Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 116/2016 z dnia 24 pazdziernika 2016 roku
w sprawie oceny leku Cotellic (kobimetynib) kod EAN:
5902768001136, we wskazaniu: czerniak ztosliwy skory (ICD-10 C43)

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjg produktu
leczniczego Cotellic (kobimetynib), tabletki powlekane, 20 mg, 63 sztuki,
kod EAN 5902768001136, we wskazaniu: czerniak ztosliwy skory (ICD-10 C43),
w ramach programu lekowego , Leczenie czerniaka skory (ICD-10 C43)”, jako
leku dostepnego bezptatnie.

Uzasadnienie

Cotellic jest lekiem przeciwnowotworowym, ktorego mechanizm polega
na odwracalnym, selektywnym, allosterycznym, blokowaniu proliferacji komorki
rakowej, ktora jest aktywowana przez szlak kinazy MAP poprzez hamowanie
wezta sygnalizacyjnego MEK1/2. Ten nowy lek stosowany jest w | linii leczenia
w rozsianym lub nieoperacyjnym czerniaku (stopien Ill lub IV melanoma),
w pofqczeniu z lekiem przeciwnowotworowym Zelboraf (werumafenib) i tylko
u tych dorostych pacjentow, ktorych komorki nowotworu zawierajq mutacje
genu BRAF V600.

Aczkolwiek potgczenie tych dwoch lekéw byto dotqd przebadane zaledwie
w kilku badaniach klinicznych o wysokiej jakosci, to jednak ich wptyw okazat sie
skuteczny. Mediana przezycia catkowitego u chorych leczonych terapig
skojarzong bytfa dtuzsza o ok. 5 miesiecy w stosunku do monoterapii samym
wemurafenibem, zas ryzyko zgonu byfo mniejsze o 30%. Trzeba jednak
pamietac, ze po roku od zakonczenia badania pofowa z prawie 500 leczonych
chorych zmarta i przyczynq zgondw byta progresja czerniaka. Oceniajgc
obydwie grupy pacjentow pod wzgledem oceny ogdlnego stanu zdrowia i stanu
funkcjonalnego chorych w zakresie rol zyciowych oraz funkcji poznawczych, nie
wykazano klinicznie istotnych zmian. Statystycznie istotne rdznice wystgpity
natomiast pod wzgledem funkcjonowania fizycznego, emocjonalnego
i spotecznego, wykazujgc przewage na korzys¢ grupy leczonej terapig
skojarzong kobimetynibem i wemurafenibem, przy czym tylko w przypadku
funkcjonowania emocjonalnego zmiany mozna byfo uznac za istotne klinicznie.
Zaobserwowano tez istotnq klinicznie zmiane w zakresie bezsennosci oraz bolu
W grupie pacjentow leczonej terapiq skojarzonq na korzysc tej terapii.
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Jednak grupa chorych leczonych w terapii skojarzonej lekiem Cotellic miata
wiecej dziatan niepozqdanych (takich jak hipofosfatemia, biegunka,
nadwrazliwos¢ na swiatto, zwiekszone stezenie kinazy kreatynowej oraz
zwiekszone stezenie AspAT). Ponadto ogdtem czesciej wystepowaty:
chorioretinopatia, niewyrazne widzenie, nadcisnienie, nudnosci, wymioty
zwiekszone stezenie fosfatazy zasadowej, odwodnienie, gorqczka oraz
zmniejszenie frakcji wyrzutowej lewej komory serca. Takze czestosS¢ zgondw
Z powoddow zdarzen niepozqdanych byta wieksza w grupie terapii tgczonej niz
W grupie monoterapii.

Od strony ekonomicznej lek Cotellic jest drogi i z obliczen kosztowych
przeprowadzonych przez AOTM wynika, Ze wartos¢ ICUR kilkukrotnie
przekracza wysokosc progu, o ktorym mowa w art. 12 pkt 13 j art. 19 ust. 2 pkt
7 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, srodkdw spozywczych
specjalnego przeznaczenia Zywieniowego oraz wyrobow medycznych,
co spowoduje dodatkowe roczne wydatki ptatnika publicznego w wysokosci
kilkudziesieciu miliondw zfotych przy leczeniu zaledwie kilkuset pacjentow.

Z powodu wysokich kosztow ostatecznego leczenia Cotellic jest refundowany
tylko w kilku bogatych krajach takich jak Niemcy, Islandia, Dania i Holandia.
Odmdwiono natomiast refundacji w Anglii i Walii, argumentujqc
iz wspotczynnik efektywnosci kosztow za rok Zycia skorygowany jakoscig jest
zbyt wysoki.

Podsumowujqgc, wyniki analizy ekonomicznej wskazujg, ze wnioskowana
technologia nie jest efektywna kosztowo, nawet przy uwzglednieniu
instrumentu  podziatu ryzyka, ktory w tej sytuacji Rada uznaje
za niewystarczajqgcy.

W zwigzku z powyzszym Rada przyjeta stanowisko jak wyzej.

Przewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2015 r., poz. 345 z pdzn. zm.),
z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr
0T.4351.27.2016 ,Wniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu leku Cotellic (kobimetynib)
we wskazaniu: czerniak ztosliwy skory (ICD-10 C43)”. Data ukonczenia: 14.10.2016 r.



