Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 344/2020 z dnia 21 grudnia 2020 roku
w sprawie oceny zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku
Lynparza (olaparyb) we wskazaniu: tréjujemny rak piersi z mutacja
BRCA1+ (ICD-10: C50)

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Lynparza
(olaparyb) tabletki powlekane 150 mg, we wskazaniu: tréjujemny rak piersi
z mutacjg BRCA1+ (ICD-10: C50).

Uzasadnienie

Istotnosc stanu kliniczneqgo, ktoreqo dotyczy wniosek

Whiosek dotyczy chorej, u ktdrej wyjsciowo rozpoznano raka piersi z przerzutami
do weztéw chtonnych pachowych | podobojczykowych. Wyniki badan
histopatologicznych wykazaty raka piersi w stopniu ztosliwosci G3, ER+ stabo
dodatni 50%, PGR ujemny, Ki 67 + 70%, HER2-1. Stwierdzono obecnos¢ mutacji
w genie BRCA1. Po wystgpieniu wznowy chora otrzymata 3 linie chemioterapii.
Obecnie nastgpit wysiew drobnoguzkowy obejmujqgcy powtoki brzuszne, tutow,
lewq konczyne gdrnq z obrzekiem limfatycznym i bolem w zakresie zmian
nowotworowych. Chora jest w bardzo dobrym stanie ogdlnym.

Skutecznosc¢ kliniczna i praktyczna

Do oceny skutecznosci i bezpieczeristwa olaparybu witgczono rejestracyjne
randomizowane badanie Il fazy OlympiAD. W badaniu tym olaparyb
porownywano z terapig standardowgq, zdefiniowang jako chemioterapia
w postaci monoterapii z zastosowaniem jednej z trzech substancji: kapecytabiny,
erybuliny lub winorelbiny. Do badania kwalifikowano chorych z przerzutowym
rakiem piersi HER2 ujemnym i z obecnosciq mutacji BRCA, u ktdrych zastosowano
nie wiecej niz dwa schematy chemioterapii w ramach leczenia choroby
przerzutowej. W badaniu OlympiAD wykazano, iz stosowanie olaparybu wigze sie
z istotnie statystycznym mniejszym ryzykiem progresji lub zgonu w porownaniu
do chemioterapii, zarowno w populacji ogdlnej badania, jak i w podgrupach
z mutacjg BRCA1 oraz z tréjujemnym rakiem piersi. W subpopulacji z potrdjnie
ujemnym rakiem piersi ryzyko progresji lub zgonu byfo niisze o 57%
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a w subpopulacji z obecnosciq mutacji BRCA1 o 46%. Mediana przezycia
catkowitego w populacji ogdlnej byta dtuzsza w grupie olaparybu w poréwnaniu
do standardowej terapii (19,3 mies. vs. 17,1 mies.), przy czym roznica nie byta
istotna statystycznie. Odpowiedz? na leczenie odnotowano u 59,9% chorych
w ramieniu olaparybu oraz u 28,8% chorych w grupie terapii standardowej.

Bezpieczenstwo stosowania

W badaniu OlympiAD zdarzenia niepozqdane wystqgpity u 97,6% w grupie
olaparybu oraz 95,6% w grupie chemioterapii. Do najczesciej obserwowanych
zdarzen wsrdd chorych stosujgcych olaparyb nalezaty: nudnosci (58,0%), anemia
(40,0%) oraz wymioty (32,2%). Najczesciej wystepujgcym zdarzeniem 23 stopnia
w ramieniu olaparybu bytq anemia (16,1%), zas w ramieniu chemioterapii
neutropenia (26,4%).

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania zostata oceniona przez EMA
na etapie rejestracji. Oceniane wskazanie zawiera sie we wskazaniu
zarejestrowanym produktu leczniczego Lynparza, mozina zatem przyjqc,
ze relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania jest pozytywna.

Konkurencyjnosc¢ cenowa

Wedtug wniosku zatqczonego do zlecenia MZ koszt 3 miesiecy terapii olaparybem
(Lynparza) wynosi: - PLN brutto. Alternatywng technologiq w stosunku
do ocenianej technologii jest talazoparyb (Talzenna), brak jest jednak informacji
odnosnie ceny tego produktu.

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 wnioskowanq technologie lekowg w ramach RDTL.

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

Jako alternatywnq technologie medyczng uznano talazoparyb (Talzenna).
Produkt ten oceniano w wieloosrodkowym badaniu klinicznym z randomizacjq
prowadzonym w 2 grupach rownolegtych, w ktorym oceniano skutecznosc
stosowania produktu Talzenna w pordwnaniu z chemioterapiq (kapecytabing,
eribuling, gemcytabing, winorelbing) u pacjentéw z HER2-ujemnym miejscowo
zaawansowanym lub przerzutowym rakiem piersi, u ktorych wystepowaty
mutacje germinalne w genach BRCA i ktorzy wczesniej nie byli leczeni wiecej niz
3 schematami chemioterapii cytotoksycznej z powodu przerzutowego Ilub
miejscowo zaawansowanego nowotworu (badanie EMBRACA). W badaniu
wykazano statystycznie istotnqg poprawe wartosci PFS na korzys¢ produktu
Talzenna w poréownaniu z chemioterapiqg, nie stwierdzono natomiast
statystycznie istotnego wpfywu na OS. Najczestszymi (> 25%) dziataniami
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niepozgdanymi u pacjentow leczonych talazoparybem w tych badaniach
klinicznych byty: zmeczenie (57,1%), niedokrwistos¢ (49,6%), nudnosci (44,3%),
neutropenia (30,2%), matoptytkowosc (29,6%) i bol gtowy (26,5%).

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze s$rodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398), z uwzglednieniem opracowania
nr: 0T.422.157.2020 ,Lynparza (olaparyb) we wskazaniu: Tréjujemny rak piersi z mutacjg BRCA1+ (ICD-10: C50)”,
data ukorczenia: 17.12.2020 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem czarnym stanowiq informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze
wzgledu na tajemnice przedsiebiorcy 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. 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: AstraZeneca AB.



