pIsCes) 

 liefern einen Hinweis auf den grösseren kli-

nischen Benefit den pazopanib als 1st line 

therapie patienten bringen kann.

In beiden studien wurden jedoch Wirksamkeit 

und Verträglichkeit getrennt ausgewertet. 

eine kürzlich publizierte studie (8) analysierte 

mittels der Q-tWist Methode beide parame-

ter, um die Überlebensqualität zu bestimmen.

Q-TWiST-Analyse (Qualitätsbereinigte 
Zeit ohne Symptome und Toxizität) 
die Q-tWist Analyse kombiniert die ergeb-

nisse der CoMpArZ studie bezüglich der 

 Verträglichkeit in der toX Zeit mit der reL 

Zeit sowie diese ergebnisse in der tWist Zeit. 

Mittels einer treshhold – Analyse kann die Q-

tWist Zeit bestimmt werden (tab. 4)

der Unterschied zwischen pazopanip und suni-

tinib in den toX Zeiten zeigt, unabhängig ob 

man Grad 2–4 oder nur Grad 3/4 nebenwirkun-

gen betrachtet, in beiden Fällen eine deutlich 

kürzere Zeit für patienten unter pazopanip, in 

der sie unter den nebenwirkungen leiden:  Bei 

Grad 3/4 nebenwirkungen sind es 4 Wochen 

weniger, bei Grad 2–4 noch immer 3 Wochen.

dies spiegelt sich auch in den tWist Zeiten 

wider, die in beiden Fällen wiederum länger 

für pazopanip waren: patienten unter pazo-

panip können von bis zu drei Wochen länger 

von einer Zeit ohne nebenwirkungen oder 

mrCC symptomen profitieren.

Fazit

• nicht nur prospektive, sondern auch 
zunehmend mehr retrospektive daten 
aus der klinischen praxis bestätigen die 
Wirksamkeit und Verträglichkeit von pa-
zopanib im Vergleich zu sunitinib.

• CoMpArZ und pIsCes zeigen den ein-
fluss der besseren Verträglichkeit und 
Lebensqualität auf die therapiewahl bei 
patienten und onkologen

• neuere Analysen bestätigen diese daten 
mit einem grösseren klinischen Benefit: 

  kürzere toX Zeiten und längere 
tWist Zeiten für pazopanib im Ver-
gleich zu sunitinib

  diese ergebnisse sowie die längere  
Q-tWist-Zeit erklären und untermau-
ern die entscheidung von patienten 
und onkologen zugunsten von pazo-
panib (7).
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Tab. 4 Mittlere TOX, TWiST und REL Zeiten

Mittelwert  
in Tagen

TOX 1 
(Grad 3/4 neben-

wirkungen)

TWIST 1 
(Grad 3/4 neben-

wirkungen)

TOX 2 
(Grad 2–4 ne-
benwirkungen)

TWIST 2 
(Grad 2–4 ne-
benwirkungen)

REL

pazopanib 68 248 193 123 169

sunitinib 98 228 213 114 145

Differenz -31 20 -20 9 24

Tab. 3 ausgewählte nebenwirkungen aus der COMPaRZ Studie 

Nebenwirkung
Alle Grade (%) Grad 3 (%) RGrad 4 (%)

Pazopanib Sunitinib Pazopanib Sunitinib Pazopanib Sunitinib

Fatigue* 55 63 10 17 < 1 < 1

Mukositis* 11 26  1  3 0 0

Hand-Fuss-syndrom* 29 50  6 11 0 < 1

die Q-tWist-Zeit variierte, je nach gewählten 

Kombinationen von toX-, tWist- und reL- 

Zeiten von -11 tagen bis zu 43 tagen nach 

tumorprogression oder rezidiv über die ver-

schiedenen gewichteten Kombinationen des 

Gesundheitszustandes. Aber alle statistisch sig-

nifikanten differenzen fielen zu Gunsten von pa-

zopanib gegenüber sunitinib aus (p < 0.05). 

Keine der Kombinationen ergab einen signifi-

kanten Vorteil für sunitinib.

Prescribing Information C: pazopanibum (ut pazopanibi Hydrochloridum), excipiens pro compresso obducto I: treatment of advanced and/or me-
tastatic renal cell carcinoma (rCC). treatment of patients with advanced soft tissue sarcoma (sts) with progression after anthracycline-based che-
motherapy or other combinations, if anthracycline is not an option. data for liposarcomas and gastrointestinal stromal tumours are limited. D: re-
commended daily dose: 800 mg (earliest one hour before or two hours after the meal). dosage reduction as a result of toxicity, in combination with 
strong inhibitors of CYp3A4 and in patients with moderate hepatic impairment CI: Hypersensitivity to pazopanib or any of the other excipients, seve-
re hepatic impairment. WP: regular monitoring of liver function, blood pressure, heart function, urinanalyses and thyroid function. pres/rpLs: per-
manently discontinue pazopanib. Caution in patients at increased risk of thrombotic events, hemorrhage and gastrointestinal fistula. discontinuati-
on prior to surgery recommended. Women of child-bearing potential: adequate contraception. IA: Caution in combination with a strong CYp3A4 in-
hibitor or inducer, drugs primarily eliminated through UGt1A1 and oAtp1B1, food (increase or decrease of systemic exposure to pazopanib). not 
indicated for use in combination with other systemic anti-cancer therapies. Co-administration of pazopanib with medicines that increase gastric pH 
should be avoided. AE: Very common: decreased appetite, weight decreased, dysgeusia, headache, dizziness, bradycardia (asymptomatic), hyper-
tension, dyspnea, cough, abdominal pain, diarrhea, nausea, vomiting, stomatitis, increased ALt and Ast, hair depigmentation, skin depigmentati-
on, exfoliative rash, alopecia, palmar-plantar erythrodysesthesia syndrome, myalgia, musculoskeletal pain, arthralgia, proteinuria, fatigue, chest pain, 
edema peripheral. Most significant serious adverse events (<1 % of patients): transient ischaemic attacks, ischaemic stroke, myocardial ischaemia, 
myocardial and cerebral infarcts, cardiac dysfunction, gastrointestinal perforations and fistulas, Qt prolongation and pulmonary, gastrointestinal and 
cerebral bleeding, thromboembolic events, left ventricular dysfunction, and pneumothorax. P: 30 film-coated tablets: 200 mg and 60 film-coated  
tablets: 400 mg sales category: A For further information, please consult www.swissmedicinfo.ch. Novartis Pharma Schweiz AG, risch; Adresse:  
suurstoffi 14, 6343 rotkreuz, tel. 041 763 71

*signifikant geringer für pazopanib bei Grad 3/4 nebenwirkungen

toX = Zeit mit Grad 3 / 4 nebenwirkungen; tWist = Zeit ohne symptome des rCCs und ohne 
Grad 2–4 bzw. 3 / 4 nebenwirkungen; reL = Zeit nach tumorprogression (relapse) 
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