Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 123/2020 z dnia 25 maja 2020 roku
w sprawie oceny zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych,
leku Tagrisso (ozymertynib) we wskazaniu: rak gruczotowy ptuca
(ICD-10: C34) z mutacjg T790M w genie EGFR w Il i kolejnej linii
leczenia

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Tagrisso
(ozymertynib), tabletki powlekane, 80 mg, 30 kaps, we wskazaniu:
rak gruczotowy ptuca (ICD-10: C34) z mutacjg T790M w genie EGFR w lll i kolejnej
linii leczenia, pod warunkiem stosowania u chorych w stanie sprawnosci ogolnej
WHO 0-2, bez wspdtwystepowania innych nowotworow ztosliwych leczonych
paliatywnie oraz czynnosciq uktadu krwiotwdrczego, nerek i wqtroby
umozliwiajgcq leczenie zgodnie z aktualng charakterystykq produktu leczniczego
Tagrisso.

Uzasadnienie

Istotnosc stanu kliniczneqgo, ktoreqo dotyczy wniosek

Whiosek dotyczy chorej z rozpoznaniem zaawansowanego gruczofowego raka
ptuc z rozsiewem do waqtroby i jajnika. Obecna jest mutacja T790M w genie
kodujgcym EGFR. Przebieg leczenia: | linia leczenia: erlotynib - 12 cykli; Il linia
leczenia: chemioterapia w schemacie cisplatyna z winorelbing — 4 cykle. Chorej
nie mozna zakwalifikowac do leczenia ozymertynibem w ramach programu
lekowego ,,Leczenie niedrobnokomdrkowego raka ptuca (ICD-10 C34)", z uwagi
na przebycie dwdch linii leczenia systemowego. Zgodnie z informacjami
przekazanymi przez eksperta, rozwazane wskazanie moZze prowadzi¢
do przedwczesnego zgonu, niezdolnosci do pracy oraz samod:zielnej eqgzystencji,
przewlektego cierpienia oraz obnizenia jakosci Zycia.

Skutecznosc¢ kliniczna i praktyczna

Odnaleziono cztery badania jednoramienne AURAex i AURA 2 (publikacja Ahn
2018), Cao 2019 i TREM (publikacja Eide 2020) oraz szes¢ badan
retrospektywnych (EXPLORE, Mu 2019, Schmid 2019, Nakashima 2019, Dong
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2019 i Kishikawa 2020), ktore obejmowaty grupy chorych o charakterystyce
klinicznej, zblizonej do opisanej we wniosku.

W badaniach prospektywnych, mediana czasu przezycia catkowitego wyniosta
26,8 mies., 12 mies. i 22,5 miesiecy, odpowiednio - w badaniach AURAex + AURA
2, Cao 2019 i TREM, natomiast mediana czasu do progresji wyniosta,
odpowiednio: 9,9 mies., 9,0 mies. i 10,8 miesiecy.

W' badaniach retrospektywnych, mediana czasu do progresji miescita sie
w przedziale od 7,4 miesigca do 12,4 mies., natomiast mediana przezycia
catkowitego wynosita od 20,5 miesigca do 28 mies.

Bezpieczenstwo stosowania

Do najczesciej obserwowanych zdarzen niepozqdanych nalezaty, w badaniach
AURAex i AURA: wysypka (42%), biegunka (39%), suchosc skory (32%) i zanokcica
(32%). Zdarzenia te byty przewaznie 1 lub 2 stopnia. Zdarzenia niepozgdane
>3 stopnia, potencjalnie zwiqzane z leczeniem, odnotowano u 65 pacjentow
(16%), w tym gtownie: neutropenie (2%), zwiekszone stezenie aminotransferazy
alaninowej (1%), leukopenie (1%) i anemie (1%).

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Charakterystyka produktu leczniczego Tagrisso nie wprowadza ograniczenia
do jego stosowania w okreslonej linii leczenia. WSskazanie rejestracyjne
dla Tagrisso jest wiec szersze niz wskazanie, ktorego dotyczy wniosek. Relacja
korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania zostata oceniona przez EMA
na etapie rejestracji jako pozytywna; mozna zatem zatozyc, ze pozytywna ocena
dotyczy rowniez wskazania ocenianego we wniosku.

Konkurencyjnos¢ cenowa

Wedtug wniosku zatqczonego do zlecenia MZ, koszt 3 miesiecznej terapii wynosi:

- zt brutto.

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

Ekspert kliniczny, ankietowany przez Agencje, wskazaf, Ze liczba pacjentdw,
u ktorych mozna zastosowac wnioskowangq technologie lekowq w ramach RDTL
wyniesie okoto 100 pacjentow. Na podstawie przyjetych zatozen, koszt
finansowania ze srodkow publicznych ocenianej technologii lekowej, w ramach
RDTL, u 100 pacjentow, przez 3 miesigce, wyniesie: _ PLN brutto.
Obliczenia te mogqg nie odzwierciedlac rzeczywistych wydatkow ponoszonych
przez ptatnika publicznego, ze wzgledu na niepewnosci dotyczgce rzeczywistej
ceny leku, liczby pacjentow oraz czasu leczenia.
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Alternatywna technologia medyczna, w rozumieniu ustawy o swiadczeniach,
oraz jej efektywnosc kliniczna i bezpieczeristwo stosowania

Ekspert kliniczny, ankietowany przez Agencje, jako terapie alternatywne, ktdre
mozna zastosowac¢ w ocenianym wskazaniu zamiast ocenianej technologii
lekowej, wskazat chemioterapie jednolekowqg pemetreksed Ilub docetaksel.
Analiza AOTMIT wskazuje zarazem, ze jednoznaczne umiejscowienie terapii
jednolekowej pemetreksed lub docetaksel w wytycznych PTOK, w ramach 2 linii
leczenia, powoduje, ze w ocenianym wskazaniu nie ma technologii alternatywnej
(rozumianej jako aktywne leczenie) dla ocenianej technologii lekowej.

Uwagi Rady

Zdaniem Rady, stosowanie ozymertynibu w Il i kolejnej linii leczenia powinno
dotyczy¢ sytuacji wyjgtkowych, np. braku mozliwosci wykazania obecnosci
mutacji T790M po zastosowaniu dostepnych w ramach programu lekowego
inhibitorow EGFR, stosowanych w | linii leczenia, w zwigzku z niedostepnosciq
materiatu tkankowego lub ujemnym wynikiem pierwszego badania. U wiekszosci
chorych ozymertynib powinien byc¢ stosowany w Il linii leczenia, zgodnie
z zapisami programu lekowego.

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 $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 1373 z pdin.zm.), opracowania w sprawie
zasadnosci finansowania ze srodkédw publicznych w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych
nr: 0T.422.43.2020 ,, Tagrisso (ozymertynib) we wskazaniu: rak gruczotowy ptuca (ICD-10: C34) z mutacjg T790M
w genie EGFR w Il i kolejnej linii”. Data ukoiczenia 21.05.2020.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem czarnym stanowiq informacje publiczne podlegajgce wylgczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsiebiorcow AstraZeneca AB.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem AstraZeneca AB o 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. 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. z 2018 r., poz. 419).

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

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: AstraZeneca AB.



