Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 116/2020 z dnia 18 maja 2020 roku
w sprawie oceny zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku
Tagrisso (ozymertynib) we wskazaniu: rak ptaskonabtonkowy ptuca
(ICD-10: C34.8) — mutacja w genie EGFR (L858R w eksonie 21)

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Tagrisso
(ozymertynib) 80 mg, 30 tabl., we wskazaniu: rak ptaskonabtonkowy ptuca (ICD-
10: C34.8) — mutacja w genie EGFR (L858R w eksonie 21), pod warunkiem
stosowania u chorych w stanie sprawnosci ogdlnej WHO 0-2, bez
wspotwystepowania innych nowotworow zfosliwych leczonych z zatozeniem
paliatywnym oraz czynnosciq ukfadu krwiotwdrczego, nerek i wgqtroby
umozliwiajgcq leczenie zgodnie z aktualng charakterystykq produktu leczniczego
Tagrisso.

Uzasadnienie

Istotnosc stanu kliniczneqo, ktoreqo dotyczy wniosek

Rak plaskonabfonkowy ptuca w stadium rozsiewu jest chorobgq, ktora nieleczona,
prowadzi do progresji zmian nowotworowych, a w konsekwencji do smierci
chorego. Wniosek dotyczy chorego ze stwierdzonq mutacjq L858R w eksonie 21.
U chorego nie stosowano wczesSniej leczenia systemowego natomiast
zastosowano radioterapie w zwigzku z obecnosciq przerzutow do kosci.
Skutecznosc kliniczna i praktyczna

Wskazanie rejestracyjne dla Tagrisso dotyczy leczenia pierwszego rzutu
dorostych pacjentow z miejscowo zaawansowanym Ilub uogdlnionym
niedrobnokomorkowym rakiem ptuca (NDRP), z mutacjami aktywujgcymi
w genie kodujgcym receptor naskdrkowego czynnika wzrostu (ang. skrot EGFR)
i nie precyzuje ktorych mutacji to dotyczy. Zarejestrowane wskazanie jest zatem
szersze od wnioskowanego. W badaniu Il fazy (FLAURA), potwierdzono
skutecznosc i bezpieczeristwo ozymertynibu w poréwnaniu ze standardowymi
inhibitorami kinazy tyrozynowej EGFR — EGFR-TKI (erlotynibem, gefitynibem
— wspolne ramie badania), w przypadku pacjentdow z rakiem gruczofowym ptuca
i mutacjq aktywujgcq EGFR (37% chorych w obu grupach miafto mutacje
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L858R),W populacji ogétem w grupie leczonej ozymertynibem odnotowano
istotng statystycznie redukcje ryzyka zgonu o 20%, w poréwnaniu do grupy
leczonej standardowymi EGFR-TKI. Stosowanie ozymertynibu wiqgzatfo sie
zistotng statystycznqg redukcjq ryzyka progresji lub zgonu (o 54%).
Zgodnie z wynikami  przeprowadzonej metaanalizy sieciowej stosowanie
ozymertynibu byfo zwigzane z istotnie statystycznie mniejszym ryzykiem zgonu,
w pordwnaniu do gefitynibu, erlotynibu i afatynibu, odpowiednio o 37%, 36%
i 28%. Stosowanie ozymertynibu zwiqzane byfo z istotnie statystycznie mniejszym
ryzykiem liczonych tgcznie progresji lub zgonu, odpowiednio o 58%, 51% i 52%.

Bezpieczenstwo stosowania

Bezpieczenistwo stosowania ozymertynibu u chorych z mutacjg w genie EGFR
zostato stosunkowo dobrze poznane w badaniach rejestracyjnych dotyczqcych
jego stosowania w | linii leczeniu chorych z chorobg uogadlnionq. Zgodnie z ChPL
do najczesciej zgtaszanych dziatan niepozgdanych zwiqzanych ze stosowaniem
leku nalezq: wysypka (47%), zaburzenia Zotqdkowo-jelitowe (49%), leukopenia
(68%), matoptytkowosc (54%) i sSrodmigzszowa choroba ptuc (4%).

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Biorgc pod uwage opinie Komitetu ds. Produktow Leczniczych Stosowanych
u Ludzi (CHMP), dla ocenianej sytuacji klinicznej mozna przyjgé, ze miesci sie ona
we wskazaniach rejestracyjnych dla stosowania leku i tym samym korzysci
zdrowotne majq przewage nad ryzykiem jego stosowania.

Konkurencyjnosc¢ cenowa

Zgodnie ze zleceniem MZ koszt 3-miesiecznej terapii ozymertynibem jednego
chorego to _ brutto dla jednego pacjenta. Koszt 3-miesiecznej
terapii erlotynibem (Tarceva) to _ brutto, wedtug ceny podanej
we wskazanym wyzej zleceniu MZ. Koszt 3-miesiecznej terapii Giotrifem
(afatynib) i gefitynibem wynosi odpowiednio 26 790,75 PLN brutto i 4 050,00 PLN
brutto.

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

Na podstawie przyjetych zatozen koszt finansowania ze Srodkow publicznych
ocenianej technologii lekowej w ramach RDTL u 10 pacjentdow przez 3 miesigce
wyniesie: PLN brutto.

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

Wszystkie wytyczne kliniczne (polskie PTOK z 2019 r., europejskie ESMO z 2019 r.
oraz amerykariskie NCCN z 2020 r.) zalecajg w | linii leczenia chorych
z zaawansowanym niedrobnokomdrkowym rakiem ptuca i mutacjq w genie EGFR
stosowanie inhibitorow kinazy tyrozynowej EGFR — we wszystkich wymieniane
sq: erlotynib, gefitynib, afatynib i ozymertynib.
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Afatynib, erlotynib i gefitynib sq aktualnie finansowane w ramach programu
lekowego B.6 Leczenie niedrobnokomdrkowego raka ptuca (ICD-10 C 34)
w leczeniu chorych z NDRP z mutacjg EGFR w | linii. Rozpatrywana wyzZej
populacja docelowa nie kwalifikuje sie do ww. programu lekowego ze wzgledu
na zdiagnozowany typ histologiczny nowotworu (rak ptaskonabfonkowy).

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. 22019 ., poz. 1373 z pézn. zm.), opracowania nr: 0T.422.41.2020
,Tagrisso (ozymertynib) we wskazaniu: rak ptaskonabtonkowy ptuca (ICD-10: C34.8) — mutacja w genie EGFR
(L858R w eksonie 21)”, data ukonczenia: 13.05.2020.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem czarnym stanowiq informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze
wzgledu na tajemnice przedsiebiorcow AstraZeneca AB, Roche Registration GmbH.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem AstraZeneca AB, Roche
Registration GmbH 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. 2 2016 t., 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: AstraZeneca AB, Roche
Registration GmbH.



