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Opinia Rady Przejrzystosci
nr 224/2019 z dnia 30 lipca 2019 roku
w sprawie oceny zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku
Opdivo (niwolumab) we wskazaniu: rak jasnokomadrkowy nerki (ICD-
10: C64) w stadium rozsiewu jako Il lub kolejna linia

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Opdivo
(niwolumab), koncentrat do sporzqdzania roztworu do infuzji, fiolka a 10 mg/ml
(4 ml) we wskazaniu: rak jasnokomdrkowy nerki (ICD-10: C64) w stadium
rozsiewu jako Ill lub kolejna linia, pod warunkiem dobrego stanu
funkcjonalnego pacjenta.

Uzasadnienie

Istotnosc stanu kliniczneqgo, ktoreqo dotyczy wniosek

Rak nerkowokomorkowy (RCC,ang.renal cell carcinoma) jest nowotworem
ztosliwym wywodzgcym sie w wiekszosci przypadkow z nabtonka cewek kretych
blizszych, a bardzo rzadko z innych struktur nerki. Jest trzecim pod wzgledem
zachorowalnosci nowotworem ztosliwym narzqdow moczowo-ptciowych
i stanowi okoto 80-90% wszystkich guzow nerek. WSsrod chorych dominujg
mezczyzni, a szczyt zachorowan obserwuje sie miedzy 60 a 70 rokiem Zycia.
Wedtug Krajowego Rejestru Nowotworow (KRN) w 2016 roku w Polsce
odnotowano 5134 nowych zachorowan (3134 u mezczyzn) i 2637 zgondow.

Skutecznosc kliniczna i praktyczna

Niwolumab jest ludzkim przeciwciatem, ktore wigze sie z receptorem
zaprogramowanej Smierci-1 (PD-1) i blokuje jego oddziatywanie z jego
ligandami, nasilajqgc przeciwnowotworowq odpowiedz limfocytow T.

Badanie rejestracyjne Check Mate 025-eksperymentalne badanie rejestracyjne,
odnoszgce sie do zastosowania niwolumabu w m.in. Il linii leczenia,
w schemacie podlegajgcym ocenie, ktore zostato opisane w AWA
0T.4351.30.2016 oraz w raporcie Agencji 0T.4320.14.2018. W badaniu tym byli
wigczani pacjenci, u ktdrych stosowano nie wiecej niz Il linie leczenia.
Badanie Giorgi 2018 i Vitale 2018 dotyczgce skutecznosci praktycznej
i bezpieczenstwa niwolumabu stosowanego u pacjentow z przerzutowym
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nerkowokomodrkowym rakiem, czes¢ pacjentow otrzymywata niwolumab w Il
linii oraz dalszych liniach leczenia.

W badaniu Check Mate 025 Niwolumab, w pordwnaniu z ewerolimusem,
w istotny statystycznie sposob wydtuzat przezycie catkowite (HR = 0,73 [98.5%
Cl, 0,57; 0,93]). Nie odnotowano zas istotnych statystycznych rdznic pomiedzy
interwencjami w odniesieniu do przezycia wolnego od progresji choroby
(mediana: 4,6 mies. vs 4,4 mies.; HR = 0,88 [0,75; 1,03]). Jakos¢ zycia byta
istotnie statystycznie wyisza w pordéwnaniu z ewerolimusem. Znamienng
przewage niwolumabu wykazano w odniesieniu do prawdopodobienstwa
uzyskania obiektywnej odpowiedzi na leczenie (ORR; RR = 4,69 [3,02; 7,28]),
w tym odpowiedzi czesciowej (PR; RR = 4,96 [3,13; 7,87]).

Prace Giorgi 2018 i Vitale 2018 wykazaty, ze podanie niwolumabu w Il linii
leczenia pozwalato na osiggniecie nastepujqcych efektow: odpowiedz catkowita
na leczenie (ang. complete response, CR) zostata odnotowana w przypadku
3 pacjentow (0,8%), czesciowa odpowiedz na leczenie (ang. partial response,
PR) zostata odnotowana w przypadku 87 pacjentdow (22,4%), choroba stabilna
(ang. stable disease, SD) zostata odnotowana w przypadku 124 pacjentow
(31,9%), natomiast choroba postepujgca (ang. progressive disease, PD) zostata
odnotowana u 141 pacjentow (36,2%).

Bezpieczenstwo stosowania

W badaniu Check Mate 025 niwolumab charakteryzowat sie korzystniejszym
od ewerolimusu  profilem bezpieczenistwa w odniesieniu do zdarzen
niepozqgdanych posiadajgcych zwigzek z przyjmowangq terapiq (TRAE) (79% vs
88%; RR = 0,89 [0,84; 0,95]), w tym zdarzen o nasileniu stopnia 3-4. (19% vs
37%; RR = 0,51 [0,40; 0,65]) oraz epizodow prowadzqgcych do przerwania terapii
(8% vs 13%; RR = 0,58 [0,38;, 0,89]). Ponadto, szczegotowa analiza
bezpieczenstwa wykazata, ze niwolumab charakteryzuje sie nizszym ryzykiem
wystgpienia poszczegdlnych zdarzen zakwalifikowanych jako TRAE, w tym:
anemii, biegunki, dusznosci, hiperglikemii, hipertriglicerydemii, kaszlu,
krwawienia z nosa, obrzeku obwodowego, obnizenia apetytu, wysypki,
zaburzen smaku, zapalenia jamy ustnej, zapalenia ptuc i zapalenia sluzéwek.

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

EMA w swoim raporcie uznata, Zze dla leku Opdivo w przekonujgcy sposob
wykazano, ze terapia przynosi korzysci pacjentom z  niektdorymi
zaawansowanymi nowotworami, zwiekszajgc przezycie pacjentow lub czas,
w ktorym mogq zy¢ bez nasilenia choroby. Dziatania niepozgdane leku Opdivo
uznano za mozliwe do opanowania. Zgodnie z raportem EMA, uwaza sie,
ze stosunek miedzy korzysciami a ryzykiem wynikajgcym ze stosowania leku
Opdivo w zarejestrowanym wskazaniu zostat uznany za korzystny. W opinii
Konsultanta Krajowego w dziedzinie onkologii klinicznej: ,, leczenie niwolumbem
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jest dos¢ dobrze tolerowane, a wiec stosunek korzysci do ryzyka jest
zadawalajgcy”.

Konkurencyjnosc¢ cenowa

—

Wptyw na wydatki podmiotu zobowigzaneqo do finansowania swiadczen
ze srodkow publicznych i swiadczeniobiorcow

—

Alternatywna technologia medyczna, w rozumieniu ustawy o sSwiadczeniach,
oraz jej efektywnosc kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

Przyjeto, ze technologiami alternatywnymi dla niwolumabu moze byc
kabozatynib lub ewerolimus, ktore sq mniej efektywne i majq wiecej dziatan
niepozgdanych.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt. 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze s$rodkéw publicznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 1373), z uwzglednieniem
opracowania w sprawie zasadnosci finansowania ze Srodkéw publicznych, nr: 0T.422.53.2019, ,Opdivo
(niwolumab) we wskazaniu: rak jasnokomarkowy nerki w stadium rozsiewu (11 lub kolejna linia terapii) (ICD-10:
C64)”. Data ukonczenia: 24 lipca 2019 r.
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KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem czarnym stanowiq informacje publiczne podlegajgce wytqczeniu ze
wzgledu na tajemnice przedsiebiorcow (Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG
0 zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. 2 2016 ., p0z.1764 z pozn. zm.) w zw. z art. 11 ust.
4 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U.
22018 r., poz. 419).

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

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: Bristol-Myers Squibb Pharma
EEIG.



