Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 13/2021 z dnia 18 stycznia 2021 roku
w sprawie oceny zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku
Halaven (erybulina), w skojarzeniu z lekiem Keytruda
(pembrolizumab), we wskazaniu: miesak watroby (ICD-10: C49)

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Halaven
(erybulina), roztwdr do wstrzykiwar, fiolka 0,88 mg/2 ml, w skojarzeniu z lekiem
Keytruda (pembrolizumab), we wskazaniu: miesak wgtroby (ICD-10: C49).

Uzasadnienie

Istotnosc stanu kliniczneqgo, ktoreqo dotyczy wniosek

Whniosek dotyczy lekow stosowanych w skojarzeniu:

* Halaven (erybulina) roztwdr do wstrzykiwan, fiolka 0,88 mg/2 ml,

e Keytruda (pembrolizumab) proszek do sporzqdzania koncentratu roztworu
do infuzji, 25 mg/ml,

we wskazaniu: miesak wqtroby (ICD10: C49), w ramach ratunkowego dostepu

do technologii lekowych (RDTL). Wniosek dotyczy chorego z rozpoznaniem

rzadkiego podtypu guza wqtroby (ang. malignant solitary fibrous tumor), stan po

resekcji lewego ptata wqtroby, z przerzutami do ptuc. Stan ogolny chorego

okresla sie jako bardzo dobry, a stan sprawnosci wg skali ocenia sie na ECOG - 0.

Pacjent  jest osobqg  mftodg, aktywng  zawodowo, bez chordb

wspottowarzyszqcych.

Skutecznosc kliniczna i praktyczna

Nie odnaleziono dowoddw naukowych spetniajgcych predefiniowane kryteria
witgczenia. W  ramach  dodatkowo  przeprowadzonego  przeglqgdu
niesystematycznego odnaleziono jedynie abstrakt konferencyjny Nathenson
2020, opisujgcy wyniki jednoramiennego badania Il fazy, w ktorym oceniano
skutecznos¢ stosowania erybuliny w skojarzeniu z pembrolizumabem
u pacjentdw z przerzutowymi miesakami tkanek miekkich (ttuszczakomiesakiem,
miesniakomiesakiem gtadkokomorkowym lub niezréznicowanym/
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niesklasyfikowanym miesakiem wielopostaciowym), a wiec wyniki te nie odnoszq
sie do wnioskowanej postaci choroby.

Bezpieczenstwo stosowania

Do najczesciej obserwowanych dziatan niepozgdanych, wystepujgcych w zwigzku
ze stosowaniem produktu Halaven, nalezy supresja szpiku kostnego, co objawia
sie jako neutropenia, leukopenia, niedokrwistos¢, matoptytkowos¢ oraz
powigzane zakazenia. Posrod dziatan niepozqdanych wystepuje rowniez
toksycznosc¢ w kierunku uktadu pokarmowego, co objawia sie jako zaburzenia
taknienia, nudnosci, wymioty, biegunka, zaparcie oraz zapalenie jamy ustne;.

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Wskazanie, ktdorego dotyczy wniosek nie zawiera sie we wskazaniach
rejestracyjnych produktow leczniczych Halaven i Keytruda. Tym samym
dla niniejszego wskazania EMA nie przeprowadzita oceny relacji korzysci
do ryzyka.

Zgonie z informacjq zawartq w raporcie analitycznym, Konsultant Wojewoddzki
w dziedzinie onkologii klinicznej zaopiniowata wniosek pozytywnie, wskazujgc:
LAktualnie u przedstawionego pacjenta brak jest mozliwosci leczenia z uwagi
na przebyte leczenie i zastosowanie wszystkich dostepnych metod leczenia.
Zuwagi na przetrwatq chorobe i petng wydolnos¢ pacjenta jedynie mozliwe
do zastosowania jest leczenie eksperymentalne z petnq akceptacjq ze strony
pacjenta, a przede wszystkim po uzyskaniu zgody z Komisji Bioetycznej”.
Konkurencyjnosc cenowa

Koszt brutto 3-miesiecznej terapii lekami Halaven (erybulina) i Keytruda
(pembrolizumab) wyniesie - PLN (w tym 21 fiolek preparatu Halaven).

Jako technologie alternatywng przyjeto sorafenib. Zgodnie z aktualnym
Obwieszczeniem MZ, koszt 3-miesiecznej terapii lakiem Nexavar, przy zatozeniu
dawkowania zgodnie z ChPL, wyniesie 57 337 PLN (4 opakowania leku Nexavar).

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

Nie jest mozliwe oszacowanie liczby pacjentow, u ktérych mozna zastosowac
wnioskowanq technologie lekowg w ramach RDTL, ze wzgledu na brak
mozliwosci pozyskania danych NFZ, dotyczqcych pacjentow
z wtdkniakomiesakiem wqtroby, u ktorych stosowano wiele linii leczenia.
Alternatywna technologia medyczna, w_rozumieniu_ustawy o swiadczeniach,
oraz jej efektywnosc kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

Analizujgc  dotychczasowy przebieg terapii chorego jako technologie
alternatywnq dla leczenia erybuling w skojarzeniu z pembrolizumabem
nalezy uznac sorafenib. Nalezy zauwazyc, iz sorafenib, podobnie jak pazopanib
i sunitynib, stanowiqg drobnoczgsteczkowe inhibitory kinaz tyrozynowych



Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 13/2021 z dnia 18.01.2021 r.

receptora VEGF. Sorafenib stanowi jednak jednoczesnie inhibitor kinaz serynowo-
treoninowych, z tego wzgledu przyjeto, iz moze on wykazywac innq aktywnos¢
przeciwnowotworowq niz zastosowany juz u pacjenta pazopanib. Koszt
3-miesiecznej terapii wynosi brutto 57 337,32 PLN.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398 z pdin. zm.), opracowania w sprawie
zasadnosci finansowania ze Srodkédw publicznych w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych
nr: 0T.422.173.2020 0OT.422.174.2020 ,Halaven (erybulina) w skojarzeniu z Keytruda (pembrolizumab)
we wskazaniu: miesak watroby (ICD10: C49)”. Data ukonczenia: 12.01.2021 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem czarnym stanowiq informacje publiczne podlegajgce wylgczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsiebiorcow Eisai GmbH, Merck Sharp & Dohme B.V.
Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Eisai GmbH, Merck Sharp &
Dohme B.V. 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. z 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. z 2018 r., poz. 419).
Organ dokonujgcy wylgczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych
I Taryfikacji.
Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: Eisai GmbH, Merck Sharp
& Dohme B.V.



