Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 12/2021 z dnia 8 lutego 2021 roku
w sprawie oceny leku Venclyxto (venetoclaxum) w ramach programu
lekowego ,Leczenie chorych na przewlektg biataczke limfocytowa
wenetoklaksem w skojarzeniu z rytuksymabem (ICD-10 C91.1)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktdow leczniczych:
e Venclyxto, Venetoclaxum, tabletki powlekane, 50 mg, 7, tabl., kod EAN:
08054083013718,

e Venclyxto (venetoclaxum), tabletki powlekane, 10 mg, 14, tabl., kod EAN:
08054083013688,

e Venclyxto (venetoclaxum), tabletki powlekane, 100 mg, 7, tabl., kod EAN:
08054083013695,

e Venclyxto (venetoclaxum), tabletki powlekane, 100 mg, 14, tabl., kod EAN:
08054083013701

e Venclyxto (venetoclaxum), tabletki powlekane, 100 mg, 112, tabl., kod EAN:
08054083013916,

w ramach programu lekowego , Leczenie chorych na przewlektq biataczke
limfocytowqg wenetoklaksem w skojarzeniu z rytuksymabem (ICD-10 C91.1)”,
w ramach istniejqgcej grupy limitowej i wydawanie ich bezptatnie.

Rada Przejrzystosci wnosi o potgczenie ocenianego programu z innymi,
dotyczqcymi opornej lub nawrotowej przewlektej biataczki limfocytowe.

Rada Przejrzystosci uwaza, ze

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa tel. (+48 22) 101-46-00 fax (+48 22) 46-88-555
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl

www.aotmit.gov.pl
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Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Przewlekta biataczka limfocytowa (PBL) jest chorobg nowotworowq
morfologicznie dojrzatych limfocytow wystepujgcych we krwi, szpiku kostnym,
tkance limfatycznej i w innych narzgdach. Zapadalnosc roczna wynosi ~5/100 tys.
i wzrasta wraz z wiekiem — > 60 rz. wynosi ~20/100 tys.

W wiekszosci przypadkow po fazie tagodnego przebiegu choroba konczy sie
okresem ciezkich powiktari i zgonem (po 5-10 latach). Przebieg tagodny, z czasem
przezycia siegajgcym 10-20 lat, w ktorym zgony zwykle sq zwiqzane z progresjq
PBL lub zakaZzeniem, wystepuje u < 30% chorych. U niektorych chorych choroba
przebiega od poczqtku agresywnie i prowadzi do zgonu w ciggu 2-3 lat.

Obecnie leczenie przewlektej biataczki limfocytowej w Polsce finansowane jest
ze srodkow publicznych w ramach programdw lekowych B.103, B.92, oraz
w ramach katalogu chemioterapii. Refundowane sq produkty lecznicze
zawierajgce  rytuksymab,  fludarabine,  bendamustyne,  cyklofosfamid
oraz wenetoklaks.

Uwzgledniajqgc praktyke kliniczng leczenia PBL, za podstawowy komparator dla
terapii wenetoklaksem w skojarzeniu z rytuksymabem nalezy uznac
ibrutynib oraz terapie bendamustynq w skojarzeniu z rytuksymabem, gdyz
sq to technologie zalecane przez wytyczne kliniczne, stosowane w praktyce
klinicznej oraz finansowane ze srodkow publicznych

Dowody naukowe

W publikacji Cheng 2019 przedstawiono wyniki metaanalizy dla przezycia
wolnego od progresji, przezycia catkowitego oraz przezycia wolnego od progresji
w populacji pacjentow bez delecji 17p. Wyniki porownan sugerujq, ze zarowno
monoterapia ibrutynibem, jak i zastosowanie skojarzenia wenetoklaksu
z rytuksymabem majq duze prawdopodobieristwo bycia najbardziej efektywnym
leczeniem w przypadku nawrotowej Ilub opornej przewlektej biataczki
limfocytowej zaréwno dla oceny parametru PFS — SUCRA: 0,90, jak i OS — SUCRA:
0.85.
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Jakos¢ zycia w badaniu MURANO zostata oceniona dla horyzontu 24 tygodni
obserwacji wskazujg na brak istotnych statystycznie rozZnic pomiedzy
porownywanymi grupami w zakresie oceny jakosci zycia.

Badanie RESONATE vs. MURANO

W badaniu RESONATE jakosc zycia w analizie obejmujgcej najszerszy horyzont
czasowy oceniana byta na podstawie kwestionariusza FACIT-F sktadajgcego
siedwoch oraz EQ-5D-5L. W celu zestawienia jakosciowego postuzono
sie wynikami uzyskanymi od pacjentow w 24 tygodniu leczenia zarowno
w badaniu MURANO jak i RESONATE, byty to jedyne dane dotyczqce mozliwosci
poréwnania.
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Zarowno w przypadku VEN + RTX, jak i IBR nie stwierdzono istotnych statystycznie
zmian w jakosci Zzycia mierzonej kwestionariuszem EORTC-QLQ-C30 wzgledem
wartosci wyjsciowych po zastosowaniu leczenia.

Nie stwierdzono istotnych statystycznie roznic pomiedzy VEN + RTX a BEND + RTX
w zakresie czestosci raportowania AE, w tym zwigzanych z leczeniem, takze
ryzyko zaprzestania terapii oraz redukcji dawki z powodu AE byto porownywalne.
W grupie VEN +RTX obserwowano istotnie statystycznie wyZiszy odsetek
pacjentow doswiadczajgcych AE stopnia 3 i 4 niz w grupie BEND + RTX, tym
niemniej ryzyko wystgpienia SAE, w tym zwiqgzanych z leczeniem, byfo
porownywalne. Stosowanie VEN +RTX w pordwnaniu z BEND + RTX wiqzato
sie z istotnie statystycznie nizszym ryzkiem zgonu ogdtem.

Wytyczne kliniczne (AHS 2019, ESMO 2020, BSH 2018, NCCN 2020, PTOK 2020)
jednoznacznie  wskazujg na mozliwos¢  zastosowania  wenetoklaksu

Z rytuksymabem w grupie chorych na oporng/nawrotowq PBL po co najmniej
jednej linii leczenia, przez okres do 24 miesiecy.

Problem ekonomiczny
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Gtowne arqgumenty decyzji

2. Dowody naukowe wskazujq na skutecznos¢ wenetoklaksu we wnioskowanym
wskazaniu.

4. Pie¢ z odnalezionych rekomendacji refundacyjnych jest pozytywna, a jedna
rekomendacja pozytywna z ograniczeniami. W rekomendacjach pozytywnych
zwraca sie gtownie uwage na mozliwos¢ zastosowania wenetoklaksu
u pacjentow z nawrotowq lub opornq przewlektq biataczkg limfocytowg,
ktorzy zostali poddani juz co najmniej jedng terapiqg. Podkresla sie rowniez
mozliwos¢  zastosowania  terapii  wenetoklaksem w  skojarzeniu
Z rytuksymabem.

5. Wszystkie odnalezione wytyczne kliniczne, z wytgczeniem jednej z 2012 r.
zokresu sprzed rejestracji wenetoklaksu, zgodnie zalecajqg stosowanie
wenetoklaksu z rytuksymabem w drugiej i kolejnej linii leczenia.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekow, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 357, z pdzn. zm.),
w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej
nr: 0T.4331.49.2020 ,Whniosek o objecie refundacjg leku Venclyxto (wenetoklaks) w ramach programu lekowego:
leczenie chorych na przewlektg biataczke limfocytowg wenetoklaksem w skojarzeniu z rytuksymabem (ICD-10
C91.1)”, data ukonczenia: 27.01.2021 r.

Inne wykorzystane zrdédta danych, oprécz wyzej wskazanych:

1. Opinie eksperta i przedstawiciela pacjentdw przedstawione w trakcie posiedzenia Rady Przejrzystosci.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylgczeniu ze
wzgledu na tajemnice przedsiebiorcy AbbVie Polska Sp. z 0.0.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem AbbVie Polska Sp. z o.0.
o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

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., 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.
22018 r., poz. 419).

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

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: AbbVie Polska Sp. z 0.0.



