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Wykaz technologii lekowych o wysokim poziomie innowacyjnosci 2025

Zalgcznik

Wykaz technologii lekowych o wysokim poziomie innowacyjnosci

Lp.

Nazwa leku

Substancja czynna

Oceniane wskazanie

Adzynma

rADAMTS13

w leczeniu niedoboru ADAMTS13 u dzieci i pacjentéw dorostych
z wrodzong zakrzepowa plamicg matoptytkowg (cTTP)

Elahere

mirwetuksymab
sorawtanzyny

w monoterapii, w leczeniu dorostych pacjentek z opornym na platyne,
surowiczym, o wysokim stopniu ztosliwosci nabtonkowym rakiem
jajnika, rakiem jajowodu lub pierwotnym rakiem otrzewnej z dodatnim
receptorem folianowym alfa (FRa), ktére otrzymaly wczesniej
od jednego do trzech schematéw leczenia systemowego

Logtorzi

toripalimab

w skojarzeniu z cisplatyng i gemcytabing w leczeniu pierwszego rzutu
u dorostych pacjentow z nawrotowym, niekwalifikujgcym
sie do leczenia chirirgicznego ani radioterapii badz przerzutowym
rakiem nosogardta

Spexotras

trametynib

w skojarzeniu z dabrafenibem, w leczeniu dzieci i mtodziezy w wieku
1 roku i starszych z glejakiem o niskim stopniu ztosliwosci (ang. low-
grade glioma, LGG) z mutacjg BRAF V600E, ktérzy wymagajg terapii
systemowej

Spexotras

trametynib

w skojarzeniu z dabrafenibem, w leczeniu dzieci i mtodziezy w wieku
1 roku i starszych z glejakiem o wysokim stopniu ztosliwosci (ang. high-
grade glioma, HGG) z mutacja BRAF V600E, ktérzy otrzymali
wczesniej przynajmniej jeden cykl leczenia radioterapig i  (lub)
chemioterapig

Zynyz

retifanlimab

do stosowania w monoterapii w leczeniu pierwszego rzutu u dorostych
pacjentow z  przerzutowym lub nawracajgcym  miejscowo
zaawansowanym rakiem z komoérek Merkla (ang. Merkel
cel carcinoma, MCC) niekwalifikujgcym sie do leczenia chirurgicznego
ani radioterapii
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II. Populacja docelowa oraz szczego6towe warunki stosowania technologii
lekowych o wysokim poziomie innowacyjnosci

1. Adzynma (rADAMTS13) we wskazaniu: w leczeniu niedoboru ADAMTS13 u dzieci
i pacjentéw dorostych z wrodzong zakrzepowa plamica matoptytkowa (cTTP)
Populacja docelowa
Dzieci i doro$li pacjenci z wrodzong zakrzepowg plamicg matoptytkowg (cTTP).
Szczegoétowe warunki stosowania

Dawkowanie, droga podania, sposéb podawania, czas stosowania, modyfikacje dawki

Zgodnie z informacjami zawartymi w Charakterystyce Produktu Leczniczego (ChPL).

Przeciwwskazania

Zagrazajgca zyciu nadwrazliwos¢ na substancje czynng rADAMTS13 lub na ktérgkolwiek z substancji
pomocniczych (sodu chlorek, wapnia chlorek dwuwodny, L-histydyna, mannitol, sacharoza, polisorbat
80 (E433)).

Monitorowanie
Badania w trakcie leczenia:

e Nalezy monitorowa¢ pacjentow pod katem wystepowania objawéw nadwrazliwosci typu
alergicznego, takich jak tachykardia, ucisk w klatce piersiowej, Swiszczgcy oddech lub ostra
niewydolnos¢ oddechowa, niedocisnienie, pokrzywka uogdlniona, $wigd, niezyt nosa
i spojowek, obrzek naczynioruchowy, letarg, nudnosci, wymioty, parestezje, niepokoj;

e W przypadku braku skutecznosci leczenia — oznaczenie poziomu inhibitora neutralizujgcego
ADAMTS13.

Dane gromadzone w rejestrze
Wskazniki oceny efektywnosci terapii
e Liczba ostrych zdarzen TTP wsréd oséb otrzymujgcych leczenie profilaktycznie;

e Proporcja ostrych epizodéw TTP odpowiadajgcych na rADAMTS13, zdefiniowana jako brak
potrzeby uzycia innego srodka zawierajgcego ADAMTS13;

e Czas do ustgpienia ostrych epizodéw TTP po rozpoczeciu leczenia rADAMTS13;
e Liczba podostrych zdarzeh TTP wsrdod oséb otrzymujgcych leczenie profilaktycznie;
e Liczba dodatkowych dawek rADAMTS13, wywotanych podostrymi epizodami TTP;

o (Czestos¢ wystepowania klinicznych objawéw TTP:

@)

matoptytkowosci, zdefiniowanej jako spadek liczby plytek krwi o 225% w stosunku
do wartosci wyjsciowej lub liczba ptytek krwi <150 000/pL;

o MAHA (mikroangiopatycznej anemii hemolitycznej), zdefiniowanej jako podwyzszenie
poziomu LDH >1,5 razy wartosci wyjsciowej lub >1,5 razy gornej granicy normy (ULN);

o objawdw neurologicznych (np. dezorientacja, dysfonia, dyzartria, ogniskowe lub ogdlne
objawy motoryczne, w tym drgawki);

o zaburzen czynnosci nerek, zdefiniowanych jako wzrost poziomu kreatyniny w surowicy >1,5
razy wartosci wyjsciowej;

o bolu brzucha.
Oczekiwane korzysci zdrowotne

e Prawdopodobnie z uwagi na krétki czas trwania badania i matg liczebnos¢ proby, w badaniu
zaobserwowano znikomg liczbe ostrych i podostrych zdarzen TTP (wystgpity odpowiednio
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u zadnego ijednego pacjenta). Biorgc pod uwage aktualnie dostepne dane, okreslenie
oczekiwanych w tym zakresie korzysci zdrowotnych obarczone jest duzg niepewnoscia;

o Wystepowanie danych klinicznych objawéw TTP, u nie wiecej niz:
o trombocytopenia: 28% pacjentow;
o mikroangiopatyczna anemia hemolityczna (MAHA): 17% pacjentow;
o objawy neurologiczne: 8% pacjentéw;
o dysfunkcja nerek: 11% pacjentow;
o bdl brzucha: 4% pacjentow.
Dodatkowe dane:

Dodatkowe dane do rejestru*.

2. Elahere (mirwetuksymab sorawtanzyny) we wskazaniu: w monoterapii, w leczeniu
dorostych pacjentek z opornym na platyne, surowiczym, o wysokim stopniu ztosliwosci
nablonkowym rakiem jajnika, rakiem jajowodu lub pierwotnym rakiem otrzewnej
z dodatnim receptorem folianowym alfa (FRa), ktére otrzymaly wczesniej od jednego
do trzech schematow leczenia systemowego

Populacja docelowa

Doroste pacjentki z opornym na platyne, surowiczym, o wysokim stopniu zto$liwosci nabtonkowym
rakiem jajnika, rakiem jajowodu lub pierwotnym rakiem otrzewnej z dodatnim receptorem folianowym
alfa (FRa), ktére otrzymaty wczesniej od jednego do trzech schematéw leczenia systemowego.

Szczegoétowe warunki stosowania

Dawkowanie, droga podania, sposéb podawania, czas stosowania, modyfikacje dawki

Zgodnie z informacjami zawartymi w Charakterystyce Produktu Leczniczego (ChPL).

Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng lub na ktérgkolwiek substancje pomocniczg: kwas octowy
lodowaty (E260), sodu octan (E262), sacharoza, polisorbat 20 (E432) i woda do wstrzykiwan.

Monitorowanie

Pacjentki powinny mie¢ status nowotworu FRa zdefiniowany jako >75% zywych komorek
nowotworowych przy umiarkowanym (2+) i (lub) silnym (3+) zabarwieniu btony metodg
immunohistochemiczng (ang. immunohistochemistry, IHC) oceniang za pomocg wyrobu medycznego
do diagnostyki in vitro (ang. in vitro diagnostic, IVD) ze znakiem CE o odpowiednim przeznaczeniu. Jesli
wyréb medyczny do diagnostyki in vitro ze znakiem CE nie jest dostepny, nalezy uzy¢ alternatywnego,
zwalidowanego testu.

Ponadto, zgodnie z ChPL Elahere przed rozpoczeciem stosowania produktu leczniczego Elahere
nalezy:

e przeprowadzi¢ badanie okulistyczne, w tym badanie ostrosci wzroku i badanie w lampie
szczelinowej.

Badania w trakcie leczenia:

e Pacjentki nalezy monitorowaé pod katem przedmiotowych i podmiotowych objawéw stanu
zapalnego pftuc, ktére mogg obejmowac niedotlenienie, kaszel, duszno$é¢ lub nacieki
Srddmigzszowe w badaniach radiologicznych. Za pomocag odpowiednich badan nalezy
wykluczy¢ infekcyjna, nowotworowa lub inng przyczyne takich objawow;

e Lekarz powinien monitorowaé pacjentki pod katem toksycznosci dla oczu i wstrzymac,
zmniejszy¢ lub catkowicie zaprzesta¢ podawania mirwetuksymabu sorawtanzyny w zaleznosci
od nasilenia i czasu trwania dziatan niepozgdanych dotyczgcych oczu;

e Pacjentki nalezy monitorowa¢ pod kgtem przedmiotowych i podmiotowych objawéw neuropatii,
takich jak parestezje, uczucie mrowienia lub pieczenia, bol neuropatyczny, ostabienie miesni
lub zaburzenia czucia;
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e Jedli nie mozna unikng¢ jednoczesnego stosowania produktu leczniczego Elahere z silnymi
inhibitorami  CYP3A4 (np. cerytynibem, klarytromycyna, kobicystatem, idelalizybem,
itrakonazolem, ketokonazolem, nefazodonem, pozakonazolem, rytonawirem, telitromycyna,
worykonazolem), pacjentki nalezy $cisle monitorowac¢ pod katem dziatan niepozadanych.

Dane gromadzone w rejestrze
Wskazniki oceny efektywnosci terapii

o Przezycie catkowite (ang. overall survival, OS) zdefiniowane jako czas od randomizaciji
do zgonu;

o (Odsetek pacjentéw zyjacych po 6, 12 i 18 miesigcach terapii;

e Czas wolny od progresji (ang. progression free survival, PFS) zdefiniowany jako czas od daty
randomizacji do progresji lub zgonu, w zalezno$ci od tego, co wystgpi wczesniej;

o Wskaznik obiektywnych odpowiedzi (ang. objective response rate, ORR) obejmujacy najlepsza
odpowiedz catkowitg (CR) lub czesciowg (PR);

e (Czas trwania odpowiedzi (ang. duration of response, DoR) zdefiniowany jako czas
od poczgtkowej odpowiedzi do progresji choroby (PD) dla wszystkich pacjentek, ktdre osiagnety
potwierdzong obiektywng odpowiedz (PR lub CR).

Oczekiwane korzysci zdrowotne
o Wydtuzenie catkowitego przezycia: mediana OS [miesigce]: 16,0;
¢ Odsetek pacjentow zyjacych po:
o 6 miesigcach terapii: oczekiwany odsetek pacjentow [%]: co najmniej 84,0;
o 12 miesigcach terapii: oczekiwany odsetek pacjentéw [%]: co najmniej 65,0;
o 18 miesigcach terapii: oczekiwany odsetek pacjentow [%]: co najmniej 47,0;
e Przezycie wolne od zdarzen: mediana PFS [miesigce]: 5,5;

e Odsetek obiektywnych odpowiedzi na leczenie: oczekiwany ORR [%)]: co najmniej 42,0,
w tym:

o odpowiedz catkowita: oczekiwany odsetek pacjentéw [%]: co najmniegj 5,0;
o odpowiedz czesciowa: oczekiwany odsetek pacjentéw [%]: co najmniej 37,0;
e Czas trwania odpowiedzi na leczenie: mediana DoR [miesigce]: 6,5.
Dodatkowe dane:

Dodatkowe dane do rejestru*.

3. Logqtorzi (toripalimab) we wskazaniu: w skojarzeniu z cisplatyng i gemcytabing w leczeniu
pierwszego rzutu u dorostych pacjentéow z nawrotowym, niekwalifikujgcym
sie do leczenia chirirgicznego ani radioterapii badz przerzutowym rakiem nosogardta

Populacja docelowa

Dorosli pacjenci z nawrotowym, niekwalifikujgcym sie do leczenia chirurgicznego ani radioterapii badz
przerzutowym rakiem nosogardta (leczenie pierwszego rzutu).

Szczegotowe warunki stosowania

Dawkowanie, droga podania, sposéb podawania, czas stosowania, modyfikacje dawki

Zgodnie z informacjami zawartymi w Charakterystyce Produktu Leczniczego (ChPL).

Przeciwwskazania

e Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng lub ktérgkolwiek substancje pomocnicza: kwas cytrynowy
jednowodny, mannitol, polisorbat 80, sodu chlorek, sodu cytrynian dwuwodny, woda
do wstrzykiwan;
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Toripalimabu nie nalezy stosowac¢ w okresie cigzy ani u kobiet w wieku rozrodczym, ktére nie
stosujg skutecznej antykoncepcji, chyba ze korzysci kliniczne przewazajg nad potencjalnym
ryzykiem;

Jezeli kobieta zdecyduje sie na leczenie toripalimabem, nalezy jej zaleci¢, aby nie karmita
piersig w trakcie stosowania toripalimabu i przez co najmniej 4 miesigce od przyjecia ostatniej
dawki toripalimabu.

Monitorowanie

Badania przed rozpoczeciem leczenia obejmuja:

Kliniczne parametry biochemiczne, w tym enzymy watrobowe, stezenie kreatyniny i czynno$¢
tarczycy.

Badania w trakcie leczenia:

Okresowo w trakcie trwania leczenia nalezy ocenia¢ kliniczne parametry biochemiczne, w tym
enzymy watrobowe, stezenie kreatyniny i czynnos$¢ tarczycy;

Sciste monitorowanie pacjentéw pod katem podmiotowych i przedmiotowych objawdw:
o immunologicznych dziatan niepozgdanych,

o zapalenia ptuc (podejrzenie zapalenia ptuc nalezy potwierdzi¢ w badaniach obrazowania
radiologicznego i wykluczy¢ mozliwe inne przyczyny),

o niedoczynnosci kory nadnerczy,
o zapalenia przysadki mézgowej,
o zapalenia miesnia sercowego,

o zapalenia miesni (jesli podejrzewa sie zapalenie miesni, nalezy seryjnie oznaczaé
aktywnos$¢ aldolazy i kinazy kreatynowej oraz rozwazy¢ diagnostyke zgodnie z aktualnymi
wytycznymi klinicznymi),

o cukrzycy lub pod katem hiperglikemii,
o reakcji zwigzanych z infuzjg;

Monitorowanie pacjentéw pod katem zmian w czynnosci nerek i w celu wykluczenia innych
przyczyn zaburzeh czynno$ci nerek;

W zaleznosci od wskazan klinicznych pacjentow nalezy monitorowac pod katem:
o skérnych dziatan niepozgdanych,
o przedmiotowych i podmiotowych objawdw immunologicznych dziatan niepozadanych,

o przedmiotowych i podmiotowych objawdw zapalenia jelita (w przypadkach zapalenia jelita
grubego opornego na leczenie kortykosteroidami nalezy rozwazyé¢ powtorzenie diagnostyki
pod katem zakazen w celu wykluczenia alternatywnych etiologii);

Na podstawie oceny klinicznej pacjentéw nalezy okresowo i zgodnie ze wskazaniami
monitorowac¢ pod katem zmian w czynnosci watroby;

Na podstawie oceny klinicznej pacjentéw nalezy okresowo przed rozpoczeciem i w trakcie
leczenia monitorowa¢ pod katem przedmiotowych i podmiotowych objawéw zaburzen
czynnosci tarczycy.

Dane gromadzone w rejestrze

Wskazniki oceny efektywnosci terapii

Przezycie catkowite (ang. overall survival, OS) — czas od daty przyjecia pierwszej dawki leczenia
do zgonu z jakiejkolwiek przyczyny;

Przezycie wolne od progresji (ang. progression-free survival, PFS) — czas od daty przyjecia
pierwszej dawki leczenia do progresji lub zgonu z jakiejkolwiek przyczyny, w zaleznosci od tego,
co nastgpi wczesniej;
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e Ogodlny wskaznik odpowiedzi (ang. overall response rate, ORR) — odsetek pacjentow
Z najlepszg potwierdzong odpowiedzig catkowitg (CR) lub czesciowg (PR);

e Czas trwania odpowiedzi na leczenie (ang. duration of response, DOR) — czas od daty pierwszej
udokumentowanej, potwierdzonej odpowiedzi (CR lub PR) do pierwszej udokumentowanej
progres;ji lub zgonu z jakiejkolwiek przyczyny.

Oczekiwane korzysci zdrowotne
o Wydtuzenie czasu przezycia catkowitego, oczekiwana mediana OS [miesigce]: 39;
o Wydtuzenie przezycia wolnego od progresji choroby, oczekiwana mediana PFS [miesigce]: 21;
e 0Ogdlny odsetek odpowiedzi, oczekiwany ORR [%]: nie mniej niz 78;
e Czas trwania odpowiedzi na leczenie, oczekiwana mediana DOR [miesigce]: 10.
Dodatkowe dane:

Dodatkowe dane do rejestru*.

4. Spexotras (trametynib) we wskazaniu: w skojarzeniu z dabrafenibem, w leczeniu dzieci
i mtodziezy w wieku 1 roku i starszych z glejakiem o niskim stopniu ztosliwosci (ang. low-
grade glioma, LGG) z mutacjg BRAF V600E, ktorzy wymagajq terapii systemowej

Populacja docelowa

Dzieci i mtodziez w wieku 1 roku i starsze z glejakiem o niskim stopniu ztosliwosci z mutacjg BRAF
V600E, ktorzy wymagajg terapii systemowe;.

Szczegoétowe warunki stosowania

Dawkowanie, droga podania, sposéb podawania, czas stosowania, modyfikacje dawki

Zgodnie z informacjami zawartymi w Charakterystyce Produktu Leczniczego (ChPL).

Przeciwwskazania

e Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng lub ktérgkolwiek substancje pomocniczg: sél sodowa
sulfobutylobetadeksu, sukraloza (E955), kwas cytrynowy jednowodny (E330), fosforan disodu
(E339), sorbinian potasu (E202), parahydroksybenzoesan metylu (E218), aromat truskawkowy;

e Stosowanie trametynibu nie jest zalecane u pacjentéw z RVO w wywiadzie;

¢ Nie nalezy podawac¢ dabrafenibu kobietom w cigzy, chyba ze potencjalne korzysci dla matki
przewyzszajg mozliwe zagrozenia dla ptodu.

Monitorowanie
Badania przed rozpoczeciem leczenia obejmuja:
e Badanie w kierunku mutacji BRAF V600E za pomocg zwalidowanego testu;
e Badania skory;
e Ocena frakcji wyrzutowej lewej komory (LVEF);
e Oznaczenie stezenia kreatyniny w osoczu;
e Oznaczenie czynnosci watroby;
e Pomiar ci$nienia krwi;
e Poradnictwo w zakresie skutecznych metod antykoncepcj;

e Zapoznanie pacjenta z objawami przedmiotowymi i podmiotowymi zaburzeniami skérnymi:
zespotu Stevensa-Johnsona oraz reakcji polekowej z eozynofilig i objawami ogdinymi.

Badania w trakcie leczenia:

e Badania skéry co miesigc w trakcie leczenia oraz przez okres do szesciu miesiecy
po zakonczeniu leczenia. Kontrole pacjenta nalezy kontynuowaé przez 6 miesiecy
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po zakonczeniu podawania trametynibu lub do czasu rozpoczecia innego leczenia
przeciwnowotworowedo;

Ocena LVEF miesigc po rozpoczeciu leczenia, a nastepnie co ok. 3 miesigce w trakcie leczenia;
Monitorowanie pacjentéw pod katem mozliwosci wystgpienia zapalenia miesnia sercowego;

Rutynowe monitorowanie pacjentéw w celu wykrycia objawéw przedmiotowych i podmiotowych
dotyczacych oczu [takich jak zaburzenia widzenia, w tym RVO (ang. retinal vein occlusion,
niedroznosc¢ zyt siatkdwki) i RPED (ang. retinal pigment epithelial dystrophy, dystrofia nabtonka
barwnikowego siatkowki)];

Rutynowa kontrola stezenia kreatyniny w osoczu;

Kontrola czynnosci watroby co 4 tygodnie przez 6 miesiecy od rozpoczecia leczenia. Po tym
okresie mozna kontynuowac kontrole czynnosci watroby zaleznie od wskazan klinicznych;

Monitorowanie cisnienia krwi i ewentualne wyréwnanie go z zastosowaniem standardowej
terapii;

Monitorowanie pacjentéw pod kgtem ciezkich dziatan niepozadanych dotyczgcych skéry (ang.
severe cutaneous adverse reactions, SCAR);

Monitorowanie pacjentéw pod katem rozpadu miesni poprzecznie prgzkowanych;

Monitorowanie pacjentdw pod katem =zapalenia trzustki (oznaczenie amylazy i lipazy
w surowicy);

Monitorowanie pacjentow pod katem objawow zatorowosci ptucnej oraz zakrzepicy zyt
gtebokich;

Monitorowanie pacjentow pod kagtem wystgpienia limfohistiocytozy hemofagocytarnej
(ang. haemophagocytic lymphohistiocytosis, HLH);

Bardzo doktadne kontrolowanie pacjentéw z czynnikami ryzyka zespotu rozpadu guza (TLS), {j.
duza masa guza, wspotistniejgca przewlekta niewydolnosé nerek, skgpomocz, odwodnienie,
niedocisnienie, kwasny odczyn moczu. U takich pacjentdow nalezy rozwazyé profilaktyczne
nawodnienie. W przypadku wystgpienia TLS nalezy je leczy¢ niezwitocznie, zgodnie
ze wskazaniami klinicznymi.

Dane gromadzone w rejestrze

Wskazniki oceny efektywnosci terapii

Przezycie catkowite (ang. overall survival, OS) — czas od daty przyjecia pierwszej dawki leczenia
do zgonu z jakiejkolwiek przyczyny;

Zmiana oceny jakosci zycia w stosunku do warto$ci wyjsciowej w skali PROMIS Parent Proxy -
Global Health 7+2;

Przezycie wolne od progresji (ang. progression-free survival, PFS) — czas od daty przyjecia
pierwszej dawki leczenia do progresji lub zgonu z jakiejkolwiek przyczyny, w zalezno$ci od tego,
co nastgpi wczesniej;

Ogodlny wskaznik odpowiedzi (ang. overall response rate, ORR) — odsetek pacjentow
Z najlepszg potwierdzong odpowiedzig catkowitg (CR) lub czesciowa (PR);

Czas trwania odpowiedzi na leczenie (ang. duration of response, DOR) — czas od daty pierwszej
udokumentowanej, potwierdzonej odpowiedzi (CR lub PR) do pierwszej udokumentowanej
progres;ji lub zgonu z jakiejkolwiek przyczyny;

Czas do uzyskania odpowiedzi (ang. time to treatment, TTR) — czas od daty przyjecia pierwszej
dawki leczenia do pierwszej udokumentowanej, potwierdzonej odpowiedzi CR lub PR;

Odsetek korzysci klinicznych (ang. clinical benefit rate, CBR) — odsetek pacjentéw z najlepszg
0go6lng odpowiedzig w postaci CR lub PR, lub ogdlng odpowiedzig na leczenie w postaci
choroby stabilnej (SD), ktéra utrzymuje sie przez minimalny czas co najmniej 24 tygodni.
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Oczekiwane korzysci zdrowotne
e Oczekiwane wydiuzenie czasu przezycia catkowitego OS;
o Brak obnizenia jakosci zycia w stosunku do stanu wyjsciowego lub jego polepszenie;

o Wydtuzenie przezycia wolnego od progresji choroby, oczekiwana mediana PFS [miesigce]:
24.5;

e Ogolny odsetek odpowiedzi, oczekiwany ORR [%]: nie mniej niz 54,5;
o Odsetek odpowiedzi catkowitych, oczekiwany CR [%]: nie mniej niz 2,5;
o Odsetek odpowiedzi czesciowych, oczekiwany PR [%]: nie mniej niz 43,5;
e Czas trwania odpowiedzi na leczenie, oczekiwana mediana DOR [miesigce]: 30,0;
e Czas do uzyskania odpowiedzi, oczekiwana mediana TTR [miesigce]: 11;
e Odsetek korzysci klinicznych, oczekiwany CBR [%]: nie mniej niz 86.
Dodatkowe dane:

Dodatkowe dane do rejestru*.

5. Spexotras (trametynib) we wskazaniu: w skojarzeniu z dabrafenibem, w leczeniu dzieci
i mtodziezy w wieku 1 roku i starszych z glejakiem o wysokim stopniu ztosliwosci (ang.
high-grade glioma, HGG) z mutacja BRAF VG600E, ktorzy otrzymali wczesniej
przynajmniej jeden cykl leczenia radioterapig i (lub) chemioterapia
Populacja docelowa

Dzieci i mlodziez w wieku 1 roku i starsze z glejakiem o wysokim stopniu zto$liwosci z mutacjg BRAF
V600E, ktérzy otrzymali wczesniej przynajmniej jeden cykl leczenia radioterapia i (lub) chemioterapig.

Szczegoétowe warunki stosowania

Dawkowanie, droga podania, sposéb podawania, czas stosowania, modyfikacje dawki

Zgodnie z informacjami zawartymi w Charakterystyce Produktu Leczniczego (ChPL).

Przeciwwskazania

e Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng lub ktérgkolwiek substancje pomocniczg: sél sodowa
sulfobutylobetadeksu, sukraloza (E955), kwas cytrynowy jednowodny (E330), fosforan disodu
(E339), sorbinian potasu (E202), parahydroksybenzoesan metylu (E218), aromat truskawkowy;

e Stosowanie trametynibu nie jest zalecane u pacjentéw z RVO w wywiadzie;

¢ Nie nalezy podawa¢ dabrafenibu kobietom w cigzy, chyba Zze potencjalne korzysci dla matki
przewyzszajg mozliwe zagrozenia dla ptodu.

Monitorowanie
Badania przed rozpoczeciem leczenia obejmuja:
e Badanie w kierunku mutacji BRAF V600E za pomocg zwalidowanego testu;
e Badania skoéry;
e Ocena frakcji wyrzutowej lewej komory (LVEF);
e Oznaczenie stezenia kreatyniny w osoczu;
e Oznaczenie czynnosci watroby;
e Pomiar ci$nienia krwi;
e Poradnictwo w zakresie skutecznych metod antykoncepcj;

e Zapoznanie pacjenta z objawami przedmiotowymi i podmiotowymi zaburzeniami skérnymi:
zespotu Stevensa-Johnsona oraz reakcji polekowej z eozynofilig i objawami ogéinymi.
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Badania w trakcie leczenia:

Badania skéry co miesigc w trakcie leczenia oraz przez okres do szesciu miesiecy
po zakonczeniu leczenia. Kontrole pacjenta nalezy kontynuowaé przez 6 miesiecy
po zakonczeniu podawania trametynibu lub do czasu rozpoczecia innego leczenia
przeciwnowotworowedo;

Ocena LVEF miesigc po rozpoczeciu leczenia, a nastepnie co ok. 3 miesigce w trakcie leczenia;
Monitorowanie pacjentéw pod katem mozliwosci wystgpienia zapalenia miesnia sercowego;

Rutynowe monitorowanie pacjentéw w celu wykrycia objawéw przedmiotowych i podmiotowych
dotyczacych oczu [takich jak zaburzenia widzenia, w tym RVO (ang. retinal vein occlusion,
niedroznosc¢ zyt siatkdwki) i RPED (ang. retinal pigment epithelial dystrophy, dystrofia nabtonka
barwnikowego siatkdwki)];

Rutynowa kontrola stezenia kreatyniny w osoczu;

Kontrola czynnosci watroby co 4 tygodnie przez 6 miesiecy od rozpoczecia leczenia. Po tym
okresie mozna kontynuowac kontrole czynnosci watroby zaleznie od wskazan klinicznych;

Monitorowanie cisnienia krwi i ewentualne wyréwnanie go z zastosowaniem standardowej
terapii;

Monitorowanie pacjentdéw pod katem ciezkich dziatan niepozadanych dotyczgcych skéry (ang.
severe cutaneous adverse reactions, SCAR);

Monitorowanie pacjentéw pod katem rozpadu miesni poprzecznie prgzkowanych;

Monitorowanie pacjentéw pod kgtem =zapalenia trzustki (oznaczenie amylazy i lipazy
W surowicy);

Monitorowanie pacjentéw pod katem objawow zatorowosci ptucnej oraz zakrzepicy zyt
gtebokich;

Monitorowanie pacjentéw pod kgtem wystgpienia limfohistiocytozy hemofagocytarnej
(ang. haemophagocytic lymphohistiocytosis, HLH);

Bardzo doktadne kontrolowanie pacjentéw z czynnikami ryzyka zespotu rozpadu guza (TLS), tj.
duza masa guza, wspdtistniejgca przewlekta niewydolno$é nerek, skgpomocz, odwodnienie,
niedocisnienie, kwasny odczyn moczu. U takich pacjentéw nalezy rozwazy¢ profilaktyczne
nawodnienie. W przypadku wystgpienia TLS nalezy je leczyé niezwtocznie, zgodnie
ze wskazaniami klinicznymi.

Dane gromadzone w rejestrze

Wskazniki oceny efektywnosci terapii

Przezycie catkowite (ang. overall survival, OS) — czas od daty przyjecia pierwszej dawki leczenia
do zgonu z jakiejkolwiek przyczyny;

Przezycie wolne od progresji (ang. progression-free survival, PFS) — czas od daty przyjecia
pierwszej dawki leczenia do progresji lub zgonu z jakiejkolwiek przyczyny, w zaleznosci od tego,
co nastgpi wczesniej;

Ogdlny wskaznik odpowiedzi (ang. overall response rate, ORR) — odsetek pacjentéow
Z najlepszg potwierdzong odpowiedzig catkowitg (CR) lub czesciowg (PR);

Czas trwania odpowiedzi na leczenie (ang. duration of response, DOR) — czas od daty pierwszej
udokumentowanej, potwierdzonej odpowiedzi (CR lub PR) do pierwszej udokumentowanej
progres;ji lub zgonu z jakiejkolwiek przyczyny.

Oczekiwane korzysci zdrowotne

Wydtuzenie czasu przezycia catkowitego, oczekiwana mediana OS [miesigce]: 19,5;
Wydtuzenie przezycia wolnego od progresji, oczekiwana mediana PFS [miesigce]: 9;
Ogolny odsetek odpowiedzi, oczekiwany ORR [%]: nie mniej niz 56;

Czas trwania odpowiedzi na leczenie, oczekiwana mediana DOR [miesigce]: 27,5.
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Dodatkowe dane:

Dodatkowe dane do rejestru*.

6. Zynyz (retifanlimab) we wskazaniu: do stosowania w monoterapii w leczeniu pierwszego
rzutu u dorostych pacjentéw z przerzutowym Ilub nawracajgcym miejscowo
zaawansowanym rakiem z komérek Merkla (ang. Merkel cell carcinoma, MCC)
niekwalifikujacym sie do leczenia chirurgicznego ani radioterapii

Populacja docelowa

Dorosli pacjenci z przerzutowym lub nawracajgcym miejscowo zaawansowanym rakiem z komoérek
Merkla, niekwalifikujgcy sie do leczenia chirurgicznego ani radioterapii.

Szczegotowe warunki stosowania

Dawkowanie, droga podania, sposéb podawania, czas stosowania, modyfikacje dawki

Zgodnie z informacjami zawartymi w Charakterystyce Produktu Leczniczego (ChPL).

Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng lub na ktérgkolwiek substancje pomocnicza: sodu octan tréjwodny
(E262), kwas octowy (lodowaty) (E260), sacharoze, polisorbat 80 (E433).

Monitorowanie
Badania przed rozpoczeciem leczenia:
e petna morfologia krwi;
e préby watrobowe oraz stezenie bilirubiny;
e testy czynnosci tarczycy tj. TSH, fT3 i fT4;
e wykonanie testu cigzowego u kobiet w wieku rozrodczym.
Badania w trakcie leczenia obejmujgce monitorowanie pacjentéw pod katem:

e objawéw i oznak reakcji niepozadanych zwigzanych z uktadem odpornosciowym. Sktad
biochemiczny krwi, w tym préby watrobowe i testy czynnosci tarczycy, nalezy oceniac
na poczatku leczenia i okresowo w trakcie leczenia;

e objawéw przedmiotowych i podmiotowych immunologicznego zapalenia ptuc;
e objawéw przedmiotowych i podmiotowych zapalenia jelita grubego na tle immunologicznym;
e nieprawidlowych wynikéw badan watroby przed rozpoczeciem i okresowo w trakcie leczenia;

e nieprawidtowych wynikéw badan czynnosci tarczycy przed rozpoczeciem i okresowo w trakcie
leczenia oraz pod kagtem stezenia kortyzolu;

e objawéw przedmiotowych i podmiotowych zapalenia przysadki mézgowej;
e objawéw przedmiotowych i podmiotowych niewydolnosci nadnerczy;

e hiperglikemii oraz objawéw przedmiotowych i podmiotowych cukrzycy;

e zmian w czynnosciach nerek;

e objawéw przedmiotowych i podmiotowych reakcji skérnych;

e objawdw przedmiotowych i podmiotowych dziatan niepozadanych zwigzanych z uktadem
immunologicznym;

e objawéw przedmiotowych i podmiotowych reakcji zwigzanych z infuzjg;
e dowodow powikian zwigzanych z przeszczepem.

Dane gromadzone w rejestrze

Wskazniki oceny efektywnosci terapii

e Przezycie catkowite (ang. overall survival, OS);
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Zamiany w wynikach kwestionariuszy EQ-5D i FACT-M;

Wskaznik odpowiedzi obiektywnych (ang. objective response rate, ORR);

Czas przezycia wolnego od progresji choroby (ang. progression free survival, PFS);
Czas trwania odpowiedzi (ang. duration of response, DOR);

Wskaznik kontroli choroby (ang. disease control rate, DCR).

Oczekiwane korzysci zdrowotne

Korzysci zdrowotne w populacji pacjentéw z MCC (zaawansowany / przerzutowy):

oczekiwane wydtuzenie czasu przezycia catkowitego OS;
brak obnizenia jakosci zycia w stosunku do stanu wyjsciowego lub jego polepszenie;
wskaznik odpowiedzi obiektywnych: oczekiwany ORR [%]: min. 60 / 52;

oczekiwane wydtuzenie przezycia wolnego od progresji: oczekiwana mediana PFS [miesigce]:
11 (dla przerzutowego MCC);

czas trwania odpowiedzi na leczenie: oczekiwana mediana DOR [miesigce]: 25;

wskaznik kontroli choroby: oczekiwany DCR [%]: min. 80 / 57.

Dodatkowe dane:

Dodatkowe dane do rejestru*.

*Dodatkowe dane do rejestru

1) dane osobowe dotyczgce ustugobiorcy:

a)
b)
c)
d)

e)

imig (imiona) i nazwisko,
ptec,

obywatelstwo,
wyksztatcenie,

numer PESEL, a w przypadku osdb, ktére nie majg nadanego numeru PESEL - seria i numer
paszportu albo innego dokumentu stwierdzajgcego tozsamos¢, albo niepowtarzalny
identyfikator nadany przez panstwo cztonkowskie Unii Europejskiej dla celéw transgranicznej
identyfikacji, o ktérym mowa w rozporzgdzeniu wykonawczym Komisji (UE) 2015/1501 z dnia 8
wrzesnia 2015 r. w sprawie ram interoperacyjnosci na podstawie art. 12 ust. 8 rozporzgdzenia
Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) nr 910/2014 w sprawie identyfikacji elektronicznej i ustug
zaufania w odniesieniu do transakgji elektronicznych na rynku wewnetrznym,

date urodzenia,

adres miejsca zamieszkania lub adres do korespondenciji,

kod gminy krajowego rejestru urzedowego podziatu terytorialnego kraju TERYT,
numer telefonu kontaktowego,

date i przyczyne zgonu;

2) jednostkowe dane medyczne dotyczgce ustugobiorcy obejmujace:

a)

podstawowe parametry:
o powierzchnia ciata,
o waga,
o wskaznik masy ciata BMI,

o parametry laboratoryjne,
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3)

4)

5)

6)
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b) stan zdrowia w chwili postawienia diagnozy:
o czynniki prognhostyczne,
o indeks prognostyczny,
o choroby wspdtistniejgce,
c) date rodzaj i wynik wykonanych badan diagnostycznych oraz nazwy technologii medycznych,
d) rozpoznanie choroby - gtéwne i wspétistniejgce:
o date rozpoznania choroby,
o kod choroby wedtug wybranej i obowigzujgcej w rejestrze klasyfikaciji,
e) date i rodzaj leczenia:
o date, rodzaj i tryb wdrozonej terapii,

o nazwe produktu leczniczego lub wyrobu medycznego lub procedury medycznej lub
schematu leczenia,

o date zakonczenia leczenia,
o przyczyne zakonczenia leczenia,
o aspekty chirurgiczne,
o interwencje przedoperacyjne,
o parametry operacyjne.
f) dodatkowe efekty zdrowotne:
o przezycie catkowite (OS),
o dziatania niepozgdane (AE),

identyfikator ustugodawcy, o ktérym mowa w art. 17c ust. 3 pkt 1 ustawy z dnia 28 kwietnia 2011 r.
o0 systemie informacji w ochronie zdrowia (Dz. U. z 2023 r. poz. 2465z p6zn. zm.);

identyfikator miejsca udzielania swiadczen opieki zdrowotnej, o ktérym mowa w art. 17¢ ust. 4 pkt
1 ustawy z dnia 28 kwietnia 2011 r. o systemie informacji w ochronie zdrowia (Dz. U. z 2023 r. poz.
2465 z pozn. zm.);;

identyfikator pracownika medycznego, o ktérym mowa w art. 17c ust. 5 ustawy z dnia 28 kwietnia
2011 r. o systemie informacji w ochronie zdrowia (Dz. U. z 2023 r. poz. 62465 z p6zn. zm.), ktory:

o wprowadzit dane do rejestru,
o wykonat dane $wiadczenie opieki zdrowotnej;

identyfikator ustugodawcy nadany przez Narodowy Fundusz Zdrowia.
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