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Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych leku
Rydapt (midostauryna) we wskazaniu ostra biataczka szpikowa
NPM1+, FLT3+, w ramach ratunkowego dostepu do technologii

lekowej

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, biorgc pod uwage kryteria, o ktérych
mowa w art. 12 pkt 3-6 oraz pkt 8-10 ustawy z dnia 12 maja 2011 roku o refundacji lekow,
srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych
(Dz. U.z2017 poz. 1844 z pdzn. zm.) opiniuje pozytywnie zasadnosc¢ finansowania ze srodkdow
publicznych leku Rydapt (midostauryna) we wskazaniu ostra biataczka szpikowa NPM1+,
FLT3+, w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowej.

Uzasadnienie opinii

Prezes Agencji, biorgc pod uwage opinie Rady Przejrzystosci oraz dostepne dowody naukowe
uwaza, za zasadne objecie refundacjg produktu leczniczego Rydapt (midostauryna) we
wskazaniu ostra biataczka szpikowa NPM1+, FLT3+, wytgcznie u pacjentéw, bedacych
kandydatami do transplantacji komérek macierzystych uktadu krwiotwodrczego.

Odnaleziono trwajgce (planowane zakoriczenie w 2020 r.) jednoramienne badanie
przeprowadzone w populacji pacjentow z AML z FLT3+, w ktérym jednocze$nie wskazano
odsetek pacjentow z NPM1+ (62%). W ramach tego badania w fazie indukcji pacjenci
otrzymali: daunorubicyna 60 mg/m?2 (d1-3), cytarabina 200 mg/m2 (d1-7), midostauryna 50
mg od 8 dnia do 48h przed kolejnym cyklem chemioterapii. Natomiast w fazie konsolidacji
pacjenci poddawani byli allogenicznemu przeszczepowi krwiotwérczych  komodrek
macierzystych (allo-HSCT). Jesli allo-HSCT byto nieodpowiednie, pacjenci otrzymali trzy cykle
wysokiej dawki cytarabiny dopasowane do wieku z midostauryng od dnia széstego.

Aktualnie wyniki z tego badania sg dostepne jedynie w ramach abstraktu konferencyjnego
Schlenk 2015. Publikacja ta wskazuje, ze po pierwszym cyklu catkowitg remisje uzyskano u
58,5% pacjentow, czesciowg u 20,4%. Chorobe oporng na leczenie miato 15% pacjentéw, a
6,1% zmarto. Drugi cykl indukcyjny otrzymato 34 pacjentéw. Ostatecznie remisje catkowitg
uzyskato 75% pacjentéw, a 7,5% zmarfo. 94 pacjentéow przeszto allo-HSCT, w tym 85 po
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pierwszej catkowitej remisji. tagczny odsetek wznéw i zgondw u pacjentéw po allo-HSCT
wynidst po 12 miesigcach 9,2% i 19,5%.

W publikacji Schlenk 2015 raportowano, ze najczestsze zdarzenia niepozgdane 3. i 4. stopnia
podczas pierwszego cyklu indukcyjnego dotyczyty przewodu pokarmowego (n=34) lub infekcji
(n=81). U 55% pacjentéw podawanie midostauryny zostato przerwane, wstrzymane lub
zmniejszono dawke. 4 zdarzenia niepozadane stopnia 3/4. powigzano z podawaniem
midostauryny.

Odnalezione wytyczne kliniczne National Comprehensive Cancer Network 2017 rekomenduja
zastosowanie midostauryny w leczeniu indukcyjnym, reindukcyjnym oraz konsolidujgcym
(schemat: cytarabina+daunorubicyna+midostauryna).

Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy sporzadzenia przez Agencje opinii w sprawie zasadnosci
finansowania ze s$rodkdw publicznych leku Rydapt (midostauryna) we wskazaniu ostra biataczka
szpikowa NPM1+, FLT3+, w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowej, na podstawie art.
47f ust. 1 lub 2 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2017 r. poz. 1938 z pdzn. zm).

Problem zdrowotny i istotnos¢ stanu klinicznego

Ostra biataczka mieloblastczna, szpikowa (AML — ang. acute myeloid leukemia) jest chorobg, w ktérej
dochodzi do klonalnej proliferacji i kumulacji niedojrzatych morfologicznie i czynnosciowo komédrek
blastycznych, wywodzacych sie z prekursorowej, stransformowanej nowotworowo komorki
mieloidalnej. Naciekanie szpiku przez komarki biataczkowe prowadzi do niewydolnosci prawidtowej
hematopoezy i w konsekwencji do niedokrwistosci, matoptytkowosci i neutropenii.

Do transformacji biataczkowej dochodzi wskutek mutacji gendw o kluczowym znaczeniu dla
proliferacji, réznicowania, dojrzewania i przezycia komodrek. Zasadnicze znaczenie majg zmiany
(mutacje, fuzje, amplifikacje, rearanzacje) w genach, w tym miedzy innymi FLT3 (czestos¢ 59% dla catej
kategorii ,aktywacja szlakdw sygnatowych proliferacji) i NPM1 (27%).

Ostre biataczki szpikowe stanowig okoto 80% wszystkich ostrych biataczek wystepujgcych u dorostych.
Zapadalno$é na AML u osdb rasy biatej wynosi $rednio 3,66/100 000 mieszkancéw/rok i zwieksza sie
znaczgco wraz z wiekiem (10/100 000/rok u oséb > 60. r.z. oraz 25/100 000/rok u oséb > 80. r.z.).
Mezczyzni chorujg nieco czesciej niz kobiety (4,56 vs. 3,0/100 000/rok).

Mutacja FLT3-ITD jest jedng z najczesciej wystepujgcych mutacji somatycznych i jest wykrywana
u okoto 15-30% chorych na ostrg biataczke nielimfoblastyczng (OBNL). Zaobserwowano, ze
nadekspresja FLT3 oraz mutacja ITD wystepujg istotnie czesciej w obecnosci mutacji PTD genu MLL.
Mutacje DKT (D835) domeny kinazowej sg wykrywane u 8-12% chorych na OBNL.

Przebieg naturalny jest ciezki. W razie niezastosowania wtasciwego leczenia ostre biataczki prowadza
w ciggu kilku tygodni do $mierci z powodu powiktan, gtéwnie infekcyjnych i krwotocznych. Przy
prawidtowym kariotypie zmutowane NPM1 i FLT3 wigzg sie z posrednim rokowaniem. Wyleczalnos¢
jest bardzo mata (10-15%). Zastosowaniem bardzo intensywnej chemioterapii potgczonej
z przeszczepieniem autologicznego szpiku zwieksza te szanse w grupie posredniego ryzyka do >40%,
a przeszczepienie alogeniczne pozwala wyleczyé >60% chorych. Odsetek 5-letnich przezy¢ u chorych
po 60. R.z. wynosi <10%.

Alternatywne technologie medyczne

Ze wzgledu na fakt, iz, zgodnie z ustawg o $wiadczeniach opieki zdrowotnej, procedura ratunkowego
dostepu do technologii lekowych jest wszczynana w przypadku, gdy ,jest to niezbedne dla ratowania
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zycia lub zdrowia Swiadczeniobiorcy we wskazaniu wystepujgcym u jednostkowych pacjentéw,
a zostaty juz wyczerpane u danego Swiadczeniobiorcy wszystkie mozliwe do zastosowania w tym
wskazaniu dostepne technologie medyczne finansowane ze srodkdw publicznych” zatozono, iz
wskazanie ze zlecenia MZ dotyczy leczenia nawracajgcej lub opornej na leczenie ostrej biataczki
mieloblastycznej FLT3+., NPM1+.

W zwigzku z powyzszym nie zidentyfikowano mozliwych do zastosowania komparatoréow.

Opis wnioskowanej technologii medycznej

Midostauryna hamuje liczne receptory o aktywnosci kinaz tyrozynowych, w tym FLT3 i kinaze KIT.
Midostauryna hamuje szlak sygnatowy receptora FLT3 i indukuje zatrzymanie cyklu komérkowego oraz
apoptoze w komoérkach biataczkowych z ekspresjg zmutowanych receptoréw FLT3 ITD lub TKD lub z
nadmierng ekspresjg receptorow typu dzikiego FLT3. Ponadto, midostauryna hamuje kilka innych
receptorow o aktywnosci kinaz tyrozynowych, takich jak PDGFR (receptor ptytkopochodnego czynnika
wzrostu ) lub VEGFR2 (receptor naczyniowo-srédbtonkowego czynnika wzrostu 2), a takze cztonkéw
rodziny PKC (kinazy biatkowej C) nalezgcych do kinaz serynowo-treoninowych.

Zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego (ChPL) Rydapt jest wskazany:

e w skojarzeniu ze standardowg chemioterapig indukcyjng daunarubicyng i cytarabing oraz
konsolidacyjng duzymi dawkami cytarabiny, oraz u pacjentéw z catkowita odpowiedzig, a
nastepnie jako monoterapia podtrzymujaca produktem leczniczym Rydapt u dorostych
pacjentdéw z noworozpoznang ostrg biataczkg szpikowg (ang. acute myeloid leukaemia - AML)
z mutacjg genu FLT3;

e w monoterapii w leczeniu dorostych pacjentdw z agresywng mastocytozg uktadowg (ASM),
mastocytozg uktadowg z nowotworem uktadu krwiotwdrczego (SM-AHN) lub biataczka
mastocytarng (MCL).

Whioskowane wskazanie miesci sie w ramach pierwszego sposréd wyzej wymienionych. Jednakze
whnioskowana populacja jest zawezona ze wzgledu jednoczesnego wystgpienia mutacji w genie FLT3
i NPM1.

Ocena skutecznosci (klinicznej i praktycznej) oraz bezpieczenstwa stosowania, w tym ocena
relacji korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Odnaleziono jedno badanie przeprowadzone w populacji pacjentéw z AML z FLT3+, w ktérym
jednoczes$nie wskazano odsetek pacjentow z NPM1+ (62%). Publikacja Schlenk 2015 dotyczy analizy
interim trwajgcego badania AMLSG 16-10 (planowane zakonczenie w 2020 r.). Jest to jednoramienne
badanie Il fazy gdzie interwencje obejmowaty:

e Indukcja: daunorubicyna 60 mg/m2 (d1-3), cytarabina 200 mg/m2 (d1-7), midostauryna 50 mg
od 8 dnia do 48h przed kolejnym cyklem chemioterapii. Drugi cykl leczenia byt opcjonalny;

e Konsolidacja: allogeniczny przeszczep krwiotwdrczych komérek macierzystych (allo-HSCT —
ang. hematopoietic stem cell transplantation). Jesli allo-HSCT jest nieodpowiednie, pacjenci
otrzymujg trzy cykle wysokiej dawki cytarabiny (HiDAC — ang. high- dose cytarabine)
dopasowane do wieku z midostauryng od dnia 6.

Skutecznos¢

Zgodnie z publikacjg Schlenk 2015 mediana wieku pacjentéw wyniosta 54 lata (rozstep 20-70, 34% >
60 lat). 92 pacjentow (62%) miato oprdocz FLT3+ takze NPM1+. Dostepne byly informacje na temat 147
pacjentow. Po pierwszym cyklu catkowitg remisje uzyskano u 58,5% pacjentow, czesciowa u 20,4%.
Chorobe oporna na leczenie miato 15% pacjentéw, a 6,1% zmarto. Drugi cykl indukcyjny otrzymato 34
pacjentow. Ostatecznie remisje catkowitg uzyskato 75% pacjentow, a 7,5% zmarto. 94 pacjentow
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przeszto allo-HSCT, w tym 85 po pierwszej catkowitej remisji. £taczny odsetek wznéw izgondéw u
pacjentéw po allo-HSCT wynidst po 12 miesigcach 9,2% i 19,5%.

Bezpieczeristwo

W publikacji Schlenk 2015 raportowano, ze najczestsze zdarzenie niepozgdane 3. i 4. stopnia podczas
pierwszego cyklu indukcyjnego dotyczyty przewodu pokarmowego (n=34) lub infekcji (n=81). U 55%
pacjentéw podawanie midostauryny zostato przerwane, wstrzymane lub zmniejszono dawke.
Cztery zdarzenia niepozgdane stopnia 3/4. powigzano z podawaniem midostauryny.

Produkt podlega dodatkowemu monitorowaniu (zostat oznaczony symbolem czarnego trdéjkata).
Dodatkowe informacje dotyczgce bezpieczeristwa

Ocena bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego Rydapt (podawanego w dawce 50 mg dwa
razy na dobe) u pacjentdow z noworozpoznang AML z mutacjg FLT3 opiera sie na wynikach
randomizowanego, podwdjnie zaslepionego badania Ill fazy kontrolowanego placebo z udziatem 717
pacjentéw. Ogdlna mediana czasu trwania ekspozycji wyniosta 42 dni (zakres od 2 do 576 dni)
u pacjentdw z grupy otrzymujacej Rydapt w skojarzeniu ze standardowg chemioterapig w poréwnaniu
z 34 dniami (zakres od 1 do 465 dni) u pacjentdw z grupy otrzymujgcej placebo w skojarzeniu ze
standardowg chemioterapia. Mediana czasu trwania ekspozycji na lek w fazie leczenia
podtrzymujgcego wyniosta 11 miesiecy w obu grupach badania (16 do 520 dni u pacjentéow
otrzymujgcych Rydapt oraz 22 do 381 dni u pacjentéw z grupy placebo) u 205 pacjentéw (120 z grupy
otrzymujgcej Rydapt i 85 z grupy otrzymujgcej placebo), ktérzy weszli do fazy leczenia
podtrzymujacego.

Najczestszymi dziataniami niepozagdanymi (ang. adverse drug reaction - ADR) w grupie otrzymujacej
Rydapt byty: gorgczka neutropeniczna (83,4%), nudnosci (83,4%), ztuszczajace zapalenie skoéry (61,6%),
wymioty (60,7%), bdl gtowy (45,9%), wybroczyny (35,8%) i goraczka (34,5%). Najczestszymi ADR
stopnia 3/4 byty gorgczkg neutropeniczna (83,5%), limfopenia (20,0%), zakazenia zwigzane
z zastosowaniem aparatury medycznej (15,7%), ztuszczajgce zapalenie skéry (13,6%), hiperglikemia
(7,0%) i nudnosci (5,8%). Najczestszymi odchyleniami w wynikach badan laboratoryjnych byto
zmniejszenie stezenia hemoglobiny (97,3%), zmniejszenie ANC (86,7%), zwiekszenie aktywnosci AIAT
(84,2%), zwiekszenie aktywnosci AspAT (73,9%) i hipokaliemia (61,7%). Najczestszymi odchyleniami
w wynikach badan laboratoryjnych w 3/4 stopniu nasilenia byto zmniejszenie ANC (85,8%),
zmniejszenie stezenia hemoglobiny (78,5%), zwiekszenie aktywnosci AIAT (19,4%) i hipokaliemia
(13,9%).

Powazne ADR wystgpity z podobng czestoscig u pacjentdéw leczonych produktem leczniczym Rydapt,
jak u pacjentéw z grupy otrzymujacej placebo. Najczestszym powaznym ADR w obu grupach byita
goraczka neutropeniczna (16%).

Zakonczenie leczenia z powodu jakiegokolwiek dziatania niepozgdanego miato miejsce u 3,1%
pacjentéw z grupy otrzymujgcej Rydapt w porédwnaniu z 1,3% pacjentdw z grupy otrzymujgcej placebo.
Najczestszym dziataniem niepozgdanym stopnia 3/4 prowadzgcym do zakoriczenia leczenia w grupie
otrzymujgcej Rydapt byto ztuszczajgce zapalenie skory (1,2%).

Po dokonaniu odrebnej oceny bezpieczenstwa dla fazy leczenia podtrzymujgcego (monoterapia
produktem leczniczym Rydapt lub placebo) stwierdzono rdznice dotyczaca rodzaju i nasilenia ADR.
Catkowita czestos¢ wystepowania ADR w fazie leczenia podtrzymujgcego byta na ogét mniejsza niz
w fazie leczenia indukcyjnego i konsolidacyjnego. Czestos¢ wystepowania dziatan niepozgdanych byta
jednak wieksza w grupie otrzymujgcej Rydapt niz w grupie placebo w fazie leczenia podtrzymujacego.
Do ADR wystepujacych czesciej w grupie midostauryny w poréwnaniu z grupg placebo w fazie leczenia
podtrzymujacego nalezaty: nudnosci (46,4% w poréwnaniu z 17,9%), hiperglikemia (20,2% w
poréwnaniu z 12,5%), wymioty (19% w poréwnaniu z 5,4%) i wydtuzenie odstepu QT (11,9% w
poréwnaniu z 5,4%).



Opinia nr 1/2018 Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji z dnia 18 stycznia 2018

Wiekszos¢ zgtaszanych nieprawidtowosci hematologicznych wystepowato w fazie indukcji
i konsolidacji, gdy pacjenci otrzymywali Rydapt lub placebo w skojarzeniu z chemioterapia.
Najczestszymi zaburzeniami hematologicznymi stopnia 3/4 zgtaszanymi u pacjentéw w fazie leczenia
podtrzymujgcego produktem leczniczym Rydapt bylo zmniejszenie ANC (20,8% w por. z 18,8%)
i leukopenia (7,5% w por. z 5,9%).

ADR zgtaszane w fazie leczenia podtrzymujacego byty przyczyng przerwania leczenia u 1,2% pacjentéw
w grupie otrzymujgcej Rydapt i u zadnego pacjenta z grupy placebo.

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania zostata oceniona przez EMA na etapie rejestracji.
W zwigzku z faktem, ze lek zarejestrowano, mozna wnioskowaé, ze relacja ta jest pozytywna. Nalezy
jednak zaznaczyé, ze wnioskowane wskazanie jest wezisze od wskazania rejestracyjnego —
wnioskowane wskazanie dotyczy jednoczesnego wystgpienia mutacji w genie FLT3 i NPM1.

Nie otrzymano odpowiedzi od ekspertéw klinicznych, ankietowanych przez Agencje.

Ograniczenia analizy

Za podstawowe ograniczenie nalezy uzna¢ fakt, iz brak jest randomizowanego badania odnoszgcego
sie do efektywnosci wnioskowanej technologii. W ramach odnalezionego badania 62% pacjentéw
miato jednoczes$nie FLT3+ oraz NPM1+, a wyniki podano tacznie dla wszystkich pacjentéw. Ponadto
badanie byto niskiej jakosci, a wyniki analizy interim opublikowano wytgcznie w formie abstraktu.

Efektywnos¢ technologii alternatywnych

Nie zidentyfikowano mozliwych do zastosowania komparatoréw.

Ocena konkurencyjnosci cenowej

Odnalezione wytyczne kliniczne nie okreslajg postepowania terapeutycznego u pacjentdw z oporng na
leczenie/ w nawrocie AML NPM1+ i FLT3+. Jednakze, w $wietle opisanych wytycznych mozna uznaé, ze
najczesciej stosowanym leczeniem sg schematy oparte na cytarabinie, w tym jako terapie ratunkowe.
Jednakze, preparaty zawierajgce cytarabine sg refundowane w Polsce, zatem nie stanowig
komparatora w kontekscie terapii ratunkowej.

Cene zbytu netto preparatu Rydapt zaczerpnieto ze zlecenia MZ. Nie zidentyfikowano lekéw
generycznych preparatu Rydapt (midostauryna), w omawianym wskazaniu wnioskowana technologia
nie byta dotychczas przedmiotem oceny Agencji. Wnioskowany koszt netto dwumiesiecznej terapii

WYynosi - (4 opakowania a 56 kaps.), tj. za opakowanie 56 kaps. a 25 mg. Powyzsze
koszty po doliczeniu 8% VAT wynoszg odpowiednio i-. Nalezy zaznaczy¢, ze
powyzsze koszty dotyczg 56 dni terapii. Nie zidentyfikowano lekéw generycznych.

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym wptywu na budzet ptatnika publicznego
i Swiadczeniobiorcow

W calu oszacowania rozmiaru omawianej populacji pacjentow:

e liczbe pacjentéw z AML przyjeto za publikacjg Seferyriska 2014, ktéra podaje roczng liczbe
pacjentéw z AML, co prawdopodobnie nalezy rozumie¢ jako zapadalno$¢, zatem bez
uwzgledniania pacjentéw rozpoznanych w latach wczesniejszych;

e odsetki pacjentdw z mutacjg FLT3, NPM1 przyjeto na podstawie Szczeklik 2017.

Na podstawie powyzsych zatozen roczng liczbe pacjentdw z AML FLT3+, NPM1+ oszacowano na 86
[min 68; max 101] osdb. Nalezy zaznaczy¢, ze oszacowanie to wigze sie z duzg niepewnoscig z uwagi
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na skape dane dotyczgce mutacji FLT3 i NPM1 — w szczegdlnosci brak informacji o odsetku pacjentéow
z dwiema mutacjami jednoczesnie.

Dwumiesieczne wydatki NFZ zwigzane z refundacjg leku Rydapt oszacowano na
_. Wydatki NFZ w ujeciu rocznym oszacowano na .

Omodwienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej
technologii

Zidentyfikowano trzy rekomendacje kliniczne odnoszace sie do wnioskowanego wskazania:
. National Comprehensive Cancer Network (NCCN) 2017;
. Polskie Towarzystwo Onkologii Klinicznej (PTOK) 2013;
o European Society for Medical Oncology (ESMO) 2013.

Wytyczne PTOK 2013 i ESMO 2013 nie uwzgledniajg mozliwosci zastosowania midostauryny. Jednakze
byty wydane przed rejestracjg leku Rydapt (2017 r.).

Wytyczne NCCN 2017 rekomendujg zastosowanie midostauryny w leczeniu indukcyjnym,
reindukcyjnym  oraz  konsolidujgcym  (schemat:  cytarabina+daunorubicyna+midostauryna).
W przypadku postepowania po nawrocie choroby oraz w AML opornej na leczenie wytyczne zalecajg
udziat w badaniach klinicznych (szczegdlnie zalecane) lub chemioterapia ,ratunkowa” (m.in. HiDAC lub
inne schematy oparte na cytarabinie) lub chemioterapie indukujgca pierwszej linii (mozna powtdrzy¢
cykl indukujgcy, za pomocg ktérego uzyskano pierwszg catkowita remisje, w okreslonych
okolicznosciach jak np. u pacjentow z dtugim okresem pierwszej remisji) oraz przeprowadzenie allo-
HSCT u okres$lonych pacjentéw. Dodatkowo, w przypadku pacjentéw >60 r.z. zaleca sie BSC. Wytyczne
NCCN dodatkowo wskazujg na pofaczenie 5-azacytydyny lub decytabiny i sorafenibu w leczeniu
pacjentéw AML z FLT3-ITD po nawrocie/wznowie AML, bgdZ AML opornej na leczenie.

Jednakze zadne z odnalezionych wytycznych nie odnosity sie w petni do wnioskowanego wskazania i
nie okreslajg postepowania terapeutycznego u pacjentdw z oporng na leczenie/ w nawrocie AML
NPM1+ i FLT3+.

Podstawa przygotowania opinii

Opinia zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 22.12.2017 Ministra Zdrowia (znak pisma:
PLD.46434.5546.2017.1.AK), odnosnie przygotowania opinii Agencji w sprawie zasadnosci finansowania ze
Srodkéw publicznych produktu leczniczego Rydapt (midostauryna) we wskazaniu ostra biataczka szpikowa
NPM1+, FLT3+, w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowej, na podstawie art. 47f ust. 1 ustawy
z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z
2017 r. poz. 1938, z pézn. zm.), na podstawie Opinii Rady Przejrzystosci nr 9/2018 z dnia 15 stycznia 2018 roku w
sprawie oceny zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych, w ramach ratunkowego dostepu do technologii
lekowych leku Rydapt (midostauryna) we wskazaniu: ostra biataczka mieloblastyczna NPM1+, FLT3+ (ICD-10
C92.0) oraz raportu nr 0OT.422.18.2017 Rydapt (midostauryna) we wskazaniu ostra biataczka szpikowa NPM1+,
FLT3+ w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych.



