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Opinia Rady Przejrzystosci
nr 314/2020 z dnia 23 listopada 2020 roku
w sprawie oceny zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku
Avastin (bevacizumab) we wskazaniu: glejak anaplastyczny moézgu
(gwiazdziak anaplastyczny) (ICD-10: C71)

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Avastin
(bevacizumab), koncentrat do sporzqdzania roztworu do infuzji, fiolka a 100
mg/ml, we wskazaniu: glejak anaplastyczny mozgu (gwiaZdziak anaplastyczny)
(ICD-10: C71).

Uzasadnienie

Istotnosc stanu kliniczneqo, ktoreqo dotyczy wniosek

GwiaZdziak anaplastyczny jest guzem mozgu o wysokiej ztosliwosci (I11° wedtug
WHO - przezycie 2-5 lat), nie ma diagnostycznych cech glejaka
wielopostaciowego, t. martwicy  i/lub  proliferacji  endotelialne;.
Nieleczony w znacznej czesci przypadkow ulega progresji do glejaka
wielopostaciowego. Wedtug KRN w Polsce rocznq populacje mozna szacowac
na okoto 42 osoby. Skutkiem nastepstw glejaka wielopostaciowego mdzgu
sq: przedwczesny zgon, niezdolnos¢ do samodzielnej egzystencji, niezdolnosc
do pracy, przewlekte cierpienie, obnizenie jakosci Zycia.

We wnioskowanym przypadku guz jest wieloogniskowy, umiejscowiony
w gfebokich strukturach mozgu. Rozpoznanie histopatologiczne (sierpien 2018):
gwiazdziak anaplastyczny Ill, bez mutacji IDH i metylacji MGMT.
Wieloogniskowos¢ i  umiejscowienie dyskwalifikuijg pacjentke do leczenia
neurochirurgicznego. W | linii leczenia zastosowano radiochemioterapie
z temozolomidem, monoterapie temozolomidem; w Il linii lomustyne +
temozolomid — wystgpity powiktania hematologiczne: ciezka, dtugotrwata
niedokrwistos¢ (wymagajgca przetaczania masy erytrocytarnej), neutropenia
i matoptytkowosc. Od kwietnia 2020 r. pacjentka samodzielnie finansuje terapie
bewacyzumabem. Stwierdzono czesciowq odpowiedZ na zastosowane leczenie
(05.06.2020 r.), ocena na podstawie zmniejszenia wymiaréw najwiekszego guza
z40x28x36 mm do 30x19x33 mm, zmniejszenie pozostatych guzow z 14 do 6 mm.
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W badaniu MRI gtowy 3.08.2020 r. potwierdzono dalszq poprawe — dalsze
zmniejszenie wymiarow najwiekszego guza z 32x19x29 mm do 26x19x25 mm,
zmniejszenie liczby pozostatych guzow o wymiarach do 6 mm i ponownie stabsze
wzmocnienie kontrastowe. Ostatniq dawke podano 18.09.2020 r., obecnie
leczenie jest kontynuowane.

Skutecznosc¢ kliniczna i praktyczna

Do opracowania Agencji wigczono badanie BELOB, ktdore byfo otwartym,
czteroramiennym, wieloosrodkowym badaniem fazy 2, przeprowadzonym w 14
szpitalach w Holandii. W badaniu wzieto udziat 153 dorostych pacjentéow (218
lat), z pierwszym nawrotem glejaka po chemioradioterapii z wykorzystaniem
temozolomidu, ktdrzy zostali losowo przydzieleni do leczenia doustng lomustyng
w dawce 110 mg/m? co 6 tygodni, dozylnym bewacyzumabem w dawce 10
mg/kg raz na 2 tygodnie lub leczenia skojarzonego: bewacyzumab z lomustyng..
Wyniki badania BELOB nie potwierdzity istotnej roli bewacyzumabu,
zastosowanego w monoterapii leczenia glejaka nawrotowego maozgu.

Wedtug polskich wytycznych (PTOK 2014), Bewacyzumab wykazuje aktywnos¢
w nawrotowych glejakach ztosliwych po wczesniejszej CTH z zastosowaniem
temozolomidu. Jednak ze wzgledu na brak wptywu na czas przezycia catkowitego
pozostaje eksperymentalng metodgq leczenia.

Bezpieczenstwo stosowania

Sumaryczny profil bezpieczenstwa leku Avastin jest oparty na danych
pochodzgcych od 5 200 pacjentow z roznymi nowotworami, w wiekszosci
otrzymujgcych Avastin w skojarzeniu z chemioterapiq w ramach badan
klinicznych.

Dziatania niepozqdane wystepujgce bardzo czesto (21/10) wedtug klasyfikacji

uktaddw i narzqdow: zaburzenia krwi | uktadu chfonnego: gorqczka
neutropeniczna, leukopenia, neutropenia, matopfytkowosé; zaburzenia
metabolizmu | odzywiania: anoreksja; zaburzenia uktadu nerwowego:

obwodowa neuropatia czuciowa, dyzartria, bol gtowy, zaburzenie smaku;
zaburzenia oka: zaburzenie oka, zwiekszone fzawienie; zaburzenia naczyniowe:
nadcisnienie, zakrzepica zatorowa (zylna); zaburzenia uktadu oddechowego,
klatki piersiowej i srodpiersia: dusznosc, niezyt nosa; zaburzenia zotqdka i jelit:
krwotok z odbytnicy, zapalenie btony sluzowej jamy ustnej, zaparcia, biegunka,
nudnosci, wymioty, bdl brzucha; zaburzenia skory i tkanki podskdrne;j:
komplikacje w gojeniu ran, zapalenie skory ztuszczajgce, sucha skora,
przebarwienie skory; zaburzenia miesniowo-szkieletowe i tkanki tqgcznej: bole
stawdw; zaburzenia nerek i drog moczowych: biatkomocz; zaburzenia uktadu
rozrodczego i piersi: niewydolnosc¢ jajnikow,; zmniejszenie masy ciata; zaburzenia
ogolne i stany w miejscu podania: ostabienie, zmeczenie, gorgczka, bdl, zapalenie
bton sluzowych.
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Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Wedtug EMA, stosunek korzysci do ryzyka dla zastosowania bewacyzumabu, jako
terapii uzupetniajgcej standardowq opieke nad nowo zdiagnozowanym
glejakiem, jest negatywny.

Konkurencyjnos¢ cenowa

Wobec braku aktywnej technologii, alternatywnej dla ocenianej technologii
lekowej nie przedstawiono jej kosztu.

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

Wedtug wniosku zatgczonego do zlecenia MZ, koszt 3 miesiecy terapii (6 podan
po 600 mg co 2 tyg.) wyniesie - zt brutto. Koszt finansowania ze srodkow
publicznych ocenianej technologii w ramach RDTL u 42 pacjentow, przez 3
miesigce terapii (6 podan po 600 mg co 2 tyg.), wyniesie - zt brutto.
Alternatywna technologia medyczna, w_rozumieniu ustawy o swiadczeniach,
oraz jej efektywnosc kliniczna i bezpieczeristwo stosowania

Polskie wytyczne PTOK 2014 oraz amerykanskie wytyczne NCCN 2020 wskazujq
na zastosowanie bewacyzumabu w nawrotowych glejakach ztosliwych
po wczesniejszej CTH. Podobne jest stanowisko FDA. Zgodnie z tymi wytycznymi,
dla ocenianej technologii lekowej 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 $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze s$rodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398), z uwzglednieniem opracowania
nr: 0T.422.143.2020 ,Avastin (bevacyzumab) we wskazaniu glejak anaplastyczny mozgu (gwiazdziak
anaplastyczny) (ICD-10: C71)”, data ukonczenia 13 listopada 2020 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

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

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Roche Registration GmbH
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: Roche Registration GmbH.



