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Opinia Rady Przejrzystosci
nr 237/2020 z dnia 21 wrzesnia 2020 roku
w sprawie oceny zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku
Sutent (sunitynib) we wskazaniu: rak nerki w stadium uogélnienia
(ICD-10: C64)

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Sutent
(sunitynib), kapsutki twarde @ 12,5 mg, opakowanie 28 kaps., we wskazaniu:
rak nerki w stadium uogdlnienia (ICD-10: C64).

Uzasadnienie

Istotnosc stanu kliniczneqgo, ktoreqo dotyczy wniosek

Whniosek dotyczy pacjenta z rozpoznaniem histopatologicznym raka nerki
niejasnokomorkowego (rak brodawkowaty typ 1l) oraz dodatkowo raka
jasnokomdrkowego (20% utkania), ktory nie kwalifikuje sie do leczenia
sunitynibem w ramach obecnie obowiqgzujgcego programu lekowego B.10.
Leczenie raka nerki (ICD-10: C64). Pacjent nalezy do grupy o posrednim
rokowaniu (1 pkt skali MSKCC).

Rak nerki (RCC) jest trzecim pod wzgledem zachorowalnosci nowotworem
ztosliwym uktadu narzqgdow moczowo-ptfciowych i stanowi okofo 80-90%
wszystkich guzow nerek. Rak brodawkowaty/papilarny stanowi ~16%
przypadkow w grupie nowotworow nerki. Standardowy wspofczynnik
zapadalnosci (na 100 000 osob na rok) na nowotwory ztosliwe nerki
(zachorowania na raka nerki ICD-10: C64, nie obejmuje raka miedniczki
nerkowej) w 2017 r. w Polsce wynidst 10,3 dla mezczyzn i 5,4 dla kobiet. Wedtug
Krajowego Rejestru Nowotwordw (KRN) w 2017 roku w Polsce odnotowano
5232 nowych zachorowan (3 144 u mezczyzn i 2 088 u kobiet) i 2 464 zgondw
(1525 umezZczyzn i 939 u kobiet) spowodowanych RCC. Piecioletnie przezycie
raportowane jest u okoto 60% chorych z RCC, natomiast w przypadku chorych
Z przerzutami tylko < 20%.

Produkt leczniczy Sutent byt pozytywnie oceniany w Agencji, w ramach RDTL,
w czerwcu 2020 r, w raku nerki niejasnokomorkowym (chromofobnym) w
stadium rozsiewu (z RCC).
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Skutecznosc kliniczna i praktyczna

W wyniku przeprowadzonego przez Agencje przeglgdu odnaleziono i wigczono
do analizy klinicznej dwie publikacje: Fernandez-Pello 2016 - przeglgd
systematyczny z metaanalizq, w ktorym porownywano skutecznosc
i bezpieczenstwo rozZnych terapii systemowych stosowanych w leczeniu
niejasnokomorkowego raka nerki (w tym brodawkowatego) oraz Abdel-Rahman
2015 —przeglgd systematyczny, w ktdrym oceniano skutecznosc¢ i bezpieczeristwo
sunitynibu w leczeniu niejasnokomorkowego raka nerki (w tym
brodawkowatego). Przeglgd systematyczny Fernandez-Pello 2016 zostat
oceniony wg skali AMSTAR Il jako umiarkowanej jakosci, natomiast przeglgd
Abdel-Rahman 2015 jako krytycznie niskiej jakosci.

Wyniki przeglgdu systematycznego Fernandez-Pello 2016 (wyniki dla ocenianej
technologii pochodzg z dwoch RCT: ESPN i ASPEN) wskazaty na brak rdznic
istotnych statystycznie pomiedzy sunitynibem (SUN) i ewerolimusem (EWE)
w zakresie przezycia catkowitego (OS) w obu wtgczonych do analizy badaniach
(ESPN, ASPEN). W badaniu ESPN w grupie leczonej SUN mediana OS wyniosta
16,6 mies., natomiast w grupie EWE — 14,9 mies. (95% Cl: 7,1; 22,7); w badaniu
ASPEN szczegdfowe wyniki OS nie byty dostepne. W zakresie przezycia wolnego
od progresji (PFS) w jednym z badan (ASPEN) wykazano rdznice istotne
statystycznie na korzys¢ SUN w porownaniu z EWE. Mediana PFS w grupie SUN
wynosita od 5,7 do 81 mies. (odpowiednio w badaniach ESPN | ASPEN),
natomiast w grupie EWE: od 4,1 do 5,5 mies. (odpowiednio w badaniach ESPN
i ASPEN).

W przeglgdzie systematycznym Abdel-Rahman 2015 (wyniki dla ocenianej
technologii pochodzqg z 2 badan prospektywnych Il fazy: Ravaud 2009 i Plimack
2010 oraz 2 analiz retrospektywnych: Lee 2014 i Casuscelli 2014) przedstawiono
wyniki dotyczqce OS, PFS oraz wskaZnika obiektywnych odpowiedzi (ORR)
i wskaZnika kontroli choroby (DCR):

e mediana OS: od 10,8 mies. (Plimack 2010) do 15 mies. (Casuscelli 2014);

e mediana PFS: od 1,6 mies. (Plimack 2010) do 8,9 mies. (Casuscelli 2014);

e odsetek ORR (tj. odsetek catkowitych i czesciowych odpowiedzi tgcznie):
od 0% (Plimack 2010) do 4% (Ravaud 2009);

e odsetek DCR (tj. odsetek odpowiedzi catkowitych, czesciowych i stabilizacji
choroby tgcznie): od 35% (Plimack 2010) do 70% (Lee 2014).

W wytycznych PTU 2019 przedstawiono mozliwe do zastosowania terapie (w tym

sunitynib) w leczeniu pacjentéw z zaawansowanym / przerzutowym rakiem nerki

ogdétem  (nie  wskazano, czy  zalecenia  dotyczq  typu  jasno,

czy niejasnokomdrkowego). Najnowsze wytyczne PTOK 2020 rekomendujq
zastosowanie u pacjentow z brodawkowatym typem raka nerki zastosowanie
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w pierwszej kolejnosci sunitynib (poziom dowoddw naukowych I, B) lub
pazopanib (1V, C), opcjonalnie ewerolimus (I1,C) lub kryzotynib (IV,C)

Wytyczne europejskie w zakresie leczenia | linii raka nerki innego
niz jasnokomdrkowy wskazywaty: ewerolimus (EAU 2020, ESMO 2020), sunitynib
(EAU 2020, ESMO 2020), sorafenib (EAU 2020), temsyrolimus (EAU 2020),
pazopanib (ESMO 2020), kabozantynib (ESMO 2020).

Bezpieczenstwo stosowania

Zgodnie z publikacjg Fernandez-Pello 2016, w badaniach ESPN i ASPEN, w grupie

SUN zdarzenia niepozgdane 3-4. stopnia raportowano u 78-88% pacjentow;

w grupie EWE u 54-60% pacjentdw. W grupie leczonej SUN najczesciej (u >10%

pacjentow) raportowano: zmeczenie, nadcisnienie tetnicze, biegunke,

neutropenie i infekcje, a w grupie leczonej EWE anemie (11-14%).

W publikacji Abdel-Rahman 2015 bezpieczenstwo stosowania SUN opisano

na podstawie trzech badar (Lee 2014, Plimack 2010 i Ravaud 2009):

o Lee 2014: u 43% pacjentdow raportowano nadcisnienie, u 30% niedoczynnos¢
tarczycy. 40% pacjentow wymagato redukcji dawki i/lub przerwania leczenia.

e Plimack 2010: raportowano zdarzenia niepozgdane 3-4. stopnia: nadcisnienie
(n=3), neutropenie (n=3), trombocytopenie (n=2), zapalenie bfon sluzowych
(n=3). Trzech pacjentéow przerwato leczenie w zwiqzku z wystgpieniem
toksycznosci. Redukcja dawki Ilub przerwanie terapii raportowano
u 9 pacjentow (39%).

e Ravaud 2009: u jednego pacjenta przerwano leczenie z powodu zawatu
miesnia sercowego, a 12 pacjentow wymagato redukcji dawki z powodu
wystgpienia toksycznosci.

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania zostata oceniona przez EMA
na etapie rejestracji. Zgodnie z ChP, Sutent jest wskazany w leczeniu raka
nerkowokomadrkowego zaawansowanego i/lub z przerzutami. W zwiqzku z tym,
ze oceniane wskazanie jest zgodne z ChPL, mozna wnioskowac, Ze relacja ta jest
pozytywna.

Konkurencyjnos¢ cenowa

Wedtug wniosku zatgczonego do zlecenia MZ koszt 2 cykli terapii wynosi:
- PLN brutto. Na podstawie aktualnego Obwieszczenia MZ wynosi
on 42 616,10 PLN brutto.

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

Ze wzgledu na brak danych nie jest mozliwe oszacowanie liczby pacjentow,
u ktorych mozna zastosowac wnioskowang technologie lekowg, w ramach RDTL.
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Alternatywna technologia medyczna, w rozumieniu ustawy o swiadczeniach,
oraz jej efektywnosc kliniczna i bezpieczeristwo stosowania

Zgodhnie z art. 47d ust 1 ustawy o swiadczeniach, oceniang technologie lekowqg
mozna zastosowac, jezeli u danego pacjenta zostaty wyczerpane wszystkie
mozliwe do zastosowania w danym wskazaniu dostepne technologie medyczne
finansowane ze srodkow publicznych. Biorgc pod uwage ww. zapis, odnalezione
wytyczne kliniczne oraz przytoczong opinie eksperta klinicznego, mozna
stwierdzi¢, Zze nie ma technologii alternatywnej, rozumianej jako aktywne
leczenie.

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 $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398), opracowania w sprawie zasadnosci
finansowania ze S$rodkdéw publicznych w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych
nr: 0T.422.107.2020 ,Sutent (sunitynib) we wskazaniu: rak nerki w stadium uogdlnienia (ICD-10: C64)”. Data
ukonczenia: 16.09.2020 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem czarnym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wytgczeniu ze
wzgledu na tajemnice przedsiebiorcow (Pfizer Europe MA EEIG).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem (Pfizer Europe MA 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. 7 2016 r., p0oz.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: (Pfizer Europe MA EEIG).



