Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 75/2021 z dnia 14 czerwca 2021 roku
w sprawie oceny leku Xtandi (enzalutamid) w ramach programu
lekowego ,,Leczenie opornego na kastracje raka gruczotu krokowego
(ICD-10 C61)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktdow leczniczych:
e Xtandi (enzalutamid), kapsutka, miekka, 40 mg, 112, kaps.,
kod EAN: 05909991080938,

e Xtandi (enzalutamid), tabletki powlekane, 40 mg, 112, tabl.,
kod EAN: 05909991415242,

w ramach programu lekowego , Leczenie opornego na kastracje raka gruczotu

krokowego (ICD-10 C61)”, w ramach istniejgcej grupy limitowej i wydawanie

ich bezptatnie.

Rada Przejrzystosci nie akceptuje

i postuluje o takq modyfikacje, aby nie finansowac ze srodkow publicznych

leczenia pacjentdw, u ktorych wystqgpita opornosc krzyzowa w czasie pierwszego

miesiqgca.

Rada nie zgtasza uwag do projektu programu lekowego.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Rak gruczotu krokowego stanowi 13% wszystkich nowotworow ztosliwych
umeiczyzn w Polsce. W 2014 roku standaryzowany wspofczynnik
zachorowalnosci wynosit 39/100 000 (2. miejsce wsrod zachorowan
na nowotwory ztosliwe; 12 343 przypadki), a wspotczynnik umieralnosci
12,63/100 000 (4 440 zgondw). Rozpoznawany jest gtdwnie u mezczyzn >50r.z.
W Europie Zachodniej i Stanach Zjednoczonych jest najczestszym nowotworem
ztosliwym u mezZczyzn i stanowi 20% wszystkich nowotwordw. Rak gruczofu
krokowego oporny na kastracje to typ nowotworu, ktory zwykle rozwija sie
w trakcie leczenia uogdlnionej (z przerzutami) choroby nowotworowe.

Enzalutamid jest inhibitorem receptora androgenowego. Konkurencyjnie hamuje
wiqgzanie androgendw z receptorem, translokacje kompleksu receptora do jgdra
komorkowego i zaleznq od receptora transkrypcje. Leczenie inhibitorem
receptora androgenowego zmniejsza proliferacje komodrek raka prostaty,
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wykazujqgc silne dziatanie przeciwnowotworowe. Aktualnie jest refundowany
w ramach programu lekowego: , Leczenie opornego na kastracje raka gruczotfu
krokowego (ICD-10 C61)”, dla pacjentow z rakiem gruczotu krokowego przed
stosowaniem chemioterapii, z przerzutami albo dla pacjentow z progresjq
choroby w trakcie lub po chemioterapii z udziatem docetakselu. Wnioskowane
wskazanie dotyczy grupy pacjentow z opornym na kastracje rakiem gruczotu
krokowego u chorych po leczeniu octanem abirateronu (oraz docetakselem),
u ktorych nie wystqpita opornosc¢ krzyzowa.

Dowody naukowe

Ocena efektywnosci dla ocenianej populacji pacjentow enzalutamidu
i komparatora (BSC) zostata przeprowadzona na podstawie badan
jednoramiennych. W ramach analizy skutecznosci nie przeprowadzono syntezy
ilosciowej, a jedynie zestawienie wynikow, ze wzgledu na rdznice w populacjach
i metodologii witqgczonych badan. Nie odnaleziono zadnych badan, ktore
umo:zliwityby przeprowadzenie analizy skutecznosci praktycznej. Do analizy,
w celu oceny skutecznosci klinicznej, wigczono 9 badar pierwotnych

oraz 9 badan pierwotnych

. Mediana przezycia

catkowitego wyniosta od 4,8 do 18 miesiecy dla ENZ i od 7 do 8 miesiecy
dla BSC w zaleznosci od badania. Mediana przezycia wolnego od progresji
wyniosta od 2,7 do 7,9 miesiecy dla ENZ w zaleznosci od badania. Natomiast
mediana przezycia wolnego po progresji (PPS) w badaniach dla BSC wynosita
od 4,5 do 12,7 miesigca w zaleznosci od badania. PPS zostafo obliczone przez
wnioskodawce na podstawie OS i PFS. Analiza bezpieczenstwa zostata
przedstawiona na podstawie dwdch badan. W badaniu Schmid 2014 najczesciej
wystepujgcym zdarzeniem niepozgdanym byta niedokrwistos¢ (stopnia 1-4),
ktorq zaobserwowano u 91,4%. Redukcje masy ciata (stopnia 1-4) odnotowano
u45,7% chorych. Innymi odnotowanymi zdarzeniami niepozgdanymi
(jakiegokolwiek stopnia) byty: bol (28,6%), nudnosci (25,8%), zmeczenie (22,9%),
astenia (20%), bezsennosc¢ (14,3%).
Nie odnaleziono wytycznych praktyki klinicznej odnoszqcych sie bezposrednio
do wnioskowanej populacji. Zastosowanie drugiego inhibitora AR (octanu
abirateronu po enzalutamidzie lub odwrotnie) nie jest rekomendowane przez
ESMO (2020), natomiast wytyczne NCCN (2021) wskazujg na mozliwosc
zastosowania kabazytakselu, docetakselu (ponownie), octanu abirateronu
lub enzalutamidu w kolejnych liniach leczenia.

Problem ekonomiczny
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Gtowne argumenty decyzji

Dowody na skutecznos¢ preparatu Xtandi (enzalutamid) budzg wqtpliwosci,
jednakze czesc¢ pacjentow leczonych dotychczas docetakselem i abirateronem
moze odnies¢ korzysc z leczenia.

Dotychczas lek byt oceniany pozytywnie w ramach RDTL.

Rada stoi na stanowisku, Zze lek moze by¢ finansowany ze srodkow publicznych
wyfqcznie u pacjentow nie wykazujgcych opornosci krzyzowej. W tym celu
powinna nastgpic i finansowanie leku tylko u chorych,
ktorzy w czasie pierwszego miesigca leczenia na niego odpowiedzieli (nie spetnili
kryteriow wytgczenia z programu lekowego).

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, $rodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523),
w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398 z pdin. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej
nr: 0T.4231.15.2021 ,Whnioski o objecie refundacjg lekéw Xtandi (enzalutamid) w ramach programu lekowego:
»Leczenie opornego na kastracje raka gruczotu krokowego (ICD-10 C61)«”, data ukonczenia: 01.06.2021 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylqczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsiebiorcy Astellas Pharma Sp. z 0.0.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Astellas Pharma 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. 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: Astellas Pharma Sp. z 0.0.



