Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 70/2021 z dnia 7 czerwca 2021 roku
w sprawie oceny leku Erleada (apalutamid) w ramach programu
lekowego ,,Leczenie zaawansowanego raka gruczotu krokowego
apalutamidem (ICD-10 C61)”

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjq produktu
leczniczego Erleada (apalutamid), tabletki powlekane, 60 mg, 120, tabl.
w blistrze, kod EAN: 05413868117059, w ramach programu lekowego , Leczenie
zaawansowanego raka gruczotu krokowego apalutamidem (ICD-10 C61)”.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Rak gruczotu krokowego jest najczestszym nowotworem ztosliwym u mezczyzn
i stanowi 20% wszystkich nowotworow. Populacja chorych z przerzutowym
rakiem, wrazliwym na hormonoterapie jest zréznicowana i uwzglednia podgrupy
pacjentow: nowo zdiagnozowanych, z postaciq pierwotnie postepujqcq, niskiego
i wysokiego ryzyka oraz uwzgledniajgca obcigzenie chorobq przerzutowq
(low-i high-volume). Chorzy z rozsiewem nowotworu przezywajq 1-3 lata.

Apalutamid jest doustnym, selektywnym inhibitorem receptora androgenowego
(AR), ktory hamuje transkrypcje zalezinqg od AR i nie wykazuje aktywnosci
agonistycznej wobec AR. Leczenie apalutamidem zmniejsza proliferacje komorek
nowotworowych i nasila ich apoptoze. Przedmiotowe wskazanie jest zgodne
ze wskazaniem rejestracyjnym.

Dowody naukowe

Ocene skutecznosci oraz bezpieczenstwa zastosowania apalutamidu (APA) —
Erleada, w skojarzeniu z terapiq supresji androgenowej (ADT), w leczeniu
przerzutowego raka gruczofu krokowego wrazliwego na hormonoterapie
(mCSPC) przeprowadzono w jednym badaniu klinicznym Ill fazy z randomizacjg
i podwdjnym zaslepieniem, kontrolowanym placebo (PBO)-TITAN, w ktdrym
w analizie interim (mediana okresu obserwacji 22,7 miesigca) w grupie APA+ADT
odnotowano mniej zgondw w poréwnaniu do grupy kontrolnej PBO+ADT: 15,8%
vs 22,2%. Leczenie apalutamidem skutkowato istotnym statystycznie
zmniejszeniem ryzyka zgonu z jakiejkolwiek przyczyny, w porédwnaniu do kontroli:
HR = 0,67 (95% Cl: 0,51, 0,89), p = 0,005.
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Leczenie
apalutamidem skutkowato istotnym statystycznie zmniejszeniem o 52% ryzyka
progresji radiologicznej lub zgonu w poréwnaniu do kontroli: HR = 0,48 (95%
Cl: 0,39; 0,60), p < 0,001. Mediana PFS w grupie APA+ADT nie zostata osiggnieta,
natomiast w grupie kontrolnej wyniosta 22,1 miesigce (95% Cl: 18,5; 32,9).
Odsetek 24-miesiecznego przezycia wolnego od zdarzenia progresji choroby
lub zgonu byt wyziszy w grupie APA+ADT w pordéwnaniu do grupy PBO+ADT,
odpowiednio 68,2% vs 47,5%.

. Leczenie apalutamidem vs. placebo (oba w skojarzeniu
z ADT) prowadzito do istotnego statystycznie wydtuzenia czasu do rozpoczecia
chemioterapii cytotoksycznej (TTIC) HR = 0,39 (95% Cl: 0,27; 0,56), p < 0,0001.
Mediany TTIC nie zostaty osiggniete w Zadnej z grup, a 24-miesieczne TTIC
wyniosto 91% vs 78%, odpowiednio dla APA+ADT vs PBO+ADT. Nie wykazano
istotnych statystycznie roznic pomiedzy grupami APA+ADT vs PBO+ADT w ryzyku
pogorszenia bolu: HR=0,83 (95% Cl: 0,65; 1,05), p=0,12. Jakos¢ Zycia pacjentow
nie roznifa sie statystycznie znamiennie pomiedzy grupami.
Nie stwierdzono istotnych rdznic miedzy APA+ADT vs PBO+ADT w czestosci
wystepowania AEs ogdtem (96,8% vs 96,6%), AEs 3 lub 4 stopnia (42,2%
vs 40,8%), jak i ciezkich AEs (19,8% vs 20,3%). Do najczestszych zdarzen
niepozgdanych, bez wzgledu na stopiern ciezkosci, nalezaty (odpowiednio
w grupie APA+ADT vs PBO+ADT): uderzenia gorqgca (22,7% vs 16,3%,), zmeczenie
(19,7% vs 16,7%), nadcisnienie tetnicze (17,7% vs 15,6%), bdl plecow (17,4%
vs 19,4%). Istotnie czesciej wystqgpity wysypki i niedoczynnosc¢ tarczycy w grupie
APA+ADT vs PBO+ADT.
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Problem ekonomiczny

Oszacowany ICUR z perspektywy NFZ dla poréwnania
APA+ADT vs ADT wynidst

progu optacalnosci
o ktorym mowa w ustawie o refundacji (155 514 z1).

Gtowne argumenty decyzji

1. Produkt leczniczy Erleada (apalutamid) jest terapiq

niz uzyskany zysk, w stosunku do terapii
deprywacji androgenowe;.

2. Przewidywany wydatkow ptatnika jest bardzo duzy.

3. Lek refundowany jest , a 4 opinie miedzynarodowych
organizacji HTA sqg podzielone.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekow, sSrodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), 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.4231.21.2021 ,Wniosek
o objecie refundacjg leku Erleada (apalutamid) we wskazaniu: »Leczenie zaawansowanego raka gruczotu
krokowego apalutamidem (ICD-10 C61)«”; data ukonczenia: 27.05.2021 r.

Inne wykorzystane zrddta danych:

1. Opinia eksperta przedstawiona w trakcie posiedzenia Rady Przejrzystosci.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylqczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsiebiorcy Janssen Cilag Polska Sp. z 0.0.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Janssen Cilag Polska Sp. z 0.0.
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: Janssen Cilag Polska
Sp. zo.o.



