Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 183/2019 z dnia 24 czerwca 2019 roku
w sprawie oceny zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych,
leku Xtandi (enzalutamid) we wskazaniu: rak gruczotu krokowego
oporny na kastracje (ICD-10: C61) u pacjentéw po leczeniu
abirateronem, u ktorych nie wystgpita opornosc krzyzowa

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Xtandi
(enzalutamid), kapsutki miekkie, 40 mg, we wskazaniu: rak gruczofu krokowego
oporny na kastracje (ICD-10: C61) u pacjentow po leczeniu abirateronem,
u ktorych nie wystgpita opornosc krzyzowa.

Uzasadnienie

Istotnosc stanu klinicznego, ktoreqo dotyczy wniosek

Rak gruczotu krokowego oporny na kastracje wystepuje gdy kastracyjny poziom
testosteronu w surowicy wynosi <50 ng/ml (lub 1,7 nmol/l) i notuje sie progresje
choroby potwierdzonq badaniem laboratoryinym lub radiologicznym.
Rak gruczotu krokowego stanowi 13% wszystkich nowotwordw ztosliwych
u mezczyzn w Polsce. Ryzyko zachorowania wzrasta gwaftownie od szostej
dekady Zycia osiggajgc maksimum po 75 roku zycia.

Przezycie chorych jest zalezne od zaawansowania choroby i zastosowanej formy
leczenia. Po leczeniu radykalnym 5 lat przezywa 70-85% chorych, a odsetek
przezyc¢ 10-letnich wynosi 50-75%. Obecnosc przerzutow do regionalnych weztow
chtonnych jest jednoznaczna z chorobq uogdlnionqg — 10-letnie przezycie swoiste
dla raka stercza w zaleznosci od zaawansowania nowotworu wedfug Radiation
Therapy Oncology Group waha sie od 34% do 75%.

Skutecznosc¢ kliniczna i praktyczna

Do analizy skutecznosci klinicznej wifqczono 3 opracowania wtorne:
dwa przeglqdy systematyczne Maines 2015 i Lebdai 2015 oraz metaanalize
Petrelli 2015. Wyniki metaanalizy sq zbiezne z wynikami przedstawionymi
w przeglgdach systematycznych Lebdai 2015 oraz Maines 2015 — zastosowanie
sekwencji DOC - ABlI - ENZ (docetaksel-abirateron-enzalutamid) wiqze sie
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z wydtuzeniem czasu przezycia, czasu do progresji choroby oraz u czesci
pacjentow ze zmniejszeniem poziomu PSA >50%.

Bezpieczenstwo stosowania

Do dziatarn niepozgdanych wystepujgcych bardzo czesto (tj. 21/10) nalezq:
astenia/zmeczenie, bol gfowy, uderzenia gorgca, nadcisnienie, natomiast
do czestych dziatan niepozqdanych (tj. 21/100 do <1/10) nalezq: lek, zaburzenia
pamieci, utrata pamieci, zaburzenia uwagi, zespot niespokojnych ndg,
ginekomastia, suchos¢ skory, swiqgd, ztamania (obejmujq wszystkie ztamania,
oprocz ztaman patologicznych) oraz upadki.

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Nalezy zwroci¢ uwage, Ze pacjent, ktdorego dotyczy wniosek stosuje juz
,enzalutamid z dobrym skutkiem”, co prawdopodobnie stanowifo podstawe
do ograniczenia zlecenia MZ do pacjentow ,,u ktorych nie wystgpita opornosc
krzyzowa”. Dane literaturowe odnalezione przez AOTMIT sugerujg,
Ze wystepowanie opornosci krzyzowej w praktyce klinicznej stwierdzane jest
niejako posrednio — przy zaobserwowaniu braku odpowiedzi na leczenie
enzalutamidem u pacjentow wczesniej leczonych octanem abirateronu
lub przy szybkiej utracie tej odpowiedzi. Nie odnaleziono informacji o stosowaniu
w polskiej praktyce klinicznej testow laboratoryjnych pozwalajgcych
na wykluczenie istnienia opornosci krzyzowej na enzalutamid po wczesniejszym
leczeniu abirateronem.

EMA uznata, ze korzysci ptyngce ze stosowania leku Xtandi przewyzszajq ryzyko
i moze on byc¢ dopuszczony do stosowania w UE.

Konkurencyjnosc¢ cenowa

Wedtug wniosku zatgczonego do zlecenia MZ koszt 3-miesiecznej terapii wynosi
ponad - (brutto). Koszt ten jest ﬂztu wyliczonego
na podstawie aktualnego obwieszczenia MZ, ale od wyliczonego
na podstawie komunikatu DGL. Rownoczesnie nalezy stwierdzi¢, iz terapia
enzalutamidem jest - od leczenia kabazytakselem.

Wptyw na wydatki podmiotu zobowigzaneqgo do finansowania sSwiadczen
ze srodkow publicznych i swiadczeniobiorcow

Dane NFZ przekazane pismem z dn. 3.01.2019 (znak: DGL.4550.2.2019
2019.389.PD), na potrzeby opracowania nr OT.4331.42.2018 (AWA Jevtana —
kabazytaksel) potwierdzajq brak refundacji leczenia sekwencyjnego ABI i ENZ —
do paZdziernika 2018 r. sposrod 3498 pacjentow leczonych abirateronem,
tylko 1 leczony byt takze enzalutamidem. W zwiqzku z tym nalezy przyjqc,
Ze pacjenci z historig leczenia zgodnq z wnioskiem zatqgczonym do zlecenia MZ
bedq stanowic pojedyncze przypadki.
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Alternatywna technologia medyczna, w rozumieniu ustawy o swiadczeniach,
oraz jej efektywnosc kliniczna i bezpieczeristwo stosowania

Komparatorem dla enzalutamidu moze by¢ kabazytaksel, ktory nie jest obecnie
refundowany ze srodkow publicznych. Kabazytaksel byt przedmiotem oceny
Agencji w 2018 roku (zgodnie z art. 35 ust. 1 z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji
lekow, SsSrodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia oraz wyrobow
medycznych, Dz. U. z 2019 r., poz. 784; AWA nr OT.4331.42.2018; wniosek
refundacyjny z dn. 9.08.2018) oraz w 2019 r. (zgodnie z art. 47 f ust. 1 ustawy
zdnia 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze srodkow publicznych, Dz. U. 2018 r., poz. 1510 z pdin. zm.; RDTL,
raport nr 0T.422.24.2019) — w obu przypadkach otrzymat pozytywnq ocene
Rady Przejrzystosci i Prezesa AOTMIT.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt. 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2018 r., poz. 1510, z pdzn. zm.), z uwzglednieniem opracowania
w sprawie zasadnosci finansowania ze s$rodkdw publicznych, nr: 0T.422.43.2019, ,Xtandi (enzalutamid)
we wskazaniu: rak gruczotu krokowego oporny na kastracje (ICD-10: C61) u pacjentdw po leczeniu abirateronem,
u ktérych nie wystgpita opornosc krzyzowa”, data ukonczenia: 19.06.2019 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem czarnym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylgczeniu ze
wzgledu na tajemnice przedsiebiorcow (Astellas Pharma Europe B.V.).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem (Astellas Pharma Europe B.V.)
o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. z 2016 r., poz. 1764 z pozn. zm.) w zw. z art. 11
ust. 4 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U.
z2018 r., poz. 419).

Organ dokonujgcy wylgczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji.

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylqczenia jawnosci: (Astellas Pharma
Europe B.V.).



