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Zalgcznik

Wykaz technologii lekowych o wysokim poziomie innowacyjnosci

Lp. Nazwa leku Substancja czynna Oceniane wskazanie
1 Augt trektynib w monoterapii, w leczeniu dorostych pacjentéw z ROS1-dodatnim,
ugtyro repotrektyn zaawansowanym niedrobnokomérkowym rakiem ptuca (NDRP)
w leczeniu dystrofii mieSniowej Duchenne’a (ang. Duchenne muscular
2 Duvyzat giwinostat dystrophy, DMD) u pacjentéw chodzacych, w wieku 6 lat i starszych,
i podczas jednoczesnego leczenia kortykosteroidami
w leczeniu objawowych, nieoperacyjnych nerwiakowtékniakow
. . splotowatych (ang. plexiform neurofibromas, PN) u dorostych
3 Ezmekly mirdametynib pacjentéw i dzieci w wieku 2 lat i starszych z neurofibromatozg typu
1 (NF1)
roztwér w leczeniu choroby syropu klonowego (ang. maple syrup urine disease,
aminokwasow MSUD) manifestujgcej sie ostrym epizodem dekompensacji
4 Maapliv niezawieraiacvch u pacjentow od urodzenia, ktorzy nie kwalifikujg si¢ do doustnego
BC AAQ Y i dojelitowego stosowania preparatéw niezawierajgcych aminokwasow
rozgatezionych (ang. branched-chain amino acid, BCAA)
. . w leczeniu hiperfenyloalaninemii (HPA) u dorostych i dzieci
5 Sephience sepiapteryna z fenyloketonurig (PKU)
do stosowania jako uzupetnienie diety u pacjentéw dorostych
6 Tryngolza olezarsen w leczeniu  genetycznie  potwierdzonego zespotu  rodzinnej
chylomikronemii (ang. familial chylomicronemia syndrome, FCS)
w monoterapii, w leczeniu gwiazdziaka lub skgpodrzewiaka stopnia 2.,
z mutacjg IDH1 R132 lub IDH2 R172, bez istotnego wzmocnienia
7 Voranido worasvdenib kontrastowego u dorostych i mtodziezy w wieku 12 lat i starszej,
9 4 o masie ciata wynoszgcej co najmniej 40 kg, 2 u ktérych
przeprowadzono jedynie interwencje chirurgiczng i ktérzy
nie wymagajg natychmiastowej radioterapii ani chemioterapii
w leczeniu ran u pacjentéw z dystroficznym pecherzowym
8 Vviuvek beremagene oddzielaniem sie naskérka (ang. dystrophic epidermolysis bullosa,
vl geperpawek DEB) z mutacjg (-ami) w genie fafncucha alfa 1 kolagenu typu VIl
(COL7A1) od urodzenia
w monoterapii, w leczeniu o0sOb dorostych z nieresekcyjnym,
9 Ziihera sanidatamab miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym HER2 dodatnim (IHC
3+) rakiem drég zoétciowych (RDZ), u ktérych wczesniej stosowano
co najmniej jedng linie leczenia ogdlnoustrojowego
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Populacja docelowa oraz szczego6towe warunki stosowania technologii
lekowych o wysokim poziomie innowacyjnosci

Augtyro (repotrektynib) we wskazaniu: w monoterapii, w leczeniu dorostych pacjentéw
z ROS1-dodatnim, zaawansowanym niedrobnokomérkowym rakiem ptuca (NDRP).

Populacja docelowa

Dorosli pacjenci z zaawansowanym ROS1-dodatnim niedrobnokomérkowym rakiem ptuca (NDRP).

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: celuloze
mikrokrystaliczng, sodu laurylosiarczan, kroskarmeloze sodowg, krzemionke koloidalng
bezwodng, magnezu stearynian (tylko w przypadku kapsutek twardych 160 mg), zelatyne,
tytanu dwutlenek (E171), btekit brylantowy (E133 — tylko w przypadku kapsutek twardych 160
mg), szelak (E904), indygokarmin (E132).

Nie nalezy stosowac produktu leczniczego Augtyro u pacjentéw z umiarkowanymi lub ciezkimi
zaburzeniami czynnosci watroby.

Nie nalezy stosowac produktu leczniczego Augtyro w okresie cigzy, chyba ze stan kliniczny
kobiety wymaga leczenia repotrektynibem.

Nie wiadomo, czy repotrektynib lub jego metabolity przenikajg do mleka ludzkiego. Nie mozna
wykluczy¢ ryzyka dla karmionego piersig dziecka. Nalezy przerwa¢ karmienie piersig w trakcie
leczenia produktem leczniczym Augtyro i przez 10 dni po przyjeciu ostatniej dawki.

Monitorowanie

Badania przed rozpoczeciem leczenia:

morfologia krwi z rozmazem;

histologiczne lub cytologiczne potwierdzenie okreslonego typu niedrobnokomérkowego raka
ptuca zgodnie z kryteriami kwalifikacji chorych;

potwierdzenie obecnosci rearanzacji w genie ROS1 na podstawie zwalidowanego testu
wykonywanego w laboratorium posiadajgcym aktualny certyfikat programu kontroli jakosci dla
danego testu;

oznaczenie stezenia bilirubiny;

oznaczenie aktywnos$ci aminotransferazy alaninowej;
oznaczenie aktywno$ci aminotransferazy asparaginianowej;
oznaczenie stezenia kreatyniny;

oznaczenie poziomu fosfatazy zasadowej (ALP);
Oznaczenie poziom wapnia, magnezu i potasu w surowicy;
elektrokardiografia (EKG).

Badania w trakcie leczenia:

morfologia krwi z rozmazem;

oznaczenia stezenia kreatyniny;

oznaczenie stezenia bilirubiny;

oznaczenie aktywnosci aminotransferazy alaninowej;
oznaczenie aktywnosci aminotransferazy asparaginianowej;
oznaczenie stezenia kreatyniny;

oznaczenie poziomu fosfatazy zasadowej (ALP);
oznaczenie poziom wapnia, magnezu i potasu w surowicy;
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e elektrokardiografia (EKG).

Pacjentéw podczas leczenia nalezy monitorowa¢ pod katem:

e wystepowania nowych lub nasilajgcych sie objawéw ptucnych wskazujgcych na srédmigzszowag
chorobe ptuc (ang. interstitial lung disease, ILD) / stan zapalny ptuc;

e przedmiotowych lub podmiotowych objawow ztaman (np. bél, zmiany ruchomosci, deformacje);

e nasilenia dziatan niepozgdanych ze strony OUN (o$rodkowego ukfadu nerwowego).

Dane gromadzone w rejestrze
Wskazniki oceny efektywnosci terapii:
e przezycie catkowite (ang. overall survival, OS);
e zmiany od wartosci wyjsciowej w wynikach kwestionariuszy EORTC-QLQ-C30 i QLQ-LC13;
e przezycie wolne od progresji (ang. progression-free survival, PFS);
e wskaznik obiektywnej odpowiedzi (ang. objective response rate, ORR);
e czas trwania odpowiedzi (ang. duration of response, DOR);
e czas do uzyskania odpowiedzi (ang. time to response, TTR);
o wskaznik korzysci klinicznej (ang. clinical benefit rate, CBR);

e wewnagtrzczaszkowy wskaznik obiektywnych odpowiedzi (ang. intracranial objective response
rate, IC-ORR) — u pacjentéw z przerzutami do OUN;

Oczekiwane korzysci zdrowotne

Korzysci zdrowotne w populacji pacjentéw z ROS1+ NDRP (nieleczonych uprzednio inhibitorami kinazy
tyrozynowej (TKI) / leczonych uprzednio TKI):

e oczekiwana mediana OS [mies.]: min. 25;

e brak obnizenia jakos$ci zycia w stosunku do stanu wyjsciowego lub jego polepszenie;
e oczekiwana mediana PFS [mies.]: min. 35,5/ 9;

e oczekiwany ORR [%]: min. 79/ 38;

e oczekiwana mediana DOR [mies.]: min. 34 / 14,5;

e oczekiwana mediana TTR [mies.]: min. 1,5;

e oczekiwany CBR [%]: min. 94/ 79;

e oczekiwany IC-ORR [%]: min. 89/ 38.

Dodatkowe dane:
Dodatkowe dane do rejestru*.
2. Duvyzat (giwinostat) we wskazaniu: w leczeniu dystrofii miesniowej Duchenne’a (ang.
Duchenne muscular dystrophy, DMD) u pacjentéw chodzacych, w wieku 6 lat i starszych,
i podczas jednoczesnego leczenia kortykosteroidami.
Populacja docelowa

Chodzacy pacjenci, w wieku 6 lat i starsi z dystrofiag miesniowg Duchenne’a i podczas jednoczesnego
leczenia kortykosteroidami.

Szczegétowe 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 (polisorbat 20 (E432);
glicerol (E422); tragakanta (E413); sodu benzoesan (E211); aromat brzoskwiniowy: naturalne
substancje aromatyzujgce, substancje aromatyzujgce, glikol propylenowy (E1520); aromat
Smietankowy: naturalne substancje aromatyzujgce, substancje aromatyzujgce, glikol propylenowy
(E1520); sacharyna sodowa (E954); sorbitol ciekty (E420); kwas winowy (E334); sodu wodorotlenek
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(E524); woda oczyszczona);

Dziedziczna nietolerancja fruktozy (sorbitol zawarty w produkcie leczniczym moze wplywaé na
biodostepnos¢ innych, podawanych réwnoczesnie drogg doustng, produktéw leczniczych).

Monitorowanie

Badania przed rozpoczeciem leczenia:

Badanie genetyczne potwierdzajgce dystrofie mieSniowg Duchenne’a.

Badanie spektroskopii rezonansu magnetycznego pod kgtem oceny frakcji ttuszczu w migsniu
obszernym bocznym (VL MFF).

Badanie EKG (u pacjentéw z chorobg serca lub przyjmujacych jednoczesnie leki wydituzajagce
odstep QT).

Badania laboratoryjne:

o petna morfologia krwi;

o biochemiczne krwi (m.in. ALT, AST, bilirubina catkowita, cystatyna C, kinaza keratynowa,
trojglicerydy, TSH);

o badanie ogdélne moczu;

o badania diagnostyczne - antygen HBs (WZW typu B), anty-HCV oraz HIV.

Pomiar masy ciata oraz wzrostu.

Ocena funkcjonalna:

o czas i ocena stopnia trudnosci wejscia po 4 schodach standardowej wysokosci (4SC)
(sekundy) — 2 testy;

czas podniesienia sie z podtogi (TTR) (sekundy);

sita miesniowa oceniana na podstawie wyprostu kolana i zgiecia tokcia, mierzona za
pomoca recznego miometru (HHM);

ocena w skali NSAA;

dystans w tescie 6-minutowego marszu (6MWT);
czasu przejscia 10 metréow (10MWR) (sekundy);
ocena jakosci zycia w skali PODCI.

o O O O

Badania w trakcie leczenia:

a)

Badania laboratoryjne:

o morfologia krwi (m.in. liczba ptytek krwi, hemoglobina) - co 2 tygodnie przez pierwsze 2
miesigce leczenia, w 3. miesigcu, a nastepnie co 3 miesigce (u pacjentéw, u ktérych dawke
zwiekszono w zwigzku ze zwigkszeniem masy ciata, nalezy doktadnie monitorowac liczbe
ptytek krwi co 2 tygodnie przez pierwsze 2 miesigce po zwiekszeniu dawki);

o biochemiczne krwi (m.in. ALT, AST, bilirubina catkowita, cystatyna C, kinaza keratynowa,
trojglicerydy, TSH) — raz w miesigcu przez pierwsze 3 miesigce, a nastepnie co 3 miesigce;

o o0gélne badanie moczu — w 2. i 3. miesigcu leczenia, a nastepnie co 3 miesigce.

Pomiar masy ciata i wzrostu —w 1. i 4. tygodniu 1. miesigca leczenia, w 2. i 3. miesigcu leczenia,
a nastepnie co 3 miesigce.

EKG pod katem oceny wydtuzenia odstepu QTc — w przypadku wskazan klinicznych.

Badanie spektroskopii rezonansu magnetycznego pod katem oceny frakcji ttuszczu w miesniu
przysrodkowym uda (VL MFF) — po 12 miesigcach leczenia, a nastepnie co 6 miesiecy.

Ocena funkcjonalna (4SC, TTR, HHM, NSAA, 6MWT, 10MWR) — co 3 miesigce.
Ocena jakosci zycia (PODCI) — po 12 miesigcach leczenia, a nastepnie co 6 miesiecy.

Wystepowanie dziatah niepozgdanych - w 1. i 4. tygodniu 1. miesigca leczenia, w 2. i 3. miesigcu
leczenia, a nastepnie co 3 miesigce.

Dane gromadzone w rejestrze

Wskazniki oceny efektywnosci terapii

Czas wejscia po 4 schodach standardowej wysokosci (ang. time to climb 4 standard-sized
stairs, 4SC) (sekundy).
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Stopien trudnosci wejscia po czterech schodach (4SC) pod katem adaptacji funkcjonalnej — 6-
stopniowa skala.

Czas podniesienia sie z podtogi (ang. time to rise from floor, TTR) (sekundy).

Przebycie dystansu w tescie 6-minutowego marszu (ang. six-minute walking test, 6MWT) —
pomiar odlegtosci, jakg pacjent jest w stanie szybko pokonaé na ptaskiej, twardej powierzchni
w ciggu 6 minut.

Ocena w skali NSAA (ang. North Star Ambulatory Assessment).
Skumulowana $rednia utrata funkcji w skali NSAA.

Sita miesniowa oceniana na podstawie wyprostu kolana i zgiecia tokcia, mierzona za pomocg
recznego miometru (ang. hand-held myometry, HHM).

Frakcja ttuszczowa miesnia obszernego bocznego (ang. vastus lateralis muscle fat fraction, VL
MFF).

Czasu potrzebnego do przejscia 10 metréw (ang. time to walk 10 meters, 10MWR) (sekundy).

Jako$¢ zycia oceniana za pomocg Narzedzia do Gromadzenia Danych Dotyczgcych Wynikow
Leczenia Dzieci (ang. Paediatric Outcomes Data Collection Instrument, PODCI).

Oczekiwane korzysci zdrowotne

Oczekiwane zmiany po 18 miesigcach leczenia:

o zmiana w zakresie jakosci zycia badanej w skali PODCI: nie wieksza niz o -4,5 pkt.;
o zmiana w tescie 4SC: nie wieksza nizo 1,31 s;

o zmiana LS w tescie TTR: nie wieksza nizo0 9,3 s;

o zmiana LS w tescie 6MWT: nie wieksza niz 0 -38,4 m;

o zmiana LS wyniku NSAA: nie wieksza niz o -2,7 pkt.;

o zmiana LS wyniku HHM w zakresie wyprostu kolana: nie wigksza niz 0 -0,32 N/Kkg;
o zmiana LS wyniku HHM w zakresie zgigcia fokcia: nie wigksza niz o -0,10 N/kg;

o zmiana LS wyniku VL FF: nie wieksza niz o 7,63;

o zmiana w tescie 10MWR: nie wieksza niz 0 0,87 s.

Dodatkowe dane:

Dodatkowe dane do rejestru®.

3. Ezmekly (mirdametynib) we wskazaniu: w leczeniu objawowych, nieoperacyjnych

nerwiakowtékniakéw splotowatych u dorostych pacjentéw i dzieci w wieku 2 lat
i starszych z neurofibromatoza typu 1

Populacja docelowa

Pacjenci powyzej 2r.z. z objawowymi, nieoperacyjnymi nerwiakowtdkniakami splotowatymi (PN)
w przebiegu neurofibromatozy typu 1 (NF1).

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: celuloza
mikrokrystaliczna, kroskarmeloza sodowa, magnezu stearynian; kapsutka: Zzelatyna, tytanu
dwutlenek, zelaza tlenek zotty, biekit brylantowy, potasu wodorotlenek, glikol propylenowy,
szelak, tytanu dwutlenek; tabletka: sukraloza, suszony syrop glukozowy, naturalny aromat,
modyfikowana skrobia kukurydziana, triacetyna.

Nie nalezy stosowac¢ produktu leczniczego Ezmekly w okresie cigzy ani u kobiet w wieku
rozrodczym niestosujgcych antykoncepcji.

Nie wiadomo, czy mirdametynib lub jego metabolity przenikajg do mleka ludzkiego. Nie mozna
wykluczy¢ ryzyka dla dziecka karmionego piersig, dlatego nalezy przerwac karmienie piersig
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podczas leczenia produktem Ezmekly i nie nalezy go wznawiaé przez 1 tydzieh po przyjeciu
ostatniej dawki.

o Ze wzgledu na brak dowoddéw naukowych dotyczgcych stosowania produktu leczniczego w tej
populacji, jako przeciwskazanie do rozpoczecia leczenia nalezatoby rozwazyé¢ frakcje
wyrzutowg lewej komory serca (ang. left ventricular ejection fraction, LVEF) ponizej
instytucjonalnej dolnej granicy normy (ang. lower limit of normal, LLN).

Monitorowanie

Badania przed rozpoczeciem leczenia:

e badanie krwi obejmujgce oznaczenie morfologii krwi z rozmazem, lipidogram, ALT, bilirubine
catkowitg, glukoze na czczo;

¢ kompleksowa ocena okulistyczna;

e ocena frakcji wyrzutowej lewej komory (LVEF) za pomocg echokardiogramu;

e badanie ci$nienia tetniczego krwi;

o test cigzowy u kobiet w wieku rozrodczym.

Badania w trakcie leczenia powinny obejmowac monitorowanie pacjentow pod katem:

e zaburzen widzenia w regularnych odstepach, w trakcie leczenia oraz za kazdym razem, gdy
pacjent zgtasza nowe lub nasilajgce sie zmiany widzenia, takie jak niewyrazne widzenie.
U pacjentéw, u ktérych zdiagnozowano odwarstwienie nabtonka barwnikowego siatkéwki (ang.
retinal pigment epithelial detachment, RPED) bez pogorszenia ostrosci widzenia, leczenie
mozna kontynuowa¢, ale nalezy przeprowadza¢ ocene okulistyczng co 3 tygodnie az do
ustgpienia objawow.

e zmniejszenia frakcji wyrzutowej lewej komory (LVEF) co 3 miesiace w ciggu pierwszego roku,
a nastepnie zgodnie ze wskazaniami klinicznymi.

o wystepowania jakichkolwiek reakcji skérnych. Ponadto nalezy mie¢ na uwadze, iz w zwigzku
z toksycznym wptywem na skére, nie mozna wykluczy¢ potencjalnego ryzyka rakotwérczego.

Dane gromadzone w rejestrze
Wskazniki oceny efektywnosci terapii
e wskaznik obiektywnej odpowiedzi (ang. objective response rate, ORR):
e calkowita odpowiedz (CR) rozumiana jako brak obecnosci wybranego do oceny PN;

e odpowiedz czesciowa (PR) rozumiana jako zmniejszenie objetosci wybranego do
oceny leczenia PN o0 20% lub wiecej w poréwnaniu z warto$cig wyjsciowa.

e jakosc¢ zycia wg kwestionariusza PedsQL;
e ocena nasilenia bélu wg NRS-11 (ang. Numerical Rating Scale) oraz Pll (ang. Pain Interferrence
Index);
Oczekiwane korzysci zdrowotne
e Oczekiwany wskaznik PR [%]:
o upacjentow <18 r.z. min. 51;
o upacjentéow >18 r.z. min. 41.
¢ Oczekiwana poprawa jakosci zycia w skali PedsQL.
e Oczekiwane zmniejszenie bolu wg NRS-11 i PII.

Dodatkowe dane:

Dodatkowe dane do rejestru®.

4. Maapliv (roztwér aminokwasow niezawierajgcych BCAA) we wskazaniu: w leczeniu
choroby syropu klonowego (ang. maple syrup urine disease, MSUD) manifestujacej
sie ostrym epizodem dekompensacji u pacjentéw od urodzenia, ktérzy nie kwalifikujg
sie do doustnego i dojelitowego stosowania preparatéw niezawierajagcych aminokwaséw
rozgatezionych (ang. branched-chain amino acid, BCAA).
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Populacja docelowa

Pacjenci z chorobg syropu klonowego (MSUD), ktérzy doswiadczajg ostrych epizodéw dekompensac;i
metaboliczne;j i nie kwalifikujg sie do doustnego i dojelitowego stosowania preparatéw niezawierajgcych
aminokwasow rozgatezionych (BCAA).

Szczegoétowe warunki stosowania

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

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

Przeciwwskazania

Nadwrazliwos¢ na substancje czynne lub na ktdérgkolwiek substancje pomocniczg: kwas octowy
lub sodu wodorotlenek.

Brak danych klinicznych dotyczgcych stosowania produktu leczniczego Maapliv u kobiet
w cigzy. Stosowanie leku Maapliv w okresie cigzy nie jest zalecane, chyba ze stan kliniczny
pacjentki jednoznacznie wymaga takiego leczenia. W takiej sytuacji konieczne jest
przeprowadzenie szczegoétowej oceny stosunku korzysci do ryzyka.

Brak wystarczajgcych danych dotyczgcych przenikania sktadnikéw/metabolitéw produktu
leczniczego Maapliv. do mleka Iludzkiego. Nie mozna wykluczy¢ ryzyka dla
noworodkow/niemowlgt. Lek nalezy jednak stosowaé w okresie karmienia piersig wylgcznie po
przeprowadzeniu szczegoétowej oceny stosunku korzysci do ryzyka.

Monitorowanie

Badania przed rozpoczeciem leczenia:

ilosciowe badanie aminokwasoéw rozgatezionych (BCAA) w osoczu — leucyny, izoleucyny
i waliny;

badanie poziomu alloizoleucyny w osoczu;

analiza poziomu a -ketokwasow w moczu;

wykonanie testu cigzowego u kobiet w wieku rozrodczym.

Badania w trakcie leczenia:

monitorowanie pacjentéw podczas leczenia powinno obejmowacé ocene:

réwnowagi wodno-elektrolitowej,
osmolarnosci surowicy,
rébwnowagi kwasowo-zasadowej,
stezenia glukozy we krwi,
stezenia amoniaku we krwi,
stezenia biatek w surowicy,
czynno$ci watroby i nerek.

Dane gromadzone w rejestrze

Wskazniki oceny efektywnosci terapii

normalizacja poziomu leucyny w osoczu do wartosci <380 uymol/l;
czas trwania hospitalizacji ogétem;

czas trwania hospitalizacji — intensywna terapia (ICU);

ustgpienie klinicznych objawéw dekompensaciji.

Oczekiwane korzysci zdrowotne

Korzysci zdrowotne w populacji pacjentow z MSUD, u ktérych zastosowano pozajelitowg podaz
mieszanki niezawierajgcej BCAA:

normalizacja poziomu leucyny do wartosci <380 umol/l;
skrécenie czasu hospitalizacji;
ustgpienie klinicznych objawéw dekompensacji metabolicznej.
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Dodatkowe dane:

Dodatkowe dane do rejestru®.

5. Sephience (sepiapteryna) we wskazaniu: w leczeniu hiperfenyloalaninemii (HPA)

u dorostych i dzieci z fenyloketonurig (PKU).

Populacja docelowa

Dorosli i dzieci z fenyloketonurig (PKU) u ktérych wystepuje hiperfenyloalaninemia (HPA).

Szczegotowe warunki stosowania

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

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

Przeciwwskazania

Nadwrazliwos¢ na sepiapteryne lub ktdrgkolwiek substancje pomocniczg wymieniong w ChPL (izomalt,
celuloza mikrokrystaliczna, mannitol, kroskarmeloza sodowa, guma ksantanowa, krzemionka
koloidalna, sukraloza, magnezu stearynian).

Dziedziczna nietolerancja fruktozy (ze wzgledu na obecno$¢ izomaltu).

Monitorowanie

Badania przed rozpoczeciem leczenia:

oznaczanie stezenia fenyloalaniny (Phe) i tyrozyny (Tyr) we krwi;

wykluczenie pierwotnego niedoboru BH4;

diagnostyka réznicowa innych przyczyn hiperfenyloalaninemii (np. inne defekty metaboliczne);
ocena stanu klinicznego, w tym wywiad dotyczacy nietolerancji cukrow;

badania hematologiczne i biochemiczne (morfologia, parametry nerkowe, watrobowe,
elektrolity, lipidogram, glukoza);

badanie ogdlne moczu;
EKG;
pomiary antropometryczne;

badanie fizykalne, pomiar masy ciata, wzrostu, cisSnienia tetniczego, tetna orz wywiad lekarza
prowadzgcego w kierunku charakterystycznych objawéw fenyloketonurii;

wypefnianie standaryzowanych kwestionariuszy jakosci zycia (PKU-QOL, EQ-5D) przed
rozpoczeciem leczenia.

Badania w trakcie leczenia:
Pacjentow podczas leczenia sepiapteryng nalezy monitorowa¢ pod katem:

zmiany stezenia fenyloalaniny (Phe) i tyrozyny (Tyr) we krwi (co 1-2 tygodnie w ciggu
pierwszych 3 miesiecy, nastepnie co 4-6 tygodni);

badania krwi (co 3 miesigce);
badanie ogdélne moczu okresowo w trakcie leczenia;

prowadzenie dzienniczka diety oraz konsultacje dietetyczne w celu oceny spozycia
biatka/fenyloalaniny i przestrzegania zalecen dietetycznych;

oceny jakosci zycia (formularze PKU-QOL, EQ-5D).

Dane gromadzone w rejestrze
Wskazniki oceny efektywnosci terapii

Redukcja 215% stezenia fenyloalaniny we krwi po 14 dniach leczenia sepiapteryna.

Srednia zmiana oraz procentowa zmiana poziomu fenyloalaniny (Phe) we krwi od wartosci
wyjsciowej, oceniana w 5. i 6. tygodniu, a nastepnie co 3 miesigce.

Odsetek uczestnikow z wyjsciowym stezeniem fenyloalaniny (Phe) 2600 pmol/L, ktorzy
osiggneli stezenie Phe <600 pmol/L.
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o Odsetek uczestnikdéw z wyjsciowym stezeniem Phe 2360 pmol/L, ktérzy osiggneli stezenie Phe
<360 pmol/L.

e Srednia zmiana spozycia fenyloalaniny (Phe) wzgledem wartosci wyjéciowej do 26. tygodnia.
e Ocena jakosci zycia.

Oczekiwane korzysci zdrowotne
e Stezenie fenyloalaniny we krwi po 14 dniach leczenia sepiapteryng: redukcja 215%.

e U pacjentdow z odpowiedzig na leczenie (230% redukcji Phe), srednia redukcja stezenia
fenyloalaniny po 6 tygodniach: -410,07 pmol/L.

e Odsetek uczestnikbw z wyjsciowym stezeniem fenyloalaniny (Phe) =600 pmol/L, ktérzy
osiggneli stezenie Phe <600 pmol/L: nie mniej niz 90%.

o Odsetek uczestnikdw z wyjsciowym stezeniem Phe 2360 umol/L, ktérzy osiggneli stezenie Phe
<360 pymol/L: nie mniej niz 80%.

e Srednia zmiana spozycia fenyloalaniny (Phe) wzgledem warto$ci wyjéciowej do 26. tygodnia:
nie mniejsza niz 35 mg/kg/dobe (wzrost).

e Poprawa jakosci zycia mierzona kwestionariuszem EQ-5D (MCID: 6,5 pkt. w wizualnej skali
analogowej [VAS]).

Dodatkowe dane:

Dodatkowe dane do rejestru®.

6. Tryngolza (olezarsen) we wskazaniu: jako uzupelnienie diety u pacjentéw dorostych
w leczeniu genetycznie potwierdzonego zespotu rodzinnej chylomikronemii (ang.
familial chylomicronemia syndrome, FCS)
Populacja docelowa

Dorosli_pacjenci z genetycznie potwierdzonym zespotem rodzinnej chylomikronemii (ang. familial
chylomicronemia syndrome, FCS).

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 (diwodorofosforan
sodu, wodorofosforan disodu, chlorek sodu, woda do wstrzykiwan, wodorotlenek sodu, kwas solny).

Przed rozpoczeciem stosowania leku Tryngolza nalezy upewni¢ sie, ze stan zdrowia pacjenta —
w szczegoblnosci w zakresie czynnosci watroby, nerek oraz liczby ptytek krwi — zostat odpowiednio
oceniony przez specjaliste.

Leku nie nalezy stosowac u dzieci i miodziezy w wieku ponizej 18 lat — brak danych dotyczacych
bezpieczenstwa i skuteczno$ci w tej grupie wiekowe;j.

Zaleca sie unikanie stosowania leku w okresie cigzy, a kobiety w wieku rozrodczym muszg stosowac
skuteczng metode antykoncepciji.

W przypadku karmienia piersig — decyzje o stosowaniu leku lub karmieniu piersig podejmuje lekarz,
biorgc pod uwage korzysci dla matki i dziecka.

Monitorowanie

Badania przed rozpoczeciem leczenia:

e badania genetyczne potwierdzajgce obecno$¢ mutacji powodujgcych zespdt rodzinnej
chylomikronemii (FCS);

e wywiad kliniczny dotyczgcy wczesniejszego leczenia innymi lekami obnizajgcymi stezenie
triglicerydow oraz stosowania diety niskottuszczowej;

e ocena stezenia triglicerydow we krwi;
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wywiad w kierunku ostrego zapalenia trzustki (zdefiniowanego jako udokumentowana diagnoza
ostrego zapalenia trzustki lub hospitalizacja/wizyta na SOR z powodu silnego bélu brzucha
zgodnego z ostrym zapaleniem trzustki, bez alternatywnej diagnozy); u pacjentéw z przebytymi
epizodami konieczne jest okreslenie $redniej liczby takich zdarzen wystepujacych w ciggu
ostatnich 10 lat;

morfologia krwi z oceng liczby plytek;
ocena funkcji watroby (ALT, AST, bilirubina);
ocena funkcji nerek (eGFR, biatkomocz);

wykluczenie innych istotnych choréb wspdfistniejgcych (m.in. niekontrolowanego nadcisnienia
tetniczego, skazy krwotocznej lub koagulopatii, aktywnego zakazenia HIV, wirusa zapalenia
watroby typu C lub typu B).

Badania w trakcie leczenia:

Pacjentéw podczas leczenia olezarsenem nalezy monitorowac¢ pod kgtem:

morfologii krwi: co miesigc przez pierwsze 6 miesiecy, potem co 3 miesigce lub wedtug decyz;ji
lekarza (szczegdlnie u pacjentéw z wyjsciowo niska liczbg ptytek lub innymi czynnikami ryzyka);
stezenia triglicerydéw, apoC-lll, apoB-48, non-HDL-C: co 3-6 miesiecy lub wedtug potrzeby
(ocena skutecznosci);

wystgpienia objawow niepozadanych.

Dane gromadzone w rejestrze

Wskazniki oceny efektywnosci terapii

Procentowa zmiana stezenia triglicerydow na czczo od momentu rozpoczecia leczenia
oceniana co 6. miesiecy.

Procentowa zmiana stezenia apoC-Ill na czczo od momentu rozpoczecia leczenia oceniana co
6. miesiecy.

Procentowa zmiana stezenia apoB-48 na czczo od momentu rozpoczecia leczenia oceniana co
6. miesiecy.

Odsetek uczestnikdbw z = 40% spadkiem stezenia triglicerydédw na czczo oceniany co 6.
miesiecy.

Procentowa zmiana stezenia non-HDL-C na czczo od momentu rozpoczecia leczenia oceniana
co 6. miesiecy.

Czestos¢ wystepowania ostrych przypadkéw zapalenia trzustki u pacjentéw z zapaleniem
trzustki w wywiadzie w ciggu 10 lat przed badaniem kwalifikacyjnym.

Oczekiwane korzysci zdrowotne

Procentowa zmiana stezenia triglicerydéw na czczo od warto$ci wyjsciowej do 6. i do 12.
miesigca: spadek o co najmniej 32% oraz 39%.

Procentowa zmiana stezenia apoC-lll na czczo od wartosci wyj$ciowej do 6. i 12. miesigca:
spadek o co najmniej 66% oraz 64%.

Procentowa zmiana stezenia apoB-48 na czczo od wartosci wyj$ciowej do 6. i 12. miesigca:
spadek o co najmniej 59% i 79%.

Odsetek uczestnikdw z = 40% spadkiem stezenia triglicerydéw na czczo w 6. miesigcu: co
najmniej 40,9%.

Procentowa zmiana stezenia non-HDL-C na czczo od wartosci wyjsciowej do 6. i 12. miesigca:
spadek o co najmniej 19% i 28%.

Zmniejszenie czestosci wystepowania ostrych przypadkéw zapalenia trzustki u pacjentow
z zapaleniem trzustki w wywiadzie w ciggu 10 lat przed badaniem kwalifikacyjnym. U pacjentow
bez takiego wywiadu — utrzymanie braku ostrych epizodéw zapalenia trzustki.

Dodatkowe dane:

Dodatkowe dane do rejestru®.
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7. Voranigo (worasydenib) we wskazaniu: w monoterapii, leczenie gwiazdziaka
lub skapodrzewiaka stopnia 2., z mutacjg IDH1 R132 lub IDH2 R172, bez istotnego
wzmochienia kontrastowego u dorostych i mlodziezy w wieku co najmniej 12 lat, o masie
ciala wynoszacej co najmniej 40 kg, u ktérych przeprowadzono jedynie interwencje
chirurgiczng i ktérzy nie wymagajag natychmiastowej radioterapii ani chemioterapii.

Populacja docelowa

Dorosli i mtodziez w wieku co najmniej 12 lat, o masie ciala wynoszacej co najmniej 40 kg,
z gwiazdziakiem lub skgpodrzewiakiem stopnia 2., z mutacjg IDH1 R132 lub IDH2 R172, bez istotnego
wzmochienia kontrastowego, u ktérych przeprowadzono jedynie interwencje chirurgiczng i ktérzy nie
wymagajg natychmiastowej radioterapii ani chemioterapii.

Szczegotowe warunki stosowania

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

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

Przeciwwskazania
¢ nadwrazliwos¢ na substancje czynng lub na ktérgkolwiek substancje pomocniczg;

e cigza lub karmienie piersig (nalezy przerwac¢ karmienie piersig w trakcie leczenia i przez co
najmniej 2 miesigce po przyjeciu ostatniej dawki leku);

o wartos¢ eGFR <40 ml/min/1,73 m2 pc. lub koniecznos¢ stosowania dializ;

e dziedziczna nietolerancja galaktozy, brak laktazy lub zespdt ztego wchtaniania glukozy-
galaktozy.

Monitorowanie

Badania przed rozpoczeciem leczenia:
e histologiczne potwierdzenie obecnosci gwiazdziaka lub skgpodrzewiaka;

e potwierdzenie mutacji w genie IDH1 R132 lub IDH2 R172 z uzyciem zwalidowanej metody
diagnostycznej;

e morfologia krwi;

e o0znaczenie aktywno$ci aminotransferazy alaninowej we krwi;

e oznaczenie aktywnosci aminotransferazy asparaginianowej we krwi;

e oznaczenie aktywnosci gammaglutamylotransferazy we krwi;

e o0znaczenie aktywno$ci fosfatazy alkalicznej;

e o0znaczenie stezenia bilirubiny catkowitej we krwi;

e o0znaczenie stezenia kreatyniny we Kkrwi;

e oznaczenie stezenia albumin;

e o0znaczenie stezenia glukozy we krwi;

e o0znaczenie stezenia elektrolitbw we krwi (w tym sodu, potasu, wapnia i magnezu);

e czas cze$ciowej tromboplastyny po aktywacji, czas protrombinowy lub miedzynarodowy
wspétczynnik znormalizowany (INR);

e konsultacja neurologiczna;

e pomiar masy ciata;

o test cigzowy (u kobiet w wieku rozrodczym);
e badanie ogdlne moczu;

e badanie MR.

Wstepne badania obrazowe muszg umozliwi¢ pdzniejszg obiektywng ocene odpowiedzi na
leczenie wg aktualnych kryteriow RANO-LGG.

Badania w trakcie leczenia:

W trakcie leczenia, co dwa tygodnie przez pierwsze 2 miesigce, nastepnie raz w miesigcu przez
pierwsze 2 lata leczenia, a nastepnie, jesli jest to wskazane klinicznie, wykonuije sie:

¢ morfologie krwi;
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e oznaczenie aktywnosci aminotransferazy alaninowej we krwi;

e oznaczenie aktywnosci aminotransferazy asparaginianowej we krwi;

e oznaczenie aktywnosci gammaglutamylotransferazy we krwi;

e oznaczenie stezenia bilirubiny catkowitej we krwi;

e oznaczenie aktywnosci fosfatazy alkalicznej;

e oznaczenie stezenia kreatyniny we krwi;

e 0znaczenie stezenia albumin;

e oznaczenie stezenia glukozy we krwi;

e oznaczenie stezenia elektrolitbw we krwi (w tym sodu, potasu, wapnia i magnezu).

Niektérzy pacjenci mogg wymagaé czestszego i ciggtego monitorowania.

Raz w miesigcu nalezy przeprowadzic:
e konsultacje neurologiczng;
e pomiar masy ciata;
o test cigzowy (u kobiet w wieku rozrodczym).

Badania monitorujgce bezpieczenstwo leczenia nalezy wykona¢ zawsze w przypadku wskazan
klinicznych.

Dane gromadzone w rejestrze

Wskazniki oceny efektywnosci terapii

e progresja choroby, potwierdzona radiograficznie, oceniona wedtug zmodyfikowanych kryteriéw
RANO-LGG;

e przezycie catkowite (OS) i czas do progresji (PFS);

e wskaznik odpowiedzi obiektywnych (ORR) tj. odsetek pacjentéw z odpowiedzig na leczenie
w postaci catkowitej odpowiedzi (CR) lub czesciowej odpowiedzi (PR);

e wskaznik wzrostu guza (TGR), zdefiniowany jako procentowa zmiana objetosci guza w trakcie
leczenia;

e wskaznik napadéw padaczkowych (na pacjenta/rok);

e ocena jakosci zycia wg skali FACT-Br.

Badanie MR nalezy wykonywa¢ co 3 miesigce, nastepnie (od 37. cyklu) co 6 miesiecy przez 2 lata,
a nastepnie co roku.

Oczekiwane korzysci zdrowotne
Oczekiwane korzysci w 14-miesiecznym okresie obserwacji:
e odsetek pacjentdéw osiggajacych obiektywng odpowiedz na leczenie (ORR) nie mniejszy niz
10,7%.
Oczekiwane korzysci w 20-miesiecznym okresie obserwaciji:
e oczekiwana mediana przezycia wolnego od progresji (PFS): min. 27,7 miesiecy;
o wskaznik wzrostu guza (TGR): procentowe zmniejszenie objeto$ci guza o nie mniej niz 1,3%;
e brak znaczacego pogorszenia jakosci zycia wg skali FACT-Br (wartos¢ zblizona do wartosci
wyjsciowych);
o wskaznik wystgpienia napadow padaczkowych nie wigkszy niz 18,2 na rok.
Dodatkowe dane:

Dodatkowe dane do rejestru®.

8. Vyjuvek (beremagene geperpavec) we wskazaniu: w leczeniu ran u pacjentéow
z dystroficznym pecherzowym oddzielaniem sie¢ naskérka (ang. dystrophic
epidermolysis bullosa, DEB) z mutacja (-ami) w genie tancucha alfa 1 kolagenu typu Vii
(COL7A1) od urodzenia

Populacja docelowa
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Pacjenci z dystroficznym pecherzowym oddzielaniem sie naskérka (ang. dystrophic epidermolysis
bullosa, DEB) z mutacjg (-ami) w genie tancucha alfa 1 kolagenu typu VII (COL7A1), od urodzenia.

Szczegotowe warunki stosowania
Dawkowanie, droga podania, sposéb podawania, czas stosowania, modyfikacje dawki
Zgodnie z informacjami zawartymi w Charakterystyce Produktu Leczniczego (ChPL).
Przeciwwskazania
o Nadwrazliwosé na substancje czynng lub na ktérgkolwiek substancje pomocnicza: glicerol, sodu
chlorek, disodu fosforan, potasu chlorek, dipotasu fosforan, hypromeloze, trometamol.
¢ Nie nalezy stosowac¢ produktu leczniczego Vyjuvek do ran z potwierdzonym lub podejrzewanym
rozpoznaniem raka pfaskonabtonkowego (ang. squamous cell carcinoma, SCC). Produkt
leczniczy Vyjuvek moze by¢ nadal stosowany na inne rany u pacjentéw, u ktérych rozwinie sie
SCC.
¢ Nie zaleca sie stosowania produktu leczniczego Vyjuvek w okresie cigzy.
¢ Nie wiadomo, czy beremagene geperpavec przenika do mleka ludzkiego. Nie mozna wykluczy¢
zagrozenia dla noworodkow/dzieci. Nalezy podjg¢ decyzje, czy przerwac karmienie piersig lub
przerwaé/wstrzyma¢ podawanie produktu leczniczego Vyjuvek, biorgc pod uwage korzysci
z karmienia piersig dla dziecka i korzysci z leczenia dla matki.

Monitorowanie
Badania przed rozpoczeciem leczenia:
e potwierdzenie DEB na podstawie testow genetycznych, w tym mutacji w genie tahcucha alfa 1
kolagenu typu VII (COL7A1);
o test cigzowy u kobiet w wieku rozrodczym;
e badanie przedmiotowe z oceng catej skory pod katem wystepowania raka ptaskonabtonkowego
(SCC).
Badania w trakcie leczenia obejmujace monitorowanie pacjentéow pod katem wystgpienia:
¢ raka ptaskonabtonkowego (SCC) skory;
e przedmiotowych i podmiotowych objawéw zakazenia.

Oczekuje sie, ze pacjenci wezmg udziat w wielonarodowym badaniu nieinterwencyjnym
oceniajgcym  dilugoterminowe bezpieczenstwo stosowania beremagene geperpavec
w warunkach rzeczywistych.

Dane gromadzone w rejestrze
Wskazniki oceny efektywnosci terapii
e Jakos¢ zycia:
e zmiana nasilenia bdlu rany (wedtug wizualnej skali analogowej, VAS) u uczestnikow
w wieku = 6 lat w 22., 24. i 26. tygodniu podczas zmiany opatrunku;
e zmiana nasilenia bélu rany (wedtug skali FLACC-R) u dzieci w wieku < 6 lat w 22., 24.i 26.
tygodniu podczas zmiany opatrunku.

e Calkowite wygojenie rany po 6 miesigcach (catkowite zamkniecie rany w 22. i 24. tygodniu lub
w 24.i 26. tygodniu).

e Catkowite wygojenie rany po 3 miesigcach (catkowite zamkniecie rany w 8. i 10. tygodniu lub
w 10. i 12. tygodniu).
e Trwatos¢ odpowiedzi (catkowite wygojenie rany potwierdzone podczas co najmniej 2 kolejnych
wizyt, oddzielonych 2-tygodniowym odstepem).
Oczekiwane korzysci zdrowotne
e Oczekiwane zmniejszenie nasilenia bolu ran wg skali VAS / FLACC-R.
e Oczekiwane odsetki aktywnie leczonych ran:
o osiggajgcych catkowite wygojenie po 6 miesigcach [%]: min. 67;
o osiggajgcych catkowite wygojenie po 3 miesigcach [%]: min. 70;
o ztrwatg odpowiedzig [%]: min. 49.
Dodatkowe dane:
Dodatkowe dane do rejestru®.
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9. Ziihera (zanidatamab) we wskazaniu: w monoterapii, w leczeniu oséb dorostych
z nieresekcyjnym, miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym HER2 dodatnim (IHC
3+) rakiem drég zétciowych (RDZ), u ktérych wczesniej stosowano co najmniej jednag linie
leczenia ogélnoustrojowego
Populacja docelowa

Dorosli z nieresekcyjnym, miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym HER2 dodatnim (IHC 3+)
rakiem drég zoétciowych (RDZ), u ktérych wczesniej stosowano co najmniej jedng linie leczenia
ogélnoustrojowego.

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 (zanidatamab) lub na ktérgkolwiek substancje pomocniczg
wymieniong w punkcie 6.1 ChPL.

Lek nie powinien by¢ stosowany u dzieci i mtodziezy.
Monitorowanie
Badania przed rozpoczeciem leczenia:

e Potwierdzenie statusu HER2 dodatniego guza (wynik 3+ w ocenie immunohistochemicznej,
wykonanej przy uzyciu wyrobu medycznego do diagnostyki in vitro z oznakowaniem CE lub
alternatywnego, zwalidowanego testu).

e Badania obrazowe (CT/MRI) w celu oceny zaawansowania choroby zgodnie z RECIST 1.1.

o Badanie obrazowe mézgu (MRI lub CT, jesli MRI niewykonalne) — w przypadku podejrzenia
przerzutéw do OUN.

e Ocena czynnosci lewej komory serca (LVEF) — przed rozpoczeciem leczenia nalezy wykonaé
echokardiogram lub angiografie bramkowang z zastosowaniem radionuklidu (MUGA).

e Badania laboratoryjne:
o Morfologia krwi z rozmazem.
o Koagulogram (PT, INR, aPTT).

o Biochemia (kreatynina, mocznik/BUN, AST, ALT, fosfataza zasadowa, LDH, bilirubina,
albumina, biatko catkowite, elektrolity, glukoza, kwas moczowy, wapn, magnez,

tryptaza).
o Badanie ogo6lne moczu.
Testy serologiczne: HBsAg, przeciwciata anty-HCV, test na HIV.

o Test cigzowy u kobiet w wieku rozrodczym.
Badania w trakcie leczenia:
Pacjentow podczas leczenia zanidatamabem nalezy monitorowaé pod katem:

e Regularne badania obrazowe (CT/MRI) co 8 tygodni (7 dni) w celu oceny odpowiedzi na
leczenie wg RECIST 1.1.

e Badania laboratoryjne (morfologia, koagulogram, biochemia, badanie ogélne moczu) — co 2
tygodnie w pierwszych cyklach, nastepnie co 4 tygodnie lub wedtug wskazan klinicznych.

o Echokardiografia/MUGA — przed cyklem 3, a nastepnie co 3 cykle (co 12 tygodni).
e EKG - okresowo, zgodnie z harmonogramem lub w razie wskazan klinicznych.
o Ocene jakosci zycia (EQ-5D-5L) i bélu (BPI) — co 8 tygodni.
e Monitorowanie pod kgtem reakcji zwigzanych z wlewem.
e Monitorowanie objawdw zapalenia ptuc.
Dane gromadzone w rejestrze
Wskazniki oceny efektywnosci terapii

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

e Przezycie wolne od progresji (ang. progression free survival, PFS) — czas od podania pierwszej
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dawki do momentu stwierdzenia progresji choroby lub zgonu z jakiejkolwiek przyczyny;

Potwierdzony wskaznik obiektywnej odpowiedzi (ang. confirmed objective response rate,
cORR);

Czas trwania odpowiedzi (ang. duration of response, DoR) okreslony jako czas od pierwszej
potwierdzonej odpowiedzi (CR lub PR) do udokumentowanej progresji choroby lub $mierci z
jakiekolwiek przyczyny;
Jakos$¢ zycia — ocena na poczatku badania (baseline, BL) oraz co 8 tygodni obejmowata:

o skrécong wersje Kwestionariusza Krotkiego Opisu Bolu (Brief Pain Inventory),

o wizualng skale analogowg (VAS),

o stosowanie opioidowych lekéw przeciwbdlowych.

Oczekiwane korzysci zdrowotne

Potwierdzony wskaznik obiektywnej odpowiedzi (cORR): 51,6% (95% CI: 38,6—64,5).
Odpowiedz catkowita (CR): 4,8%.

Odpowiedz czesciowa (PR): 46,8%.

Mediana czasu trwania odpowiedzi (DoR): 14,9 miesigca (95% CI: 7,4-24,0).
Mediana catkowitego czasu przezycia (OS): 18,1 miesiaca (95% CI: 12,2-22,9).
Mediana przezycia wolnego od progresji (PFS): 8 miesiecy.

Dodatkowe dane:
Dodatkowe dane do rejestru®.

*Dodatkowe dane do rejestru

1) dane osobowe dotyczgce ustugobiorcy:

a)

imig (imiona) i nazwisko,
ptec,

obywatelstwo,
wyksztatcenie,

numer PESEL, a w przypadku oséb, 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 interoperacyjno$ci 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 obejmujgce:

a)

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

o parametry laboratoryjne,
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b) stan zdrowia w chwili postawienia diagnozy:
o czynniki prognostyczne,
o indeks prognostyczny,
o choroby wspdtistniejgce,
c) date rodzaj i wynik wykonanych badan diagnostycznych oraz nazwy technologii medycznych,
d) rozpoznanie choroby - gtéwne i wspdtistniejace:
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),

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

4) identyfikator miejsca udzielania swiadczen opieki zdrowotnej, o ktérym mowa w art. 17c 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.);;

5) 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;

6) identyfikator ustugodawcy nadany przez Narodowy Fundusz Zdrowia.
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