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1. Wstęp 

1.1. Cel analizy problemu decyzyjnego 

Celem analizy problemu decyzyjnego było zaplanowanie procesu zmierzającego do przygotowania 

analiz oceny technologii medycznych, które będą częścią wniosku o finansowanie sacytuzumabu 

gowitekanu (produkt leczniczy Trodelvy®) stosowanego w terapii miejscowo zaawansowanego lub 

przerzutowego potrójnie ujemnego raka piersi (TNBC; ang. triple negative breast cancer). 

Od 1 listopada 2022 roku sacytuzumab gowitekan (produkt leczniczy Trodelvy®) jest refundowany w 

Polsce w wyżej wymienionym wskazaniu w ramach Funduszu Medycznego. W związku ze zbliżającą 

się datą wygaśnięcia decyzji refundacyjnej przeprowadzono aktualizację raportu HTA. 

W ramach analizy problemu decyzyjnego uwzględniono następujące aspekty: 

1. opis problemu zdrowotnego, 

2. przedstawienie aktualnych standardów postępowania (practice guidelines) we wskazaniu TNBC 

w Polsce i na świecie, 

3. przedstawienie aktualnego statusu refundacyjnego opcji stosowanych w leczeniu TNBC w Polsce, 

4. analizę rekomendacji dotyczących finansowania sacytuzumabu gowitekanu, 

5. opis aktualnej praktyki klinicznej leczenia TNBC w Polsce, 

6. wybór opcji terapeutycznych, z którymi należy porównać sacytuzumab gowitekan w analizach oceny 

technologii medycznych wraz z uzasadnieniem 

7. oraz definiowanie populacji docelowej, interwencji, komparatorów, ocenianych punktów końcowych 

i metodyki badań (PICOS) dla analiz HTA. 

1.2. Uzasadnienie celu analiz 

Rak piersi to najczęściej występujący nowotwór kobiecy w Polsce. Zgodnie z danymi GLOBOCAN z 

powodu raka piersi rocznie umiera w Polsce około 9 tysięcy pacjentów. Poza kosztami medycznymi 

nowotwór ten generuje bardzo wysokie koszty pośrednie związane m.in. z niezdolnością pacjentów do 

pracy lub absencją chorobową, które są nawet 6-krotnie wyższe od kosztów ponoszonych na samo 

leczenie [1–3]. 

Potrójnie ujemny rak piersi to jeden z podtypów raka piersi, stanowi około 10–12% przypadków tej 

choroby i cechuje się brakiem receptorów dla hormonów steroidowych (tj. estrogenowego i 

progesteronowego) oraz brakiem nadekspresji receptora ludzkiego czynnika naskórkowego typu 2 

(HER2; ang. Human Epidermal Growth Factor 2). TNBC często występuje u młodszych kobiet w 

porównaniu z pozostałymi rodzajami raka piersi. Mediana wieku rozpoznania TNBC to 54 lata, podczas 
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gdy w przypadku pozostałych podtypów raka piersi mediana wynosi 60 lat. Szacuje się, że ryzyko 

zdiagnozowania TNBC u kobiet w wieku poniżej 40 lat jest 1,5 razy wyższe niż w przypadku kobiet 

będących w wieku powyżej 60 lat [4].  

Spośród wszystkich podtypów raka piersi TNBC charakteryzuje się najbardziej agresywnym 

przebiegiem i najgorszym rokowaniem. Zgodnie z danymi pochodzącymi z bazy danych SEER w 

grupie pacjentów z TNBC niezależnie od stopnia zaawansowania 5-letnie przeżycie jest wyraźnie niższe 

w porównaniu z rakiem piersi ogółem niezależnie od stopnia zaawansowania (77% vs 90%). W 

przypadku stadium z odległymi przerzutami TNBC charakteryzuje się odsetkiem 5-letnich przeżyć na 

poziomie 12%, podczas gdy biorąc pod uwagę wszystkie typy raka piersi odsetek 5-letnich przeżyć 

wynosi 28%. W porównaniu z innymi podtypami raka piersi, u chorych na TNBC częściej dochodzi do 

wznowy odległej nowotworu (p<0,0001). Wznowy odległe w TNBC są najczęściej obserwowane w ciągu 

1–3 lat od diagnozy nowotworu. Przerzuty odległe pojawiają się zwykle w narządach miąższowych, a 

także w mózgu [5, 6].  

Ze względu na brak ekspresji receptorów hormonów steroidowych, jak i brak nadekspresji HER2 

możliwości leczenia terapią celowaną w TNBC są ograniczone. W aktualnie obowiązującym w Polsce 

programie lekowym dla raka piersi B.9.FM dla pacjentów z TNBC refundowany jest pembrolizumab, 

jednak wyłącznie w pierwszej linii leczenia. Ponadto w pierwszej, drugiej lub trzeciej linii leczenia u 

pacjentów z potwierdzoną mutacją BRCA 1/2 możliwe jest zastosowanie leków z grupy inhibitorów 

PARP, jednakże w praktyce klinicznej leki te są stosowane na wczesnym etapie leczenia. U pacjentów 

w populacji docelowej, a więc po niepowodzeniu co najmniej dwóch wcześniejszych linii paliatywnego 

leczenia systemowego standardem postępowania jest wciąż chemioterapia, która pozwala pacjentom 

na osiągnięcie wyłącznie kilkumiesięcznej mediany przeżycia.  

Zarejestrowany w listopadzie 2021 roku przez Europejską Agencję ds. Leków (EMA) sacytuzumab 

gowitekan (SAC, Trodelvy®) to pierwszy lek z grupy koniugatów przeciwciało lek (ADC, ang. Antibody 

Drug Conjugate) dedykowany pacjentom z TNBC, po niepowodzeniu co najmniej dwóch 

wcześniejszych linii paliatywnego leczenia systemowego. Co warte podkreślenia, Amerykańska 

Agencja ds. Żywności i Leków (FDA; ang. Food and Drug Administration) przed rejestracją (kwiecień 

2021 roku) nadała SAC status terapii przełomowej (ang. breakthrough therapy), uznając tym samym 

na podstawie wstępnych dowodów klinicznych, że lek ten może wykazywać znaczną poprawę w 

porównaniu z dostępną terapią w zakresie klinicznie istotnych punktów końcowych. Leki posiadające 

status terapii przełomowej oceniane są w przyspieszonym trybie, gdyż dotyczą leczenia poważnego 

stanu chorobowego z istniejącą wysoką niezaspokojoną potrzebą zdrowotną [7–9].  

W lutym 2022 roku SAC (produkt leczniczy Trodelvy®) został ujęty przez AOTMiT w wykazie technologii 

lekowych o wysokim poziomie innowacyjności we wskazaniu: nieresekcyjny lub przerzutowy TNBC, w 

monoterapii, u dorosłych pacjentów, którzy wcześniej otrzymali co najmniej dwie linie leczenia 

systemowego, w tym co najmniej jedną w zaawansowanej chorobie. Następnie w maju 2022 roku SAC 

został ujęty na liście technologii o wysokim poziomie innowacyjności opublikowanej przez Ministra 

Zdrowia, a od 1 listopada 2022 roku sacytuzumab gowitekan (produkt leczniczy Trodelvy®) jest 
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2. Problem zdrowotny 

2.1. Definicja i klasyfikacja 

RAK PIERSI 

Rak piersi (ang. breast cancer), to złośliwy nowotwór wywodzący się z nabłonka przewodów lub 

zrazików gruczołu sutkowego [15]. Wg Międzynarodowej Statystycznej Klasyfikacji Chorób i Problemów 

Zdrowotnych w wersji 10 (ICD-10; ang. International Statistical Classification of Diseases and Related 

Health Problems) przypisany jest do kodu C50 [15].  

Według opracowanej w 2018 roku przez Światową Organizację Zdrowia (WHO; ang. World Health 

Organization) i obowiązującej od 2022 roku nowej klasyfikacji tj. klasyfikacji ICD-11 rak piersi jest 

przypisany do kodów 2C60–2C65; 2C6Y, 2C6Z i dodatkowych podkodów dla kodu 2C61 (Tabela 35, 

Aneks A) [16, 17]. 

POTRÓJNIE UJEMNY RAK PIERSI (TNBC) 

Potrójnie ujemny rak piersi (TNBC; ang. Triple negative breast cancer) nazywany także potrójnie 

negatywnym rakiem piersi lub trójujemnym rakiem piersi to nowotwór charakteryzujący się: 

1. brakiem obecności receptorów hormonów steroidowych: 

1.1. estrogenowego (ER) i 

1.2. progesteronowego (PgR), oraz  

2. negatywnym statusem receptora HER2 tj. brakiem nadekspresji HER2 [18].  

ZNACZENIE RECEPTORÓW HORMONÓW STEROIDOWYCH I STATUS RECEPTORA HER2 

Estrogen i progesteron to dwa hormony steroidowe, które pełnią ważną rolę m.in. w prawidłowym 

rozwoju gruczołu piersiowego. Kompleksy tworzone przez estrogen i progesteron ze swoimi 

receptorami (receptorem estrogenowym (ER) i receptorem progesteronowym (PgR)) doprowadzają do 

zapoczątkowania szlaku sygnałowego, którego efektem jest podział komórek. W przypadku procesu 

nowotworowego występuje nadekspresja receptorów hormonów steroidowych, co doprowadza do 

nadmiernego podziału komórek i powstawaniu guza w piersi. Hormonowrażliwy rak piersi jest więc 

rakiem reagującym na sygnał indukowany poprzez powstawanie kompleksu hormon–receptor 

hormonalny. Ingerencja w ten sygnał jest podstawą działania leków dedykowanych temu podtypowi 

raka (np. inhibitorów aromatazy) [21–24].  

Białko kodowane przez gen HER2 jest transbłonowym receptorem o właściwościach kinazy 

tyrozynowej. Poprzez działanie białka HER2 stymulowane są szlaki sygnalizacji komórkowej 

PI3K/Akt/mTOR. W prawidłowych komórkach występują 2 kopie genu HER2 – ich ekspresja 
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doprowadza do powstawania około 50 tys. cząsteczek białka w każdej komórce. Zbyt duża liczba kopii 

genu HER2 (amplifikacja genu), prowadzi zazwyczaj do 10–100 krotnego zwiększenia liczby białek 

HER2 w komórce, co wpływa na zwiększenie nadekspresji receptora. W efekcie zwiększona liczba 

receptorów HER2 doprowadza do nowotworzenia i szybkiego wzrostu guza. Zgodnie z danymi 

literaturowymi nowotwory z nadekspresją receptora HER2 są bardziej oporne na leczenie. Z drugiej 

jednak strony znajomość wpływu mechanizmu powstawania raka piersi poprzez nadekspresję HER2 

umożliwia tworzenie odpowiednich mechanizmów służących ich blokowaniu (leki celowane) [25, 26]. 

Brak receptorów hormonów steroidowych i nadekspresji receptorów białka HER2 uniemożliwia 

oddziaływanie na szlaki sygnalizacyjne indukowane poprzez oba typy receptorów. 

KLASYFIKACJA RAKA PIERSI 

Najczęściej stosowaną molekularną klasyfikacją raka piersi jest ta uwzględniająca stan wyżej opisanych 

receptorów hormonów steroidowych (HR+/HR-) tj. obecność ekspresji receptora estrogenowego (ER) i 

progesteronowego (PgR) oraz obecność ekspresji receptora ludzkiego naskórkowego czynnika wzrostu 

typu 2 (HER2, ang. Human Epidermal Growth Factor 2). Biorąc pod uwagę klasyfikację molekularną 

raka piersi dzieli się na 4 podtypy: 

3. hormonowrażliwy rak piersi tj. rak piersi z obecnością receptorów hormonów steroidowych, w tym: 

3.1. z obecnością nadekspresji HER2 (HR+/HER2-) 

3.2. bez obecności nadekspresji HER2 (HR+/HER2+), 

4. rak piersi hormononiewrażliwy tj. rak piersi z brakiem receptorów hormonów steroidowych, w tym  

4.1. z obecnością nadekspresji HER2 (HR-/HER2+), 

4.2. bez obecności nadekspresji HER2, czyli potrójnie ujemny rak piersi (HR-, HER2-) [15, 18]. 

Nowotwory piersi mogą być także określane według klasyfikacji opartej na oznaczeniu genów badanych 

przy użyciu mikromacierzy oraz rodzaju komórek, z których się wywodzą. W ramach tej klasyfikacji 

wyróżnia się: 

5. raki luminalne (wywodzące się z warstwy wewnętrznej komórek przewodowych piersi), 

5.1. luminalne A – charakteryzujące się wysoką ekspresją genów związanych z czynnością receptorów 

estrogenowych i zarazem z niewielką ekspresją genów związanych z proliferacją oraz genów 

związanych z ekspresją receptora HER2, 

5.2. luminalne B – charakteryzujące się ekspresją genów receptorów hormonalnych (nie tak wysoką jak 

w przypadku typu A) oraz wysokim poziomem proliferacji komórkowej, 

6. raki HER2-dodatnie, nazywane także nieluminalnymi (z obecnością nadekspresji HER2), 

7. raki typu podstawnego „basal-like” (raki wywodzące się z komórek mioepitelialnych przewodów 

piersiowych, które charakteryzuje najczęściej brak obecności receptorów hormonalnych i 

nadekspresji HER2) [19, 20]. 

W publikacjach dotyczących raka piersi często prezentowane są typy raka piersi, które łączą ze sobą 

klasyfikacje ze względu na stan receptorów hormonów steroidowych i receptora HER2 oraz klasyfikację 

ze względu na cechy profilu ekspresji genów w tkance guza (Tabela 1). 
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2.3. Etiologia i patogeneza 

Bezpośrednią przyczyną raka piersi jest niekontrolowane namnażanie komórek nabłonka przewodów 

lub zrazików gruczołu sutkowego. Etiologia nowotworu jest złożona i uwarunkowana wieloma 

czynnikami [34], wśród których wymienia się:  

8. wiek, 

9. czynniki hormonalne i reprodukcyjne, 

10. czynniki genetyczne,  

11. spożywanie alkoholu, 

12. aktywność fizyczną i masę ciała, 

13. dietę, 

14. pracę w nocy, 

15. czynniki zakaźne [35]. 

WIEK 

W przypadku raka piersi zauważa się wzrost zachorowalności po 35. roku życia. Największą grupę 

chorujących stanowią osoby w grupie wiekowej 50–70 lat, którą w znacznej części stanowią kobiety po 

menopauzie (zwiększone ryzyko rozwoju raka piersi związane m.in. z czynnikami hormonalnymi) [36]. 

TNBC to podtyp raka, który wyróżnia się spośród pozostałych podtypów relatywnie niższym wiekiem 

zachorowania. W uwzględniającym ponad 50 tysięcy pacjentek z różnymi podtypami raka piersi  

amerykańskim badaniu populacyjnym wykazano, że szansa rozpoznania TNBC u kobiet w wieku <40 lat 

była około 2-krotnie większa niż u kobiet w wieku od 50 do 64 lat (OR = 1,95 [1,90; 2,01]) [37]. 

CZYNNIKI HORMONALNE I REPRODUKCYJNE 

Wyniki analiz wskazują, że pierwsza miesiączka w wieku 14 lat lub późniejszym zmniejsza ryzyko 

zachorowania na raka piersi niezależnie od jego podtypu (RR = 0,86 [0,79; 1,00], rak piersi ogółem). 

Kolejnym czynnikiem zmniejszającym ryzyko wystąpienia raka piersi jest urodzenie pierwszego dziecka 

przed ukończeniem 30. roku życia lub co najmniej 3 ciąże (RR = 0,78). Wśród czynników chroniących 

przed wystąpieniem raka piersi jest także karmienie piersią, które trwa co najmniej 12 miesięcy [35]. 

Karmienie piersią oraz wcześniejszy wiek zajścia w ciążę jest również czynnikiem zmniejszającym 

ryzyko zachorowania na TNBC. Natomiast w przeciwieństwie do danych dotyczących raka piersi 

ogółem, późne wystąpienie pierwszej miesiączki nie ma wpływu na ryzyko zachorowania na TNBC [35].  

CZYNNIKI GENETYCZNE 

Znacznie zwiększone ryzyko zachorowania na raka piersi wynika z obecności mutacji genu podatności 

na raka piersi 1 lub 2 (BRCA1/2; ang. BReast CAncer gene). Obie mutacje są odpowiedzialne za ponad 

90% dziedzicznych przypadków nowotworu. Ryzyko rozwoju raka piersi u nosicielek mutacji BRCA1 

zwiększa się z wiekiem – u kobiet do 50. roku życia wynosi 30%, a do 75. roku życia około 66% w 
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OCENA ZAAWANSOWANIA RAKA PIERSI 

Przed rozpoczęciem właściwego leczenia niezbędne jest określenie stopnia zaawansowania 

nowotworu. Obecnie stosowana klasyfikacja kliniczna zaawansowania raka piersi opiera się na 

systemie TNM, uwzględniającym łączną ocenę trzech cech rozpoznania:  

18. cecha T – guz pierwotny,  

19. cecha N – regionalne węzły chłonne, 

20. cecha M – regionalne/odległe umiejscowienie przerzutów (Tabela 36) [18]. 

Określenie cech TNM umożliwia zaklasyfikowanie pacjenta do odpowiedniego stopnia zaawansowania 

anatomicznego nowotworu (Tabela 37). W efekcie wyróżnia się 5 głównych stadiów zaawansowania 

raka piersi: 

21. stadium 0 (in situ), 

22. stadium I (A i B) nazywane również stadium miejscowym, 

23. stadium II (A i B) nazywane również stadium regionalnym wczesnym (przerzuty w 1–3 węzłach 

chłonnych), 

24. stadium III (A,B,C) nazywane również stadium regionalnym późnym (przerzuty w co najmniej 4 

węzłach chłonnych) – stadium, które może podlegać leczeniu operacyjnemu (operacyjne/resekcyjne) 

lub nie podlega leczeniu operacyjnemu (nieoperacyjne/nieresekcyjne), 

25. stadium IV  nazywane stadium uogólnionym lub rozsianym (stadium z występowaniem przerzutów 

odległych [44, 45]. 

ODSETEK PACJENTÓW Z ZAAWANSOWANYM RAKIEM PIERSI 

Dane dotyczące zaawansowania choroby w momencie diagnozy uzyskano w oparciu o badanie 

ankietowe, a także dane NFZ i KRN. 

           

             

            

     

Zgodnie z danymi pochodzącymi z publikacji Wojciechowska 2018, w której do oceny stadium 

zaawansowania wykorzystano dane z bazy KRN najczęściej rozpoznawanymi w 2010 i 2016 roku 

stadium zaawansowana raka piersi były stadia wczesne (I i II; Tabela 16) [47]. W publikacji Więckowska 

20152 dostępne są dane obejmujące lata 2010–2012, ale rozróżniające rozpoznanie w stopniu I i II. W 

publikacji przedstawiono polskie dane z bazy KRN, jak i dane KRN uzupełnione o dane NFZ. W 2012 

roku najczęściej rozpoznawano raka piersi gdy występował w II stopniu zaawansowania (42–44%), a 

najrzadziej raka piersi w I stopniu zaawansowania (4–11%, Tabela 17) [48]. 

 
2 Publikacja Więckowska 2015 to opracowanie, które miało na celu stworzenie map potrzeb zdrowotnych z obszaru onkologii, w 
tym raka piersi. 
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Obecność nadekspresji HER2 (rak HER2+) wiązana była wcześniej z gorszym rokowaniem w raku 

piersi. Obecnie, gdy opracowane są terapie ukierunkowane na HER2 uważa się, że jest to czynnik, który 

może pozytywnie wpływać na przeżycie pacjentów [53]. 

Wykres 4.  
Przeżycie całkowite w zależności od podtypu histologicznego raka piersi [52] 

 

Źródło grafiki: Yang 2020 [52]. TNBC – rak HR-/HER2-. 

Czynnikiem wpływającym zarówno na przebieg, jak i rokowanie pacjentów z TNBC jest poziom ekspresji 

białka Ki67, będącego markerem proliferacji komórkowej. Zgodnie z danymi z badania Arafah 2021 

obejmującego dane dla 52 pacjentów z TNBC wysoka ekspresja Ki67 jest istotnie skorelowana 

(p <0,05) z: 

35. zajęciem węzłów chłonnych, 

36. występowaniem choroby o przebiegu agresywnym,  

37. wyższym stopniem podziału jądrowego, 

38. wyższym stopniem zaawansowania choroby, 

39. brakiem uzyskiwania całkowitej odpowiedzi na leczenie, 

40. gorszym przeżyciem pacjentów [54]. 

Występowanie mutacji BRCA1/2 najprawdopodobniej nie ma wpływu na przebieg naturalny TNBC. 

Potwierdzają to wyniki badania obserwacyjnego Pogoda 2020 przeprowadzonego w populacji 502 

pacjentów z TNBC leczonych chemioterapeutycznie w latach 2005–2008 w warszawskim Instytucie 

Onkologii im. Marii Skłodowskiej Curie. Spośród całej populacji u 124 osób występowały przypadki 

TNBC lub raka jajnika w wywiadzie. U 30 pacjentów (24%) wykazano występowanie mutacji BRCA1/2. 

Przeprowadzona analiza nie wykazała istotnej różnicy między pacjentami z mutacją BRCA1/2 lub bez 

mutacji w zakresie przeżycia całkowitego (p ≤ 0,649) oraz ryzyka zgonu z powodu TNBC (p ≤0,333) 

oraz przeżycia od wykrycia przerzutów (p = 0,865) [55]. Brak związku między mutacjami BRCA1/2 i 

rokowaniem pacjentów z TNBC wykazano także w badaniu obserwacyjnym Ballatore 2016. W ramach, 

badania porównywano przeżycie wolne od progresji oraz odsetki 5-letnich przeżyć pomiędzy grupą 55 

kobiet z mutacją BRCA1/2 i 48 bez mutacji BRCA1/2. Wyniki wykazały brak znamiennych statystycznie 

różnic pomiędzy obiema grupami [56]. 



Sacytuzumab gowitekan (Trodelvy®) w terapii zaawansowanego potrójnie ujemnego raka piersi 

 HTA Consulting 2024 (www.hta.pl) Strona 26 

Przerzuty w przebiegu TNBC najczęściej dotyczą płuc oraz innych narządów miąższowych, a także 

mózgu [5, 57]. Szczególnie niekorzystnym czynnikiem rokowniczym w przebiegu raka piersi są 

przerzuty do mózgu. Ogólne dane literaturowe wskazują, że mediana przeżycia pacjentów z rakiem 

piersi i ze stwierdzonymi przerzutami do mózgu wynosi od 2 do około 25 miesięcy pomimo 

zastosowanego leczenia (leczenia CTH, leczenia operacyjnego przerzutów oraz radioterapii). Ponadto 

przerzuty do mózgu wiążą się z występowaniem deficytów neurologicznych, które skutkują obniżoną 

jakością życia. Na rokowanie chorych na raka piersi, u których rozwijają się przerzuty do mózgu wpływa 

kilka czynników, w tym m.in. podtyp kliniczny. Najgorzej rokują pacjenci z przerzutami do mózgu, u 

których występuje TNBC – ich przeżycie wynosi od 2 do 4 miesięcy. W przypadku hormonowrażliwego 

raka piersi oraz raka HR-/HER2+ to przeżycie wynosi od 4 do 7 miesięcy [58, 59]. Zdolność do 

dostarczania systemowej CTH do przerzutów do mózgu niewiele się różni od możliwości jej 

dostarczenia do przerzutu zlokalizowanego w każdym innym miejscu. Brak skuteczności leczenia 

przerzutów do mózgu z zastosowaniem CTH wynika w większym stopniu z chemiowrażliwości niż ze 

zdolności przenikania bariery krew-mózg [59]. Obecnie kwestia skutecznego leczenia przerzutów do 

mózgu w przebiegu raka piersi jest przedmiotem badań z zastosowaniem różnego typu leków. 

Obiecujące wstępne wyniki przynoszą badania z zastosowaniem kinaz tyrozynowych oraz koniugatów 

przeciwciało lek (ADC, ang. Antibody Drug Conjugate), w tym koniugatów wiążących przeciwciało z 

irynotekanem [60]. 

2.6. Obciążenie społeczno-ekonomiczne 

Rak piersi to najczęstszy pod względem rozpowszechnienia i drugi pod względem umieralności (po 

nowotworze płuca) nowotwór złośliwy wśród kobiet, z czego wynika istotne obciążenie 

społeczno-ekonomiczne.  

Przy ocenie społeczno-ekonomicznych skutków raka piersi należy uwzględnić wpływ jaki ma choroba 

na jakość życia pacjentów. Analiza wywiadów przeprowadzonych z udziałem około 40 pacjentek z 

przerzutowym rakiem piersi wykazała, że chore muszą stawiać czoła szerokiej gamie medycznych, 

praktycznych i emocjonalnych wyzwań, które wpływają na jakość ich życia. Ponad połowa pacjentek 

wskazała, że najbardziej uciążliwym fizycznym objawem choroby jest zmęczenie oraz ból. Uczestniczki 

badania zgłaszały szereg ograniczeń funkcjonalnych związanych z bólem. Prawie połowa uczestniczek 

badania (44%) zgłaszała obawy dotyczące wyglądu, które najczęściej obejmowały związane z CTH 

wypadanie włosów i zmiany w wyglądzie piersi (tj. blizny, mastektomia, nierówne piersi). Kobiety opisały 

wypadanie włosów jako „niszczące”, „wstydliwe”, „bardziej denerwujące niż się spodziewały” [61]. 

W innym badaniu ankietowym uwzględniającym 115 kobiet z zaawansowanym rakiem piersi wykazano, 

że na obniżenie jakości życia największy wpływ ma czas od postawienia diagnozy. Czas od diagnozy 

silnie koreluje z postrzeganiem atrakcyjności (p =0,04). Na pogorszenie jakości życia wpływają również 

objawy w tym najbardziej ból (p = 0,01) oraz zmęczenie (β = -0,44, p<0,001) [62]. 
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44. leczenie adiuwantowe – leczenie wdrażane po zabiegu operacyjnym, które opiera się na 

zastosowaniu radioterapii, hormonoterapii3 lub CTH [18]. 

Leczenie systemowe choroby to leczenie oddziałujące na cały organizm, stosowane przy bardziej 

zaawansowanych stadiach choroby (III nieoperacyjnym oraz przerzutowym – IV), a jego celem jest 

eliminacja komórek nowotworowych rozsianych po całym organizmie [18, 65].  

W ramach leczenia systemowego zaawansowanego raka piersi stosuje się kilka rodzajów leczenia, 

które jest uzależnione od charakterystyki molekularnej nowotworu. Wyróżnia się: 

45. hormonoterapię – leczenie stosowane u pacjentów, u których komórki wykazują obecność 

receptorów hormonalnych (HR+ tj. ER+ i/lub PgR+); grupą leków szeroko stosowanych w leczeniu 

hormonowrażliwego raka piesi są niesteroidowe (anastrozol, letrozol) lub steroidowe (eksemestan) 

inhibitory aromatazy, jak również tamoksyfen lub fulwestrant, 

46. leki ukierunkowane molekularnie – ich celem jest zablokowanie szlaków sygnalizacyjnych 

powodujących nowotworzenie, wśród tego typu leków stosuje się: 

46.1. koniugaty przeciwciało-lek (ADC, ang. Antibody Drug Conjugate) stosowane w nowotworach 

HER2+ (trastuzumab emtanzyna) i raku piersi HR+ HER2- oraz TNBC (sacytuzumab gowitekan, 

trastuzumab derukstekan), 

46.2. inhibitory kinaz zależnych od cyklin 4/6 (CDK 4/6, ang. cyclin-dependent kinases 4/6), m.in. 

palbocyklib, rybocyklib lub abemacyklib, stosowane w hormonowrażliwym raku piersi, 

46.3. leki działające na receptor HER2 i blokujące przekazywanie sygnału oraz zmniejszające 

proliferację komórek w nowotworach z obecnością ekspresji HER2 (HER2+), tj. trastuzumab, 

lapatynib i pertuzumab, 

46.4. inhibitory mechanistycznego celu dla rapamycyny odpowiedzialne za inhibicję kinazy mTOR, tj. 

ewerolimus, stosowany w hormonowrażliwym raku piersi, 

46.5. inhibitory polimerazy poli-ADP-rybozy (PARP) stosowane u pacjentów z obecną mutacją BRCA1/2 

(m.in. olaparyb lub talazoparyb), 

46.6. inhibitory kinazy PI3K stosowane u pacjentów z obecną mutacją PIK3CA, tj. alpelisyb, 

46.7. inhibitory kinaz białkowych tyrozynowej receptora tropomiozynowego u pacjentów z obecnością 

fuzji genów receptorowej kinazy tyrozynowej (NTRK, ang. neurotrophic tyrosine receptor kinase), np. 

larotrektynib, entrektynib, 

47. immunoterapię – leczenie z użyciem przeciwciał monoklonalnych, które wiążą się z receptorem 

programowanej śmierci-1 (PD-1, ang. programmed death receptor 1), blokując tym samym 

oddziaływanie receptora z jego ligandami, stosowane w terapii TNBC wyłącznie u pacjentów 

wykazujących ekspresję PD-L1, np. pembrolizumab, atezolizumab, 

48. chemioterapię – leczenie stosowane we wszystkich typach nowotworu piersi, przede wszystkim w 

przypadku nowotworów nie wykazujących hormonowrażliwości (HR-) [18, 66]. Przykładowe 

cytostatyki obejmują m.in.: 

48.1. taksoidy np. paklitaksel, docetaksel, 

 
3 Hormonoterapia nie jest stosowana w leczeniu neoadiuwantowym TNBC. 
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48.2. antracykliny np. doksorubicyna, doksorubicyna liposomalna, epirubicyna, 

48.3. pochodne platyny np. karboplatyna, cisplatyna, 

48.4. antymetabolity np. kapecytabina, gemcytabina, 

48.5. i inne, np. winorelbina, cyklofosfamid, etopozyd, fluorouracyl, ifosfamid, metotreksat, winkrystyna, 

erybulina [18]. 

Aktualnie w przypadku pacjentów z TNBC możliwymi metodami leczenia jest użycie inhibitorów PARP 

(wyłącznie u pacjentów z obecną mutacją BRCA1/2), immunoterapii (wyłącznie u pacjentów 

wykazujących ekspresję PD-L1), chemioterapii oraz leków z grupy ADC. Pierwszym lekiem 

zarejestrowanym w TNBC przez EMA w listopadzie 2021 roku jest produkt leczniczy Trodelvy® – 

sacytuzumab gowitekan (SAC). Wskazanie rejestracyjne SAC obejmuje pacjentów z nieresekcyjnym 

lub przerzutowym TNBC, którzy wcześniej otrzymali co najmniej dwie linie leczenia systemowego, w 

tym co najmniej jedną w zaawansowanej chorobie [18, 67].  

W randomizowanym badaniu klinicznym III fazy ASCENT udowodniono, że terapia sacytuzumabem 

gowitekanem zastosowanym u pacjentów z miejscowo zaawansowanym nieresekcyjnym lub 

przerzutowym TNBC po niepowodzeniu co najmniej 2 linii chemioterapii systemowej charakteryzuje się 

bardzo dobrą skutecznością. Terapia SAC w porównaniu z zastosowaniem chemioterapii standardowej 

w sposób istotny statystycznie wydłużyła przeżycie całkowite pacjentów (HR = 0,51 [0,42; 0,63]), a 

także przeżycie wolne od progresji choroby nowotworowej (HR = 0,41 [0,33; 0,52]), jak również istotnie 

statystycznie zwiększyła prawdopodobieństwo uzyskania ogólnej odpowiedzi na leczenie (31% vs 4%, 

RR = 7,40 [4,04; 13,56], NNT = 4 [4; 5]). W badaniu ASCENT wykazano ponadto, że profil 

bezpieczeństwa SAC jest akceptowalny, a zdarzeniami niepożądanymi pojawiającymi się najczęściej u 

pacjentów leczonych SAC były neutropenia oraz biegunka, które były łatwe do kontrolowania. 

Stosowanie SAC w porównaniu ze standardową chemioterapią wiązało się z istotną statystycznie oraz 

klinicznie poprawą jakości życia ocenianej przy użyciu kwestionariusza EORTC-QLQ-C30 [14]. 

SAC jest koniugatem inhibitora topoizomerazy (metabolitu irynotekanu) z przeciwciałem anty-Trop14. 

Działanie SAC w pierwszym etapie polega na związaniu się przeciwciała anty-Trop-1 z wcześniej 

zlokalizowanym specyficznym antygenem znajdującym się na powierzchni komórki nowotworowej. 

Następnie dochodzi do wniknięcia SAC do komórki nowotworowej i uwolnienia leku cytotoksycznego 

(aktywnego metabolitu irynotekanu), który działa na topoizomerazę I blokującą występowanie 

uszkodzeń DNA komórki. W efekcie SAC przyczynia się do wystąpienia uszkodzeń DNA i ostatecznie 

prowadzi do apoptozy i śmierci komórki nowotworowej (Rysunek 5) [12, 13].  

 
4 Pierwszym lekiem z grupy koniugat przeciwciało-lek (ADC, ang. Antibody Drug Conjugate) zarejestrowanym w raku piersi (a 
dokładniej w raku piersi HER2+) był lek trastuzumab emtanzyna. 
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Rysunek 5.  
Mechanizm działania SAC (opracowanie własne na podstawie [67, 68]) 
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Zgodnie z wytycznymi praktyki klinicznej po rozpoznaniu zaawansowanego nieoperacyjnego lub 

przerzutowego raka piersi niezbędne jest wykonanie badań histologicznych określających status 

receptorów hormonalnych oraz receptorów HER2. W dalszych krokach zaleca się badanie pacjenta pod 

względem innych biomarkerów molekularnych w celu określenia cech nowotworu umożliwiających 

dobór odpowiedniego rodzaju terapii [18, 42, 74, 81]. 

Zgodnie z najnowszymi wytycznymi (ASCO 2024, NCCN 2024, ESMO 2023) pierwszym 

postępowaniem u pacjentów z nowo zdiagnozowanym TNBC jest określenie poziomu ekspresji PD-L1 

oraz wykonanie testów na obecność mutacji BRCA 1/2 [42, 75, 76]. U pacjentów z potwierdzoną 

ekspresją PD-L1 w pierwszej linii leczenia zaleca się stosowanie immunoterapii skojarzonej z 

chemioterapią tj. atezolizumabu w skojarzeniu z nab-paklitakselem lub pembrolizumabu w skojarzeniu 

z paklitakselem, nab-paklitakselem lub z gemcytabiną i karboplatyną) [75, 76, 78, 81, 83]. Z kolei u 

pacjentów ze stwierdzoną mutacją BRCA 1/2 zalecane jest rozpoczęcie leczenia od terapii z 

zastosowaniem inhibitorów PARP (olaparyb, talazoparyb). Mniej preferowaną, ale również zalecaną 

opcją leczenia u chorych z potwierdzoną mutacją BRCA 1/2 jest chemioterapia z zastosowaniem 

związków platyny [75, 76, 78]. 

Standardem postępowania w pierwszej linii leczenia TNBC u pacjentów z brakiem ekspresji PD-L1 

oraz brakiem mutacji BRCA 1/2 jest jednolekowa chemioterapia, a preferowanymi cytostatykami są 

taksany lub antracykliny. Podawanie wielolekowych schematów CTH jest rekomendowane wyłącznie u 

pacjentów zagrożonych niewydolnością narządową, z dużą liczbą przerzutów lub gwałtowną progresją 

choroby [18, 75, 76, 78]. 

U pacjentów z lokalnie zaawansowanym lub przerzutowym TNBC, którzy otrzymali wcześniej co 

najmniej dwie linie leczenia systemowego (u pacjentów leczonych okołooperacyjnie co najmniej 

jedną w chorobie zaawansowanej) najnowsze wytyczne praktyki klinicznej (NCCN 2024, 

ESMO 2023, ASCO 2021, AGO 2023, NICE 2022)  zalecają zastosowanie sacytuzumabu 

gowitekanu   [75, 76, 78, 81, 82]. Zgodnie z algorytmem zawartym w wytycznych ESMO 2023 terapia 

SAC jest zalecana do stosowania po niepowodzeniu wcześniejszej immunoterapii, terapii z użyciem 

inhibitorów PARP oraz chemioterapii pochodnymi platyny, taksanami lub antracyklinami (Rysunek 6) 

[75]. 

Najnowsze polskie wytyczne PTOK z 2020 roku nie uwzględniają SAC w konkretnym zaleceniu 

prawdopodobnie z powodu braku rejestracji tego leku w momencie publikacji zaleceń. Jednocześnie 

autorzy polskich wytycznych zwrócili uwagę na skuteczność leku – lek ten jest stosowany u pacjentów 

po wielu liniach leczenia i umożliwia uzyskiwanie odpowiedzi u około 30% chorych [18]. Warto także 

podkreślić, że w polskiej adaptacji wytycznych NCCN z 2023 roku, opracowanych w ramach współpracy 

Narodowego Instytutu Onkologii z NCCN, SAC jest opcją terapeutyczną preferowaną do stosowania u 

pacjentów z TNBC po niepowodzeniu co najmniej dwóch linii wcześniejszego leczenia, w tym co 

najmniej jednej linii w chorobie zaawansowanej [77].  
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Inną, mniej preferowaną formą terapii u pacjentów z TNBC po niepowodzeniu wcześniejszego leczenia 

jest stosowanie chemioterapii. Z uwagi na potencjalnie mniejszą toksyczność, preferowane jest 

zastosowanie jednolekowej chemioterapii. Schematy wielolekowej chemioterapii zalecane są jedynie w 

przypadkach konieczności uzyskania szybkiej odpowiedzi na leczenie (gdy u pacjenta następuje 

gwałtowna progresja choroby, obecne są silne objawy choroby, występuje masywne lub objawowe 

zajęcie narządów miąższowych lub występuje bezpośrednie zagrożenie życia) [18, 74–76, 78–81]. 

Wytyczne ASCO nie wskazują konkretnych składowych chemioterapii, sugerując że wybór leku 

powinien opierać się na indywidualnej ocenie ryzyka i korzyści terapii przez lekarza prowadzącego 

leczenie, a także na preferencji pacjenta [78]. Z kolei europejskie wytyczne praktyki klinicznej zalecające 

stosowanie chemioterapii wskazują na możliwość użycia erybuliny, kapecytabiny lub winorelbiny po 

niepowodzeniu SAC, natomiast przed SAC zalecana chemioterapia to taksany, antracykliny i pochodne 

platyny (Rysunek 6, Tabela 21). 

Wytyczne wskazują również na możliwość zastosowania trastuzumabu derukstekanu u pacjentów z 

TNBC oraz z ekspresją HER2-low (tj. niską ekspresją HER2, a dokładniej ekspresją HER2 z wynikiem 

1+ lub 2+ potwierdzonym metodą IHC przy jednoczesnym negatywnym wyniku dotyczącym ekspresji 

HER2 w badaniu metodą ISH)5. Zgodnie z algorytmem zawartym w wytycznych ESMO 2023, lek ten u 

pacjentów z TNBC jest zalecany do stosowania po co najmniej jednej linii chemioterapii [75]. 

Rysunek 6.  
Algorytm postępowania terapeutycznego u pacjentów z TNBC wg ESMO (opracowanie z maja 2023 roku) 

 
Źródło grafiki: ESMO 2023 [75]. HER2-low – niska ekspresja receptorów HER2 (wynik IHC1+ lub 2+ oraz ISH-) 

 
5 Aktualnie wytyczne praktyki klinicznej w raku piersi nie podają klasyfikacji wyodrębniającej tą grupę chorych, a chorzy z 
rakiem piersi HER2-low są klasyfikowani powszechnie do podtypu HER2-. 
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6. Wstępna analiza kliniczna 

6.1. Cel wstępnej analizy klinicznej 

W toku prac nad analizą problemu decyzyjnego zidentyfikowano jedno badanie rejestracyjne III fazy 

(ASCENT [14]) dla sacytuzumabu gowitekanu (SAC) stosowanego u chorych z uprzednio leczonym 

systemowo TNBC. W badaniu randomizowanym ASCENT porównano skuteczność i bezpieczeństwo 

SAC z chemioterapią (CTH) stanowiącą standard leczenia pacjentów z TNBC. W terapii standardowej 

stosowano zalecane przez wytyczne praktyki klinicznej: monoterapię kapecytabiną (KAP), winorelbiną 

(WIN), gemcytabiną (GEM) lub erybuliną (ERB).  

Spośród stosowanych monoterapii KAP, WIN i GEM objęte są w Polsce refundacją, natomiast ERB, 

którą stosowało ponad 50% pacjentów z ramienia kontrolnego, nie jest finansowana ze środków 

publicznych w Polsce (Rysunek 7). W związku z tym celem wstępnej analizy klinicznej była ocena 

skuteczności erybuliny względem pozostałych leków stosowanych u pacjentów z TNBC w ramach 

standardowej CTH oraz ocena na ile efekty zdrowotne uzyskane w grupie kontrolnej badania ASCENT 

odpowiadają standardowej terapii stosowanej w warunkach polskich. 

Rysunek 7.  
Interwencje stosowane w badaniu ASCENT, w tym rozkład poszczególnych leków w ramieniu kontrolnym CTH [14] 

 

6.2. Metodyka przeprowadzenia wstępnej analizy klinicznej 

W pierwszym etapie dokonano przeszukania bazy informacji medycznej PubMed oraz dodatkowych 

źródeł informacji (m.in. stron towarzystw onkologicznych ASCO, ESMO, oraz zapytania w wyszukiwarce 

Google) w celu odnalezienia badań randomizowanych bezpośrednio porównujących erybulinę z innymi 

lekami chemioterapeutycznymi w populacji uwzględniającą pacjentów z miejscowo zaawansowanym 

nieoperacyjnym lub przerzutowym TNBC. Strategię wyszukiwania (zastosowane zapytania i ich wyniki) 

zastosowaną w bazie Medline (przez PubMed) przedstawia Tabela 28. 
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ramach których ¼ pacjentów otrzymywało WIN, a niewiele mniejszy odsetek pacjentek otrzymywał GEM 

lub KAP.W badaniu Kauffman 2015 ERB porównywano z KAP, a w badaniu Yuan 2019 z WIN. Pacjentki 

z TNBC stanowiły w badaniach EMBRANCE, Kauffman 2015 i Yuan 2019 odpowiednio 19%, 26% i 

25%. W badaniu EMBRANCE oraz Yuan 2019 większość pacjentek stosowała wcześniej trzy lub cztery 

wcześniejsze linie leczenia, przy czym w badaniu Yuan 2019 kryterium włączenia było stosowanie 2–5 

uprzednich linii CTH. W badaniu Kaufman 2015 większość pacjentek była po jednej lub dwóch 

wcześniejszych liniach CTH (Tabela 30). 
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Podobne wnioski uzyskali autorzy przeglądu systematycznego z metaanalizą sieciową (Zhao 2021), w 

którym erybulinę porównano z kapecytabiną, gemcytabiną, iksabepilonem, utidelonem, winorelbiną oraz 

terapią określaną jako „wybór lekarza” (na podstawie badania EMBRACE). W analizie tej potwierdzono, 

że zastosowanie ERB u pacjentów z lokalnie zaawansowanym lub przerzutowym rakiem piersi w co 

najmniej 2 linii leczenia powoduje istotne statystycznie wydłużenie przeżycia całkowitego w porównaniu 

z „wyborem lekarza” lub GEM + WIN, a także istotne statystycznie wydłużenie przeżycia wolnego od 

progresji choroby w porównaniu z „wyborem lekarza” [105]. 
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7. Definiowanie problemu decyzyjnego 

7.1. Populacja 

67. Dorośli pacjenci nieresekcyjnym lub przerzutowym TNBC w II lub III lub IV linii leczenia, którzy: 

67.1. otrzymali wcześniej co najmniej dwie linie leczenia systemowego (u pacjentów leczonych 

okołooperacyjnie co najmniej jedną w zaawansowanej chorobie), oraz  

67.2. spełniają kryteria kwalifikacji do obowiązującego programu lekowego B.9.FM [88].  

Populacja docelowa analiz jest zgodna ze wskazaniem rejestracyjnym produktu leczniczego Trodelvy. 

Są to chorzy z podtypem raka piersi o najgorszym rokowaniu, u których obecnie nie ma żadnej 

alternatywy leczenia poza chemioterapią cechującą się bardzo ograniczoną skutecznością (Rozdz. 1.2). 
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7.2. Interwencja 

68. Sacytuzumab gowitekan (produkt leczniczy Trodelvy®) w monoterapii, stosowany zgodnie z 

zarejestrowanym dawkowaniem [67]. 

7.3. Komparatory 

69. Terapia standardowa obejmująca chemioterapię. 

Komparatorem dla wnioskowanej interwencji powinna być przede wszystkim aktualna praktyka 

kliniczna, a więc opcja terapeutyczna, która w praktyce będzie zastępowana przez ocenianą 

interwencję. 

Wytyczne praktyki klinicznej u pacjentów z lokalnie zaawansowanym lub przerzutowym TNBC, którzy 

otrzymali wcześniej co najmniej dwie linie leczenia systemowego (u pacjentów leczonych 

okołooperacyjnie co najmniej jedną w chorobie zaawansowanej), zalecają stosowanie SAC. Inną, mniej 

preferowaną formą leczenia w tej grupie pacjentów jest chemioterapia, w ramach której najczęściej 

stosowana jest monoterapia, m.in. kapecytabiną, erybuliną, winorelbiną, doksorubicyną czy 

paklitakselem (Rozdz. 3). W Polsce chemioterapia TNBC refundowana jest w ramach katalogu 

chemioterapii i obejmuje szereg substancji (Rozdz. 4.1) stosowanych głównie w monoterapii.  

             

        Wobec powyższego komparatorem 

w ramach analiz HTA powinna być chemioterapia standardowa złożona z cytostatyków, która w praktyce 

klinicznej stanowi alternatywę terapeutyczną dla SAC. Skład komparatora (chemioterapii) 

przedstawiono w Rozdz. 8.2 niniejszego dokumentu.  

W ramach przeprowadzonej wstępnej analizy klinicznej zidentyfikowano jedno badanie randomizowane 

dla porównania SAC z komparatorem. W ramach grupy kontrolnej stosowano chemioterapię 

refundowaną w Polsce oraz jeden lek nieobjęty refundacją – erybulinę (ERB). Przeprowadzona wstępna 

analiza kliniczna wskazała, że skuteczność nierefundowanej w Polsce terapii ERB jest co najmniej nie 

gorsza od standardowego leczenia chemioterapeutycznego raka piersi, w tym i terapii uwzględnionych 

w ramieniu kontrolnym badania ASCENT. Stąd grupę kontrolną badania ASCENT i stosowane w jej 

ramach terapie można uznać za leki o skuteczności odpowiadającej skuteczności lekom stosowanym 

w polskiej praktyce klinicznej, a wnioskowanie w oparciu o ww. badanie jest uprawnione. Skuteczność 

erybuliny wchodzącej w skład komparatora w badaniu ASCENT jako co najmniej nie gorsza od 

pozostałych stosowanych chemioterapii, stąd porównanie komparatora z SAC w oparciu o badanie 

ASCENT ma charakter konserwatywny (terapię wnioskowaną porównano z komparatorem o 

potencjalnie wyższej skuteczności niż skuteczność terapii stosowanych w polskiej praktyce klinicznej). 
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W terapii przerzutowego lub miejscowo zaawansowanego TNBC w Polsce prócz SAC oraz 

chemioterapii refundowany jest także pembrolizumab oraz inhibitory PARP, tj. talazoparyb lub olaparyb. 

Pembrolizumab, z uwagi na fakt, że jest zarejestrowany w leczeniu TNBC wyłącznie u pacjentów, którzy 

wcześniej nie otrzymali chemioterapii w związku z chorobą nowotworową z przerzutami i jest 

refundowany wyłącznie w pierwszej linii leczenia nie stanowi komparatora dla SAC. Z kolei inhibitory 

PARP refundowane u pacjentów z obecnością mutacji w genach BRCA 1/2 w pierwszej lub drugiej lub 

trzeciej linii leczenia w praktyce klinicznej nie będą zastępowane przez SAC. Zgodnie z najnowszymi 

wytycznymi praktyki klinicznej (ESMO 2023) SAC jest terapią stosowaną po niepowodzeniu inhibitorów 

PARP stosowanych we wcześniejszych liniach leczenia. U pacjentów z nowo diagnozowanym TNBC 

wytyczne kliniczne (ESMO 2023, NCCN 2024, ASCO 2024) rekomendują wykonanie testów pod kątem 

obecności mutacji w genach BRCA 1/2 i w przypadku pozytywnego wyniku w pierwszej kolejności 

zalecają stosowanie inhibitorów PARP, rzadziej chemioterapii, natomiast SAC rekomendowany jest po 

niepowodzeniu ww. terapii. Co więcej, w dostępnych badaniach klinicznych dla talazoparybu i olaparybu 

(badania EMBRACA oraz OlympiAD) w terapii TNBC populację stanowili pacjenci leczeni uprzednio 

mniejszą liczbą terapii niż w przypadku pacjentów z badania ASCENT dla SAC. W badaniu EMBRACA 

(talazoparyb) pacjenci byli leczeni wcześniej maksymalnie trzema schematami chemioterapii, a w 

badaniu OlympiAD (olaparyb) maksymalnie dwoma schematami chemioterapii z powodu choroby 

przerzutowej, podczas gdy w badaniu ASCENT pacjenci stosowali co najmniej dwa uprzednie schematy 

chemioterapii, a zakres wcześniejszych linii leczenia wynosił od 2 do 17 linii. Świadczy to o tym, że 

inhibitory PARP powinny być stosowane na wcześniejszym etapie leczenia TNBC niż SAC, w związku 

z czym nie stanowią dla niego komparatora [75, 106, 107]. 

7.4. Punkty końcowe 

70. Przeżycie całkowite, 

71. progresja choroby, 

72. odpowiedź na leczenie i czas jej trwania, 

73. bezpieczeństwo terapii, 

74. jakość życia pacjentów. 

7.5. Metodyka badań 

75. Badania kliniczne z randomizacją, 

76. badania obserwacyjne (efektywności rzeczywistej), 

77. przeglądy systematyczne. 
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8. Charakterystyka interwencji oraz 

komparatorów 

8.1. Sacytuzumab gowitekan 

GRUPA FARMAKOTERAPEUTYCZNA 

Leki przeciwnowotworowe, przeciwciała monoklonalne oraz koniugaty przeciwciało-lek, inne 

przeciwciała monoklonalne; kod ATC: L01FX17 [67]. 

MECHANIZM DZIAŁANIA 

Sacytuzumab gowitekan wiąże się z komórkami nowotworowymi z ekspresją Trop-2 i jest 

internalizowany z późniejszym uwolnieniem SN-38 z łącznika hydrolizowanego. SN-38 wchodzi w 

reakcję z topoizomerazą I i zapobiega ponownemu wiązaniu się pęknięć pojedynczych nici wywołanych 

topoizomerazą I. Wynikające z tego uszkodzenie DNA prowadzi do apoptozy i śmierci komórek [67]. 

POSTAĆ FARMACEUTYCZNA 

Proszek do sporządzania koncentratu roztworu do infuzji. Proszek o barwie białawej do żółtawej. Jedna 

fiolka proszku zawiera 200 mg sacytuzumabu gowitekanu. Po rekonstytucji jeden ml roztworu zawiera 

10 mg sacytuzumabu gowitekanu [67]. 

WSKAZANIA DO STOSOWANIA 

Produkt leczniczy Trodelvy stosowany w monoterapii, jest wskazany w leczeniu dorosłych pacjentów z 

nieresekcyjnym lub przerzutowym potrójnie ujemnym rakiem piersi (ang. metastatic triple-negative 

breast cancer, mTNBC), którzy wcześniej otrzymali co najmniej dwie linie leczenia systemowego, w tym 

co najmniej jedną w zaawansowanej chorobie [67]. 

Produkt leczniczy Trodelvy stosowany w monoterapii, jest wskazany w leczeniu dorosłych pacjentów z 

nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem piersi wykazującym ekspresję receptora hormonalnego (HR-

dodatni), niewykazującym ekspresji receptora ludzkiego naskórkowego czynnika wzrostu typu 2 (HER2-

ujemny), którzy wcześniej otrzymali terapię hormonalną i co najmniej dwie dodatkowe linie leczenia 

systemowego w zaawansowanej chorobie [67].  
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Aneks C. Aktualny program lekowy B.9.FM  

Zgodnie z: Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 17 czerwca 2024 roku w sprawie wykazu 
refundowanych leków, środków spożywczych specjalnego przeznaczenia żywieniowego oraz 
wyrobów medycznych na dzień 1 lipca 2024 roku [88]. 
Kolorem niebieskim zaznaczono zapisy odnoszące się do sacytuzumabu gowitekanu.  
 

Załącznik B.9.FM. 

 

LECZENIE CHORYCH NA RAKA PIERSI (ICD-10: C50) 

ZAKRES ŚWIADCZENIA GWARANTOWANEGO 

ŚWIADCZENIOBIORCY 

MAKSYMALNE DAWKOWANIE 
SUBSTANCJI LECZNICZYCH 
OBECNYCH W PROGRAMIE I 

CZAS LECZENIA 

BADANIA DIAGNOSTYCZNE 
WYKONYWANE W RAMACH 

PROGRAMU 

W programie finansuje się leczenie przedoperacyjne lub 

pooperacyjne anty-HER2 oraz do 4 linii leczenia anty-

HER2 przerzutowego lub miejscowo zawansowanego 

(gdy radykalne leczenie miejscowe jest nieskuteczne lub 

niemożliwe do zastosowania) HER2-dodatniego raka 

piersi substancjami: 

1)  trastuzumab; 

2)  pertuzumab; 

3)  trastuzumab emtanzyna; 

4)  lapatynib; 

5)  tukatynib; 

6) trastuzumab derukstekan. 

W leczeniu przedoperacyjnym stosowany jest: 

trastuzumab lub trastuzumab z pertuzumabem. 

W leczeniu uzupełniającym stosowany jest: 

trastuzumab oraz trastuzumab emtanzyna. 

 

W programie istnieje jednorazowa możliwość 

zastosowania terapii lekowej z użyciem trastuzumabu 

emtanzyny. 

 

W leczeniu anty-HER2 przerzutowego lub miejscowo 

zawansowanego raka piersi (gdy radykalne leczenie 

miejscowe jest nieskuteczne lub niemożliwe do 

zastosowania), stosowane są zgodnie z numerami linii 

określonymi w punktach 2.1.1.-2.1.6.: 

1) pertuzumab łącznie z trastuzumabem i 

docetakselem w pierwszej linii leczenia, a jeśli 

wcześniej była stosowana terapia 

przedoperacyjna trastuzumabem +/- 

pertuzumabem lub uzupełniająca 

trastuzumabem, czas od jej zakończenia do 

nawrotu musi wynosić powyżej 12 miesięcy; 

2) trastuzumab łącznie z chemioterapią, 

hormonoterapią lub samodzielnie w pierwszej 

linii leczenia chorych, które nie otrzymywały 

1. Leczenie wczesnego raka piersi 

1.1. Leczenie wczesnego, HER2-
dodatniego raka piersi 

Dawka nasycająca trastuzumabu 

dożylnego podawanego co 3 tygodnie: 

8mg/kg m.c. (pierwszy cykl leczenia). 

Dawka podtrzymująca trastuzumabu 

dożylnego podawanego co 3 tygodnie: 6 

mg/kg m.c. (kolejne cykle leczenia). 

Dawka nasycająca trastuzumabu 

dożylnego podawanego co tydzień: 4 

mg/kg m.c. (pierwszy cykl leczenia). 

Dawka podtrzymująca trastuzumabu 

dożylnego podawanego co tydzień: 2 

mg/kg m.c. (kolejne cykle leczenia). 

Dawka trastuzumabu podskórnego: 600 

mg (w każdym cyklu). 

Dawka nasycająca pertuzumabu: 840mg 

(pierwszy cykl leczenia). 

Dawka podtrzymująca pertuzumabu: 

420mg (kolejne cykle leczenia). 

 

Każdy cykl leczenia obejmuje 21 dni 

niezależnie od rytmu stosowania 

trastuzumabu. 

 

Dawka trastuzumabu emtanzyny: 3,6 

mg/kg m.c. (co 3 tygodnie). 

 

Szczegóły dotyczące sposobu podawania, 

ewentualnego czasowego wstrzymania 

leczenia oraz ewentualnego zmniejszania 

dawki leku zgodnie z aktualną 

Charakterystyką Produktu Leczniczego. 

 

1. Leczenie wczesnego raka piersi 

1.1. Leczenie wczesnego, HER2-
dodatniego raka piersi 

1.1.1. Wykaz badań przy 
kwalifikacji 

a) badanie 

immunohistochemiczne 

lub hybrydyzacji in situ 

(ISH) potwierdzające 

nadekspresję receptora 

HER2 i ocena stopnia 

ekspresji receptorów ER i 

PGR (możliwe 

wykorzystanie badania 

wykonanego wcześniej), 

b) morfologia krwi z 

rozmazem, 

c) stężenie kreatyniny, 

d) aktywność AlAT, 

e) aktywność AspAT, 

f) stężenie bilirubiny, 

g) USG lub tomografia 

komputerowa jamy 

brzusznej, 

h) RTG lub tomografia 

komputerowa klatki 

piersiowej,  

i) scyntygrafia kośćca (w 

zależności od oceny 

klinicznej), 

j) mammografia lub USG 

piersi wraz z dołami 

pachowymi – u chorych 

leczonych 

przedoperacyjnie (w 

uzasadnionych sytuacjach 
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trastuzumabu w leczeniu przedoperacyjnym lub 

uzupełniającym; trastuzumab może być także 

stosowany w drugiej lub kolejnych liniach 

leczenia paliatywnego, jeśli chora wcześniej nie 

otrzymywała terapii anty-HER2; 

3) trastuzumab emtanzyna i lapatynib z 

kapecytabiną w drugiej lub trzeciej linii leczenia, 

a w pierwszej tylko, gdy była stosowana terapia 

przedoperacyjna lub uzupełniająca 

trastuzumabem i czas od jej zakończenia do 

nawrotu wynosi nie więcej niż 12 miesięcy lub 

nawrót wystąpił w jej trakcie;  

4) tukatynib w skojarzeniu z trastuzumabem i 

kapecytabiną w trzeciej lub czwartej linii 

leczenia, a w drugiej tylko w przypadku, gdy w 

pierwszej linii stosowano trastuzumab +/- 

pertuzumab albo trastuzumab emtanzyna oraz 

występują przerzuty do ośrodkowego układu 

nerwowego; podanie tukatynibu wymaga 

zastosowania wcześniej co najmniej jednej linii 

paliatywnej terapii anty-HER2; 

5) trastuzumab derukstekan w drugiej lub trzeciej 

lub czwartej linii leczenia stosowanej z powodu 

nieoperacyjnego lub zaawansowanego HER2-

dodatniego raka piersi  po zastosowaniu co 

najmniej jednej linii terapii anty-HER2. 

 

W programie finansuje się do 3 linii leczenia 

przerzutowego lub miejscowo zawansowanego (gdy 

radykalne leczenie miejscowe jest nieskuteczne lub 

niemożliwe do zastosowania) HER2-ujemnego raka 

piersi substancjami: 

1) palbocyklibem; 

2) rybocyklibem; 

3) abemacyklibem; 

4) alpelisybem; 

5) talazoparybem; 

6) olaparybem. 

 

W leczeniu uzupełniającym luminalnego HER2-

ujemnego raka piersi oraz potrójnie ujemnego raka 

piersi stosowany jest :  

1) olaparyb w monoterapii lub w skojarzeniu z 

terapią hormonalną w leczeniu adjuwantowym 

dorosłych pacjentów z germinalnymi mutacjami 

BRCA1/2, u których występuje HER2-ujemny 

wczesny rak piersi wysokiego ryzyka, leczony 

wcześniej chemioterapią neoadjuwantową lub 

adjuwantową. 

 

W leczeniu przerzutowego lub miejscowo 

zawansowanego (gdy radykalne leczenie miejscowe jest 

nieskuteczne lub niemożliwe do zastosowania) raka 

piersi stosowane są zgodnie z numerami linii 

określonymi w punktach 2.2.1.-2.2.4.: 

1) inhibitory CDK4/6 (abemacyklib albo 

palbocyklib albo rybocyklib) w skojarzeniu z 

inhibitorem aromatazy w pierwszej lub drugiej 

linii leczenia; 

W programie lekowym trastuzumab podaje 

się: 

1) po zakończeniu chemioterapii 

adjuwantowej z antracyklinami; 

2) po zakończeniu chemioterapii 

adjuwantowej z antracyklinami w 

skojarzeniu z paklitakselem lub 

docetakselem; 

3) w skojarzeniu z chemioterapią 

adjuwantową z użyciem 

docetakselu i karboplatyny; 

4) w skojarzeniu z chemioterapią 

adjuwantową z użyciem 

paklitakselu w monoterapii; 

5) w skojarzeniu z chemioterapią 

przedoperacyjną i następnie w 

terapii adjuwantowej; 

6) w skojarzeniu z pertuzumabem i 

chemioterapią przedoperacyjną i 

następnie w terapii adjuwantowej. 

 

Całkowity czas aktywnej terapii 

trastuzumabem trwa: 

a) maksymalnie 12 miesięcy lub 

maksymalnie 18 podań co 3 

tygodnie (w tym w schemacie 

określonym w pkt 4) 

albo 

b) do czasu podjęcia przez lekarza 

prowadzącego decyzji o 

wyłączeniu świadczeniobiorcy z 

programu, zgodnie z kryteriami 

wyłączenia z programu, o 

których mowa w ust. 3 

 

Pooperacyjne podawanie trastuzumabu 

należy wznowić jak najszybciej po 

przeprowadzonym leczeniu operacyjnym. 

 

W uzasadnionych przypadkach możliwe 

jest ponowne podjęcie leczenia 

uzupełniającego trastuzumabem po 

przerwie trwającej dłużej niż 60 dni. 

Warunkiem podjęcia takiego leczenia jest 

wykluczenie sytuacji, w których przerwy 

spowodowane zostały wystąpieniem 

działań niepożądanych lub progresją 

choroby. 

 

Całkowity czas aktywnej terapii 

pertuzumabem w leczeniu 

przedoperacyjnym (neoadjuwantowym) w 

skojarzeniu z trastuzumabem i 

chemioterapią to: 

a) od 3 do 6 podań pertuzumabu w 

skojarzeniu z trastuzumabem i 

chemioterapią 

albo  

klinicznych zamiennie TK 

lub MR piersi) w 

zależności od możliwości 

oceny wymiarów zmian 

przed leczeniem, 

k) EKG, 

l) badanie ECHO, 

m) konsultacja kardiologiczna 

– wyłącznie u pacjentów ze 

współistniejącymi 

istotnymi schorzeniami 

układu sercowo-

naczyniowego i ze 

wskazań klinicznych. 

 

1.1.2. Monitorowanie leczenia 

1) badania wykonywane nie 

rzadziej niż: 

a) raz na 3 tygodnie podczas 

stosowania chemioterapii i 

trastuzumabu emtanzyny, 

b) raz na 3 miesiące podczas 

stosowania trastuzumabu 

w monoterapii: 

 morfologia krwi z 

rozmazem (w 

przypadku stosowania 

trastuzumabu w 

skojarzeniu z 

paklitakselem 

podawanym co 7 dni 

badanie należy 

wykonać również 

przed każdym 

podaniem 

paklitakselu), stężenie 

kreatyniny, 

 aktywność AlAT, 

 aktywność AspAT, 

 stężenie bilirubiny; 

2) badania wykonywane nie 

rzadziej niż co 6 tygodni: 

a) USG piersi wraz z dołami 

pachowymi (u chorych 

leczonych 

przedoperacyjnie) w celu 

oceny odpowiedzi na 

leczenie (w uzasadnionych 

sytuacjach klinicznych 

zamiennie tomografia 

komputerowa lub rezonans 

magnetyczny piersi – 

należy zastosować tę samą 

metodę co wyjściowo 

przed leczeniem); 

Dobór badań musi umożliwić 

ocenę odpowiedzi na leczenie. 

3) badania wykonywane w 

trzecim oraz szóstym miesiącu 
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2) inhibitory CDK4/6 (abemacyklib albo 

rybocyklib) w skojarzeniu z fulwestrantem w 

pierwszej linii leczenia oraz (abemacyklib albo 

palbocyklib albo rybocyklib) w drugiej linii 

leczenia; 

3) alpelisyb w skojarzeniu z fulwestrantem w 

pierwszej lub drugiej linii leczenia - po progresji 

lub nawrocie raka piersi w trakcie lub po 

zakończeniu leczenia hormonalnego z 

zastosowaniem inhibitora aromatazy; 

4) talazoparyb albo olaparyb w monoterapii w 

drugiej lub trzeciej linii leczenia u chorych z 

obecnością mutacji germinalnych w genach 

BRCA1/2, po uprzednim zastosowaniu 

hormonoterapii z lub bez inhibitorów CDK4/6 w 

leczeniu paliatywnym (dopuszczalne jest 

wcześniejsze stosowanie 1-2 linii chemioterapii 

paliatywnej lub chemioterapii okołooperacyjnej 

z udziałem antracykliny i taksoidu i 1 linii 

chemioterapii paliatywnej). 

W programie istnieje jednorazowa możliwość 

zastosowania terapii lekowej z użyciem inhibitorów 

PARP. 

 

W programie finansuje się do 3 linii leczenia 

przerzutowego lub miejscowo zawansowanego (gdy 

radykalne leczenie miejscowe jest nieskuteczne lub 

niemożliwe do zastosowania) potrójnie ujemnego raka 

piersi substancjami: 

1) pembrolizumabem; 

2) talazoparybem; 

3) olaparybem; 

4) sacytuzumabem gowitekan. 

Ponadto, w programie finansuje się leczenie 

pembrolizumabem w skojarzeniu z chemioterapią jako 

leczenie przedoperacyjne (neoadjuwantowe) 

kontynuowane pembrolizumabem jako leczenie 

pooperacyjne (adjuwantowe) po zabiegu chirurgicznym 

miejscowo zaawansowanego lub we wczesnym stadium 

potrójnie ujemnego raka piersi z dużym ryzykiem 

nawrotu. 

 

W leczeniu przerzutowego potrójnie ujemnego raka 

piersi stosowane są zgodnie z numerami linii (jeden 

schemat paliatywnej chemioterapii stosowany poza 

programem lekowym stanowi także linię leczenia) 

określonymi w punktach 2.3.1.-2.3.3.: 

1) pembrolizumab w leczeniu przerzutowego 

potrójnie ujemnego raka piersi z ekspresją PD-

L1 w skojarzeniu z paklitakselem albo z 

gemcytabiną i karboplatyną (pierwsza linia 

leczenia). Do leczenia kwalifikowani są 

pacjenci, u których stwierdzono brak 

wcześniejszego farmakologicznego leczenia 

systemowego nieoperacyjnego lub 

przerzutowego potrójnie ujemnego raka piersi, 

przy czym za leczenie systemowe nie uznaje się 

wcześniejszej terapii z założeniem radykalnym 

zakończonej w okresie powyżej 6 miesięcy. 

Zastosowanie terapii nie jest możliwe po 

wcześniejszym zastosowaniu immunoterapii 

b) do czasu podjęcia przez lekarza 

prowadzącego decyzji o 

wyłączeniu świadczeniobiorcy z 

programu, zgodnie z kryteriami 

wyłączenia z programu, o 

których mowa w ust. 3. 

 

W przypadku przerwania terapii 

trastuzumabem przerywa się stosowanie 

pertuzumabu. 

 

Po zabiegu operacyjnym stosuje się 

leczenie uzupełniające trastuzumabem 

Łącznie leczenie neoadjuwantowe i 

adjuwantowe i całkowity czas aktywnej 

terapii trastuzumabem trwa maksymalnie 

12 miesięcy lub maksymalnie 18 podań 

trastuzumabu (stosowanego co 3 

tygodnie). 

 

Całkowity czas aktywnej terapii 

trastuzumabem emtanzyną wyłącznie w 

leczeniu pooperacyjnym (adjuwantowym) 

HER2-dodatniego raka piersi): 

a) obejmuje maksymalnie 14 

podań, 

albo 

b) trwa do wystąpienia nawrotu 

choroby, 

albo 

c) trwa do czasu podjęcia przez 

lekarza prowadzącego decyzji o 

wyłączeniu świadczeniobiorcy z 

programu, zgodnie z kryteriami 

wyłączenia z programu, o 

których mowa w ust. 3. 

Pacjenci, u których wcześniejsze 

zakończenie leczenia trastuzumabem 

emtanzyną spowodowane jest 

wystąpieniem objawów niepożądanych 

niezwiązanych – w opinii lekarza - z 

samym trastuzumabem, mogą zostać 

włączeni do programu leczenia 

adjuwantowego raka piersi schematem 

zawierającym trastuzumab i ukończyć 

terapię anty-HER2 zawierającą nie więcej 

niż 18 podań (łącznie z liczbą podań w 

leczeniu przedoperacyjnym i liczbą podań 

trastuzumab emtanzyny). 

 

1.2. Leczenie wczesnego, HER2-
ujemnego i potrójnie ujemnego raka 
piersi 

Zalecana maksymalna dobowa dawka 

olaparybu:  600 mg/dobę (codziennie).  

Należy rozpocząć nie później niż w ciągu 

12 tygodni od zakończenia ostatniej terapii 

przeciwnowotworowej.  

leczenia i następnie w 

przypadku wskazań 

klinicznych oraz po 

zakończeniu leczenia (4-6 

tygodni od podania ostatniej 

dawki): 

a) EKG,  

b) ECHO. 

 

1.2. Leczenie wczesnego, HER2-
ujemnego i potrójnie ujemnego 
raka piersi z obecnością mutacji 
w genach BRCA 

1.2.1. Wykaz badań przy 
kwalifikacji 

a) potwierdzenie obecności 

mutacji germinalnej BRCA1/2 

(możliwe wykorzystanie 

badania wykonanego 

wcześniej); 

b) potwierdzenie braku ekspresji 

receptora HER2 i określenie 

stanu steroidowych 

receptorów hormonalnych; 

c) morfologia krwi z rozmazem; 

d) stężenie kreatyniny; 

e) stężenie bilirubiny; 

f) aktywność AlAT; 

g) aktywność AspAT; 

h) USG lub tomografia 

komputerowa jamy brzusznej 

lub tomografia komputerowa 

jamy brzusznej i miednicy 

(wykonanie badania w 

zależności od oceny sytuacji 

klinicznej); 

i) RTG lub tomografia 

komputerowa klatki 

piersiowej (wykonanie 

badania w zależności od oceny 

sytuacji klinicznej); 

j) scyntygrafia kośćca (wykonanie 

badania w zależności od oceny 

sytuacji klinicznej); 

k) inne badania w razie wskazań 

klinicznych. 

 

1.2.2. Monitorowanie leczenia 

a) morfologia krwi z rozmazem;  

b) oznaczenie stężenia w 

surowicy: 

 kreatyniny, 

 bilirubiny; 

 oznaczenie aktywności 

transaminaz (AspAT, 

AlAT); 
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pembrolizumabem w leczeniu 

okołooperacyjnym; 

2) talazoparyb albo olaparyb w monoterapii w 

pierwszej lub drugiej lub trzeciej linii leczenia 

przerzutowego lub miejscowo zaawansowanego 

potrójnie ujemnego raka piersi z obecnością 

mutacji germinalnych w genach BRCA 1/2, gdy 

leczenie miejscowe jest nieskuteczne lub 

niemożliwe do zastosowania pacjenci musieli 

otrzymać wcześniej chemioterapię zawierającą 

taksoid lub antracyklinę w leczeniu 

okołooperacyjnym lub paliatywnym 

(dopuszczalne jest wcześniejsze stosowanie nie 

więcej niż 2 linii chemioterapii paliatywnej lub 

chemioterapii okołooperacyjnej i 1 linii 

chemioterapii paliatywnej); 

3) sacytuzumab gowitekan w monoterapii w drugiej 

lub trzeciej lub czwartej linii przerzutowego lub 

miejscowo zaawansowanego nieresekcyjnego 

potrójnie ujemnego raka piersi; wymagane są 

wcześniej co najmniej dwie linie paliatywnego 

leczenia systemowego (u pacjentów leczonych 

okołooperacyjnie wymagana jest co najmniej 

jedna linia systemowego leczenia paliatywnego). 

Ponadto, w programie finansuje się leczenie 

pembrolizumabem w skojarzeniu z chemioterapią jako 

leczenie przedoperacyjne (neoadjuwantowe) 

kontynuowane pembrolizumabem jako leczenie 

pooperacyjne (adjuwantowe) po zabiegu chirurgicznym 

miejscowo zaawansowanego lub we wczesnym stadium 

potrójnie ujemnego raka piersi z dużym ryzykiem 

nawrotu. W programie lekowym istnieje jednorazowa 

możliwość zastosowania immunoterapii. 

 

1. Leczenie wczesnego raka piersi 

1.1. Leczenie wczesnego, HER2-dodatniego raka 
piersi w programie obejmuje: 

1.1.1. leczenie przedoperacyjne (neoadjuwantowe) raka 

piersi trastuzumabem w skojarzeniu z chemioterapią 

albo 

1.1.2. leczenie przedoperacyjne (neoadjuwantowe) raka 

piersi pertuzumabem w skojarzeniu z 

trastuzumabem i chemioterapią 

albo 

1.1.3. leczenie pooperacyjne (adjuwantowe) raka piersi 

trastuzumabem w skojarzeniu z chemioterapią 

albo 

1.1.4. leczenie pooperacyjne (adjuwantowe) raka piersi 

trastuzumabem emtanzyną. 

 

Kryteria kwalifikacji do leczenia wczesnego, HER2-

dodatniego raka piersi: 

1) potwierdzony histologicznie inwazyjny rak 

piersi; 

2) udokumentowana nadekspresja receptora HER2 

w komórkach raka inwazyjnego (wynik/3+/ w 

badaniu IHC) lub amplifikacja genu HER2 

(wynik /+/ w badaniu ISH); 

3) stopień zaawansowania: 

Możliwe jest jednoczesne stosowanie 

olaparybu z hormonoterapią. 

Szczegóły dotyczące sposobu podawania, 

ewentualnego czasowego wstrzymania 

leczenia oraz ewentualnego zmniejszania 

dawki leku zgodnie z aktualną 

Charakterystyką Produktu Leczniczego. 

1.2.1. Czas leczenia 

Leczenie trwa łącznie 13 cykli (cykl trwa 

28 dni) lub do czasu wystąpienia progresji 

choroby podstawowej lub niemożliwej do 

zaakceptowania toksyczności albo do 

czasu podjęcia przez lekarza 

prowadzącego decyzji o wyłączeniu 

świadczeniobiorcy z programu, zgodnie z 

kryteriami wyłączenia z programu. 

 

1.3. Leczenie okołooperacyjne 
wczesnego potrójnie ujemnego raka 
piersi 

Dawka pembrolizumabu w fazie 

neoadjuwantowej i adjuwantowej 200 mg 

co 3 tygodnie lub po 400 mg co 6 tygodni. 

 

Całkowity czas aktywnej terapii 

pembrolizumabem w leczeniu 

przedoperacyjnym (neoadjuwantowym) w 

skojarzeniu z chemioterapią: 

a) obejmuje 8 dawek 

pembrolizumabu po 200 mg co 

3 tygodnie lub 4 dawki 

pembrolizumabu po 400 mg co 

6 tygodni 

albo  

b) trwa do momentu stwierdzenia 

progresji choroby 

wykluczającej radykalne 

leczenie chirurgiczne 

albo 

c) trwa do czasu podjęcia przez 

lekarza prowadzącego decyzji o 

wyłączeniu świadczeniobiorcy z 

programu, zgodnie z kryteriami 

wyłączenia z programu, o 

których mowa w ust. 4. 

 

Całkowity czas aktywnej terapii 

pembrolizumabem w leczeniu 

pooperacyjnym (adjuwantowym): 

a) obejmuje 9 dawek 

pembrolizumabu po 200 mg co 

3 tygodnie lub 5 dawek 

pembrolizumabu po 400 mg co 

6 tygodni 

albo 

b) trwa do wystąpienia nawrotu 

choroby 

c) inne badania w razie wskazań 

klinicznych. 

 

Badania wykonuje się przed 

rozpoczęciem każdego cyklu leczenia 

olaparybem. 

 

1.3. Leczenie okołooperacyjne 
wczesnego potrójnie ujemnego 
raka piersi 

1.3.1. Wykaz badań przy 
kwalifikacji 

a) badanie 

immunohistochemiczne 

lub hybrydyzacji in situ 

oceniające ekspresję HER2 

i receptorów ER, PGR 

(możliwe wykorzystanie 

badania wykonanego 

wcześniej); 

b) morfologia krwi z 

rozmazem; 

c) stężenie kreatyniny; 

d) aktywność AlAT; 

e) aktywność AspAT; 

f) stężenie bilirubiny; 

g) poziom TSH i fT4; 

h) RTG lub tomografia 

komputerowa klatki 

piersiowej (wykonane w 

ciągu ostatnich 8 tygodni); 

i) USG jamy brzusznej lub 

tomografia komputerowa 

jamy brzusznej lub 

tomografia komputerowa 

jamy brzusznej i miednicy 

lub MR, (wykonane w 

ciągu ostatnich 8 tygodni; 

j) scyntygrafia kośćca 

(wykonanie badania w 

zależności od oceny 

sytuacji klinicznej); 

k) EKG; 

l) konsultacja kardiologiczna 

– jedynie w przypadku 

wskazań klinicznych 

dotyczących wydolności 

układu sercowo-

naczyniowego lub 

nieprawidłowych 

wyników EKG; 

m) tomografia komputerowa 

lub rezonans magnetyczny 

mózgu (tylko gdy są 

wskazania kliniczne); 

n) mammografia; 

o) USG piersi z oceną dołów 

pachowych, 
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a) w przypadku leczenia przedoperacyjnego 

(neoadjuwantowego) raka piersi 

trastuzumabem: 

 nowotwór pierwotnie operacyjny, jeśli 

średnica guza piersi oceniona w 

badaniach obrazowych wynosi powyżej 

10 mm lub obecny jest przerzut do 

regionalnego węzła/węzłów chłonnych 

lub 

 nowotwór pierwotnie nieoperacyjny, jeśli 

możliwe jest radykalne leczenie 

chirurgiczne po zastosowaniu leczenia 

systemowego, 

albo 

b) w przypadku leczenia przedoperacyjnego 

(neoadjuwantowego) raka piersi 

pertuzumabem w skojarzeniu z 

trastuzumabem i chemioterapią: 

 nowotwór pierwotnie operacyjny, jeśli 

średnica guza piersi oceniona w 

badaniach obrazowych wynosi powyżej 

20 mm i jest obecny jest przerzut do 

regionalnego węzła/węzłów chłonnych 

lub nie ma ekspresji receptorów ER i PgR 

lub 

 nowotwór pierwotnie nieoperacyjny, jeśli 

możliwe jest radykalne leczenie 

chirurgiczne po zastosowaniu leczenia 

systemowego 

albo 

c) w przypadku wyłącznie leczenia 

pooperacyjnego (adjuwantowego) 

trastuzumabem: 

 wyjściowo średnica guza powyżej 5mm 

lub cecha cN1, jeżeli chore otrzymały 

systemowe leczenie przedoperacyjne (w 

tym zawierające trastuzumab lub 

pertuzumab w skojarzeniu z 

trastuzumabem i chemioterapią), 

lub 

 średnica komponentu inwazyjnego guza 

piersi powyżej 5mm lub obecność 

przerzutu lub przerzutów do regionalnych 

węzłów chłonnych stwierdzone na 

podstawie badania pooperacyjnego – 

niezależnie od stosowanego 

systemowego leczenia 

przedoperacyjnego, 

albo 

d)  nawrót miejscowy (ściana klatki piersiowej 

lub pierś po oszczędzającym leczeniu) lub 

regionalny (węzły chłonne) – wyłącznie u 

pacjentów po doszczętnym leczeniu tego 

nawrotu, którzy nie byli leczeni wcześniej 

trastuzumabem;  

albo 

c) trwa do czasu podjęcia przez 

lekarza prowadzącego decyzji o 

wyłączeniu świadczeniobiorcy z 

programu, zgodnie z kryteriami 

wyłączenia z programu, o 

których mowa w ust. 4. 

 

Szczegóły dotyczące sposobu podawania, 

ewentualnego czasowego wstrzymania 

leczenia oraz ewentualnego zmniejszania 

dawki leku zgodnie z aktualną 

Charakterystyką Produktu Leczniczego 

odpowiedniego leku.  

1.3.1. Czas leczenia 

Leczenie przedoperacyjne obejmuje 

maksymalnie 8 podań pembrolizumabu co 

3 tygodnie lub 4 podania co 6 tygodni w 

odpowiednich dawkach wraz ze 

stosowaniem chemioterapii. Leczenie 

pooperacyjne obejmuje nie więcej niż 9 

podań pembrolizumabu co 3 tygodnie lub 

5 podań co 6 tygodni w odpowiednich 

dawkach. W leczeniu pooperacyjnym, 

jeżeli istnieją wskazania kliniczne 

dopuszczalne jest także prowadzenie 

radioterapii.  

Leczenie trwa do czasu podjęcia przez 

lekarza prowadzącego decyzji o 

wyłączeniu świadczeniobiorcy z 

programu, zgodnie z kryteriami 

wyłączenia z programu, o których mowa w 

ust. 3.  

 

2. Leczenie przerzutowego raka piersi 

2.1. Leczenie przerzutowego raka piersi 
HER2-dodatniego 

Dawka nasycająca trastuzumabu 

dożylnego podawanego co 3 tygodnie: 

8mg/kg m.c. (pierwszy cykl leczenia). 

Dawka podtrzymująca trastuzumabu 

dożylnego podawanego co 3 tygodnie: 6 

mg/kg m.c. (kolejne cykle leczenia). 

Dawka nasycająca trastuzumabu 

dożylnego podawanego co tydzień: 4 

mg/kg m.c. (pierwszy cykl leczenia). 

Dawka podtrzymująca trastuzumabu 

dożylnego podawanego co tydzień: 2 

mg/kg m.c. (kolejne cykle leczenia). 

Dawka trastuzumabu podskórnego: 600 

mg (w każdym cyklu). 

 

W terapii przerzutowego raka piersi 

trastuzumab podaje się: 

a) w skojarzeniu z chemioterapią 

lub inhibitorem aromatazy 

lub 

b) w monoterapii 

p) inne badania obrazowe w 

razie wskazań klinicznych. 

Wstępne badania obrazowe muszą 

umożliwić późniejszą obiektywną 

ocenę odpowiedzi na leczenie. 

1.3.2. Monitorowanie leczenia 

1) badania laboratoryjne: 

a) morfologia krwi z 

rozmazem; 

b) stężenie kreatyniny; 

c) aktywność AlAT; 

d) aktywności AspAT; 

e) stężenie bilirubiny; 

f) oznaczenie poziomu TSH i 

fT4; dotyczy jedynie 

leczenia 

pembrolizumabem; 

g) oznaczenie glikemii na 

czczo. 

 

Badania wykonuje się: 

 nie rzadziej niż co 3 

tygodnie lub przed 

każdym cyklem 

chemioterapii w 

przypadku 

pembrolizumabu w 

leczeniu 

przedoperacyjnego 

(neoadjuwantowego) 

pembrolizumabem – 

punkty a-e, 

 nie rzadziej niż co 3 

miesiące w przypadku 

leczenia 

przedoperacyjnego 

(neoadjuwantowym) 

pembrolizumabem – 

punkty f-g, 

 nie rzadziej niż raz na 3 

miesiące w przypadku 

leczenia 

pooperacyjnego 

(adjuwantowego) 

pembrolizumabem – 

punkty a-g; 

2) badania obrazowe (wybór 

metody w zależności od 

wyjściowej metody 

obrazowej): 

a) ECHO serca, 

b) USG piersi z dołami 

pachowymi. 

 

Badania wykonuje się: 
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albo 

e) wyłącznie w przypadku leczenia 

pooperacyjnego (adjuwantowego) 

trastuzumabem emtanzyną: 

 pierwotny stopień zaawansowania I-III, 

oraz  

 zakończona przedoperacyjna 

chemioterapia zawierająca taksoid i 

przedoperacyjna terapia anty-HER2, 

oraz 

 potwierdzenie patomorfologiczne 

obecności choroby resztkowej w piersi 

lub węzłach chłonnych pachy; 

4) przebyte leczenie chirurgiczne lub planowane 

leczenie chirurgiczne o założeniu radykalnym 

polegające na: 

a) amputacji piersi oraz wycięciu pachowych 

węzłów chłonnych lub biopsji węzła 

wartowniczego, której wynik nie uzasadnia 

wykonania limfadenektomii 

lub 

b) wycięciu guza z marginesem tkanek 

prawidłowych oraz pachowych węzłów 

chłonnych lub biopsji węzła wartowniczego, 

której wynik nie uzasadnia wykonania 

limfadenektomii z uzupełniającą radioterapią 

całej piersi (leczenie oszczędzające). 

Przedmiotowe kryterium kwalifikacji nie ma 

zastosowania w przypadku pacjentów 

kwalifikowanych na podstawie pkt 3) lit. d) 

5) wartość LVEF co najmniej 50%; 

6) nieobecność istotnych klinicznie i 

niekontrolowanych stosowanym postępowaniem 

farmakologicznym chorób współwystępujących 

stanowiących przeciwwskazanie do leczenia; 

7) sprawność w stopniu 0-1 według kryteriów 

Zubroda-WHO lub ECOG; 

8) wykluczenie ciąży i okresu karmienia piersią; 

9) w przypadku współistnienia innych aktywnych 

nowotworów kwalifikacja do leczenia musi 
uwzględniać rokowanie związane ze 

współistniejącym nowotworem. 

Powyższe kryteria kwalifikacji muszą być spełnione 

łącznie. 

 

Ponadto do programu lekowego w zakresie leczenia, 

HER2-dodatniego raka piersi kwalifikowani są również 

pacjenci wymagający kontynuacji leczenia, którzy byli 

leczeni substancjami czynnymi finansowanymi w 

programie lekowym w ramach innego sposobu 

finansowania terapii, za wyjątkiem trwających badań 

klinicznych tych leków, pod warunkiem, że w chwili 

rozpoczęcia leczenia spełniali kryteria kwalifikacji do 

programu lekowego. 

 

lub 

c) w skojarzeniu z pertuzumabem i 

docetakselem 

 

Dawka nasycająca pertuzumabu: 840mg 

(pierwszy cykl leczenia). 

Dawka podtrzymująca pertuzumabu: 

420mg (kolejne cykle leczenia). 

Dawka docetakselu: 75-100mg/m2 (w 

każdym cyklu) 

 

W terapii łączonej z pertuzumabem i 

trastuzumabem należy podać 6 cykli 

docetakselu, wcześniejsze zakończenie 

chemioterapii jest możliwe tylko, gdy 

wystąpią istotne objawy niepożądane 

uniemożliwiające jej kontynuację. 

Możliwe jest także zmniejszenie dawki 

docetakselu, jeśli jest wskazane klinicznie. 

 

Jeżeli leczenie docetakselem zostanie 

przerwane z powodu toksyczności, 

leczenie pertuzumabem i trastuzumabem 

powinno być prowadzone do czasu 

wystąpienia progresji choroby lub 

wystąpienia niepożądanych działań 

istotnym znaczeniu klinicznym. 

 

Zalecana maksymalna dobowa dawka 

lapatynibu: 1250mg / dobę (codziennie). 

Zalecana maksymalna dobowa dawka 

kapecytabiny w skojarzeniu z lapatynibem: 

2000 mg/m2 powierzchni ciała (dwie 

dawki podzielone) w dniach 1- 14 w 

cyklach 21- dniowych. 

Dawka trastuzumabu emtanzyny: 3,6 

mg/kg m.c. (co 3 tygodnie). 

Maksymalna dobowa dawka tukatynibu: 

600 mg / dobę (codziennie). 

Dawka nasycająca trastuzumabu 

dożylnego w skojarzeniu z tukatynibem 

podawanego co 3 tygodnie: 8mg/kg m.c. 

(pierwszy cykl leczenia). 

Dawka podtrzymująca trastuzumabu 

dożylnego w skojarzeniu z tukatynibem 

podawanego co 3 tygodnie: 6 mg/kg m.c. 

(kolejne cykle leczenia). 

Dawka trastuzumabu podskórnego w 

skojarzeniu z tukatynibem podawanego co 

3 tygodnie: 600 mg (w każdym cyklu). 

 

Każdy cykl leczenia trastuzumabu w 

skojarzeniu z tukatynibem obejmuje 21 

dni. 

 

Maksymalna dobowa dawka kapecytabiny 

w skojarzeniu z tukatynibem: 2000 mg/m2 

 nie rzadziej niż raz na 3 

miesiące (częściej, gdy 

są wskazania kliniczne) 

– w przypadku leczenia 

pembrolizumabem – 

punkty a-b. 

 

W celu monitorowania terapii i oceny 

odpowiedzi na leczenie, w 

uzasadnionych sytuacjach 

klinicznych, możliwe jest zamienne 

wykonanie tomografii komputerowej 

lub rezonansu magnetycznego piersi).  

Określenie odpowiedzi na leczenie 

powinno być wykonywane z 

wykorzystaniem metody identycznej 

wykorzystanej podczas 

kwalifikowania do leczenia. 

 

2. Leczenie przerzutowego lub 
miejscowo zawansowanego raka 
piersi 

2.1. Wykaz badań przy kwalifikacji 

a) badanie 

immunohistochemiczne 

lub hybrydyzacji in situ 

oceniające ekspresję HER2 

i receptorów ER, PGR 

(możliwe wykorzystanie 

badania wykonanego 

wcześniej), 

b) badanie mutacji 

germinalnej BRCA1/2 

(możliwe wykorzystanie 

badania wykonanego 

wcześniej) – tylko w 

przypadku talazoparybu 

albo olaparybu, 

c) potwierdzona mutacja genu 

PIK3CA z 

wykorzystaniem 

zwalidowanego testu - 

tylko w przypadku 

alpelisybu (możliwe 

wykorzystanie badania 

wykonanego wcześniej), 

d) potwierdzenie ekspresji 

PD-L1 z CPS (combined 

positive score) ≥ 10 

oznaczonej zwalidowanym 

testem – tylko w 

przypadku 

pembrolizumabu, 

e) morfologia krwi z 

rozmazem, 

f) stężenie kreatyniny, 

g) aktywność AlAT, 

h) aktywność AspAT, 

i) stężenie bilirubiny, 
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1.2. Leczenie wczesnego HER2-ujemnego i potrójnie 
ujemnego raka piersi w programie obejmuje: 

1.2.1. leczenie pooperacyjne (adjuwantowe) raka piersi 

olaparybem w monoterapii lub w skojarzeniu z 

terapią hormonalną pacjentów z germinalnymi 

mutacjami BRCA1/2, u których występuje HER2-

ujemny wczesny rak piersi wysokiego ryzyka, 

leczony wcześniej chemioterapią neoadjuwantową 

lub adjuwantową. 

 

Kryteria kwalifikacji wczesnego, HER2-ujemnego raka 

piersi: 

1) wiek 18 lat i powyżej; 

2) potwierdzony histologicznie inwazyjny rak piersi 

bez przerzutów odległych (tj. cecha M0 w 

klasyfikacji TNM); 

3) udokumentowany brak nadekspresji receptora 

HER2  

w komórkach raka (wynik /0 lub 1+/ w badaniu 

IHC) lub brak amplifikacji genu HER2 (wynik /-

/ w badaniu metodą hybrydyzacji in situ (ISH));  

4) obecność patogennej lub prawdopodobnie 

patogennej mutacji w genie BRCA1 lub w 

BRCA2 (germinalnej); 

5) zakończone miejscowe leczenie chirurgiczne 

piersi lub węzłów pachowych (chorzy po 

zabiegach chirurgicznych muszą ukończyć 

radioterapię adjuwantową o ile jest wskazana); 

6) ukończenie chemioterapii adjuwantowej lub 

neoadjuwantowej;   

a) rak piersi potrójnie ujemny: 

- w przypadku chorych pierwotnie 

poddanych leczeniu operacyjnemu i 

chemioterapii adjuwantowej -  pierwotny 

guz piersi o dowolnej średnicy i 

patomorfologicznie potwierdzona obecność 

przerzutów w pachowych węzłach 

chłonnych (cecha ≥pN1) lub inwazyjny guz 

pierwotny o średnicy przynajmniej 2 cm 

(cecha ≥pT2); 

- w przypadku chorych którzy otrzymali 

chemioterapię neoadjuwantową - 

nieuzyskanie całkowitej odpowiedzi 

potwierdzone w badaniu 

patomorfologicznym (non-pCR); 

lub 

b) rak piersi z udokumentowaną ekspresją 

steroidowych receptorów hormonalnych: 

- w przypadku chorych pierwotnie 

poddanych leczeniu operacyjnemu lub 

hormonoterapii przedoperacyjnej - obecność 

choroby przerzutowej w węzłach chłonnych; 

- w przypadku chorych którzy otrzymali 

chemioterapię neoadjuwantową - 

nieuzyskanie całkowitej odpowiedzi 

potwierdzone w badaniu 

patomorfologicznym (non-pCR); 

7) adekwatna wydolność narządowa określona na 

podstawie wyników badań laboratoryjnych krwi 

powierzchni ciała (dwie dawki podzielone) 

w dniach 1- 14 w cyklach 21- dniowych. 

 

Dawka trastuzumabu derukstekanu: 5,4 

mg/kg m.c. (co 3 tygodnie). 

 

Szczegóły dotyczące sposobu podawania, 

ewentualnego czasowego wstrzymania 

leczenia oraz ewentualnego zmniejszania 

dawki leku zgodnie z aktualną 

Charakterystyką Produktu Leczniczego 

odpowiedniego leku. 

2.1.2. Czas leczenia 

Leczenie trwa do czasu podjęcia przez 

lekarza prowadzącego decyzji o 

wyłączeniu świadczeniobiorcy z 

programu, zgodnie z kryteriami 

wyłączenia z programu, o których mowa w 

ust. 3. 

 

 

2.2. Leczenie przerzutowego raka piersi 
HER2-ujemnego 

Zalecana maksymalna dawka dobowa 

palbocyklibu:125 mg/dobę (codziennie 

przez 21 dni, następnie przerwa 7 dni, 1 

cykl trwa 28 dni). 

Zalecana maksymalna dawka dobowa 

rybocyklibu: 600mg/ dobę (codziennie 

przez 21 dni, następnie przerwa 7 dni, 1 

cykl trwa 28 dni). 

Zalecana maksymalna dawka dobowa 

abemacyklibu: 300 mg/dobę (codziennie, 1 

cykl trwa 28 dni). 

Zalecana maksymalna dobowa dawka 

alpelisybu: 300 mg / dobę (codziennie). 

Zalecana maksymalna dobowa dawka 

talazoparybu: 1 mg / dobę (codziennie). 

Zalecana maksymalna dobowa dawka 

olaparybu:  600 mg/dobę (codziennie).  

Dawka fulwestrantu stosowanego w 

skojarzeniu z inhibitorem CDK4/6 lub 

alpelisybem: 500mg/dobę (podawany w 

1,15 oraz 29 dniu a następnie raz na 

miesiąc). 

Dawka dobowa inhibitorów aromatazy 

stosowanych w skojarzeniu z inhibitorami 

CDK4/6: 

a) letrozol: 2,5mg/dobę, 

b) anastrozol: 1 mg/dobę, 

c) eksemestan:25 mg/ dobę. 

 

W przypadku wystąpienia toksyczności 

związanej z inhibitorem CDK 4/6 

podawanie cyklibu może być czasowo 

wstrzymane, a hormonoterapia może być 

kontynuowana. Maksymalne opóźnienie w 

podaniu kolejnej dawki inhibitora nie może 

przekraczać 28 dni. 

j) poziom TSH i fT4 – tylko w 

przypadku leczenia 

pembrolizumabem, 

k) stężenie glukozy na czczo – 

tylko w przypadku 

leczenia alpelisybem oraz 

pembrolizumabem, 

l) odsetek hemoglobiny 

glikowanej HbA1c – tylko 

w przypadku alpelisybu, 

m) stężenie estradiolu, FSH i 

LH u chorych z brakiem 

miesiączki indukowanym 

chemioterapią oraz u 

chorych w okresie przed- i 

okołomenopauzalnym – 

tylko w przypadku 

leczenia inhibitorami 

CDK4/6 i alpelisybem, 

n) RTG lub tomografia 

komputerowa klatki 

piersiowej (wykonane w 

ciągu ostatnich 8 tygodni) 

– wybór rodzaju badania w 

zależności od możliwości 

oceny wymiarów zmian, 

o) USG jamy brzusznej lub 

tomografia komputerowa 

jamy brzusznej lub 

tomografia komputerowa 

jamy brzusznej i miednicy 

lub MR, (wykonane w 

ciągu ostatnich 8 tygodni, 

(w zależności od sytuacji 

klinicznej) - wybór rodzaju 

badania w zależności od 

możliwości oceny 

wymiarów zmian, 

p) scyntygrafia kośćca 

(wykonanie badania w 

zależności od oceny 

sytuacji klinicznej), 

q) EKG, 

r) ECHO serca – tylko w 

przypadku leczenia anty-

HER2 oraz leczenia 

pembrolizumabem, 

s) konsultacja kardiologiczna - 

jedynie w przypadku 

wskazań klinicznych 

dotyczących wydolności 

układu sercowo-

naczyniowego lub 

nieprawidłowych 

wyników EKG lub ECH, 

t) tomografia komputerowa 

lub rezonans magnetyczny 

mózgu (tylko gdy są 

wskazania kliniczne). 

Wstępne badania obrazowe muszą 

umożliwić późniejszą obiektywną 
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zgodnie z zapisami Charakterystyki Produktu 

Leczniczego; 

8) brak przeciwwskazań do stosowania olaparybu; 

9) nieobecność istotnych klinicznie i 

niekontrolowanych stosowanym postępowaniem 

farmakologicznym chorób współistniejących 

stanowiących przeciwwskazanie do leczenia; 

10) sprawność w stopniu 0-1 według kryteriów 

Zubroda-WHO lub ECOG; 

11) wykluczenie ciąży i okresu karmienia piersią; 

12) w przypadku współistnienia innych aktywnych 

nowotworów kwalifikacja do leczenia musi 

uwzględniać rokowanie związane ze 

współistniejącym nowotworem. 

Powyższe kryteria muszą być spełnione łącznie. 

 

Ponadto do programu lekowego w zakresie leczenia, 

wczesnego HER2-ujemnego raka piersi kwalifikowani 

są również pacjenci wymagający kontynuacji leczenia, 

którzy byli leczeni substancjami czynnymi 

finansowanymi w programie lekowym w ramach innego 

sposobu finansowania terapii, za wyjątkiem trwających 

badań klinicznych tych leków, pod warunkiem, że w 

chwili rozpoczęcia leczenia spełniali kryteria 

kwalifikacji do programu lekowego. 

 

1.3. Leczenie okołooperacyjne potrójnie ujemnego 
raka piersi w programie obejmuje: 

1.3.1. leczenie okołooperacyjne pembrolizumabem w 

skojarzeniu z chemioterapią jako leczenie 

przedoperacyjne (neoadjuwantowe) i kontynuacja 

pembrolizumabu jako leczenie pooperacyjne 

(adjuwantowe) po zabiegu chirurgicznym u chorych 

na potrójnie ujemnego raka piersi miejscowo 

zaawansowanego lub we wczesnym stadium z 

dużym ryzykiem nawrotu 

 

Kryteria kwalifikacji do leczenia wczesnego, potrójnie 

ujemnego raka piersi: 

1) wiek 18 lat i powyżej; 

2) potwierdzony i dotychczas nieleczony potrójnie 

ujemny rak piersi; 

3) udokumentowany brak ekspresji steroidowych 

receptorów hormonalnych (<1%);  

4) udokumentowany brak nadekspresji receptora 

HER2 w komórkach raka (wynik /0 lub 1+/ w 

badaniu IHC) lub brak amplifikacji genu HER2 

(wynik /-/ w badaniu metodą hybrydyzacji in situ 

(ISH)); 

5) kliniczny stopień zaawansowania T1-4 i N1-N2 

lub T2-T4 i N0 

6) wartość LVEF co najmniej 50%; 

7) adekwatna wydolność narządowa określona na 

podstawie wyników badań laboratoryjnych krwi 

zgodnie z zapisami Charakterystyki Produktu 

Leczniczego; 

8) wykluczenie ciąży i okresu karmienia piersią;  

 

Szczegóły dotyczące sposobu podawania, 

ewentualnego czasowego wstrzymania 

leczenia oraz ewentualnego zmniejszania 

dawki leku zgodnie z aktualną 

Charakterystyką Produktu Leczniczego 

odpowiedniego leku. 

 

2.2.2. Czas leczenia 

Leczenie trwa do czasu podjęcia przez 

lekarza prowadzącego decyzji o 

wyłączeniu świadczeniobiorcy z 

programu, zgodnie z kryteriami 

wyłączenia z programu, o których mowa w 

ust. 3. 

 

2.3. Leczenie przerzutowego potrójnie 
ujemnego raka piersi 

Zalecana maksymalna dawka 

pembrolizumabu u osób dorosłych to 200 

mg co 3 tygodnie lub 400 mg co 6 

tygodni, podawana we wlewie dożylnym. 

Zalecana maksymalna dobowa dawka 

talazoparybu: 1 mg / dobę (codziennie). 

Zalecana maksymalna dobowa dawka 

olaparybu:  600 mg/dobę (codziennie).  

Zalecana maksymalna dawka 

sacytuzumabu gowitekanu: 10 mg/kg mc. 

(podawana w 1. i 8. dniu każdego 21-

dniowego cyklu). 

 

Szczegóły dotyczące sposobu podawania, 

ewentualnego czasowego wstrzymania 

leczenia oraz ewentualnego zmniejszania 

dawki leku zgodnie z aktualną 

Charakterystyką Produktu Leczniczego 

odpowiedniego leku.  

 

2.3.1. Czas leczenia 

Leczenie trwa do czasu podjęcia przez 

lekarza prowadzącego decyzji o 

wyłączeniu świadczeniobiorcy z 

programu, zgodnie z kryteriami 

wyłączenia z programu, o których mowa w 

ust. 3. 

 

 

ocenę odpowiedzi na leczenie wg 

aktualnych kryteriów RECIST. 

 

2.2. Monitorowanie leczenia 

1) badania laboratoryjne: 

a) morfologia krwi z 

rozmazem, 

b) stężenie kreatyniny, 

c) aktywność AlAT, 

d) aktywności AspAT, 

e) stężenie bilirubiny, 

f) stężenie glukozy na czczo – 

tylko w przypadku 

alpelisybu i 

pembrolizumabu, 

g) odsetek hemoglobiny 

glikowanej HbA1c - tylko 

w przypadku alpelisybu, 

h) stężenie estradiolu, FSH i 

LH u chorych z brakiem 

miesiączki indukowanym 

chemioterapią lub 

stosowaniem analogów 

LHRH lub u chorych w 

okresie przed i 

okołomenopauzalnym – w 

przypadku leczenia 

inhibitorami CDK 4/6, 

i) EKG (tylko w przypadku 

rybocyklibu w celu oceny 

QTc w ok. 14 dniu 

pierwszego cyklu (+/- 7 

dni), na początku drugiego 

cyklu, a potem w 

zależności od wskazań 

klinicznych), 

j)  oznaczenie poziomu TSH i 

fT4 – tylko w przypadku 

leczenia 

pembrolizumabem. 

 

Badania wykonuje się: 

 przed każdym 

kolejnym cyklem 

leczenia (zgodnie z 

rytmem kolejnych 

cykli), a następnie nie 

rzadziej niż co 3 

miesiące - w czasie 

wyłącznego 

stosowania 

pertuzumabu i 

trastuzumabu, 

trastuzumabu w 

monoterapii lub 

trastuzumabu w 

skojarzeniu z 

inhibitorem aromatazy, 
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9) sprawność w stopniu 0-1 według kryteriów 

Zubroda-WHO lub ECOG; 

10) brak przeciwwskazań do stosowania 

pembrolizumabu i chemioterapii; 

11) nieobecność istotnych klinicznie i 

niekontrolowanych stosowanym postępowaniem 

farmakologicznym chorób współistniejących 

stanowiących przeciwwskazanie do leczenia; 

12) nieobecność aktywnych chorób 

autoimmunologicznych z wyłączeniem cukrzycy 

typu 1, niedoczynności tarczycy w trakcie 

suplementacji hormonalnej, łuszczycy i 

bielactwa; 

13) w przypadku współistnienia innych aktywnych 

nowotworów kwalifikacja do leczenia musi 

uwzględniać rokowanie związane ze 

współistniejącym nowotworem. 

Powyższe kryteria kwalifikacji muszą być spełnione 

łącznie. 

 

Ponadto do programu lekowego w zakresie leczenia 

okołooperacyjnego potrójnie ujemnego raka piersi 

kwalifikowani są również pacjenci wymagający 

kontynuacji leczenia, którzy byli leczeni substancjami 

czynnymi finansowanymi w programie lekowym w 

ramach innego sposobu finansowania terapii, za 

wyjątkiem trwających badań klinicznych tych leków, 

pod warunkiem, że w chwili rozpoczęcia leczenia 

spełniali kryteria kwalifikacji do programu lekowego. 

 

2. Leczenie przerzutowego raka piersi 

2.1. Leczenie przerzutowego, HER2-dodatniego 
raka piersi w programie obejmuje: 

2.1.1. leczenie przerzutowego raka piersi 

pertuzumabem w skojarzeniu z trastuzumabem i 

docetakselem (I linia leczenia przerzutowego raka 

piersi) 

albo 

2.1.2. leczenie przerzutowego raka piersi 

trastuzumabem (I lub kolejne linie leczenia 

przerzutowego raka piersi) 

albo 

2.1.3. leczenie przerzutowego raka piersi 

trastuzumabem emtanzyną (I lub II lub III linia 

leczenia przerzutowego raka piersi) 

albo 

2.1.4. leczenie przerzutowego raka piersi lapatynibem 

w skojarzeniu z kapecytabiną (I lub II lub III linia 

leczenia przerzutowego raka piersi) 

albo 

2.1.5. leczenie przerzutowego raka piersi tukatynibem 

w skojarzeniu z trastuzumabem i kapecytabiną (II, 

III lub IV linia leczenia przerzutowego raka piersi) 

albo 

2.1.6. leczenie przerzutowego raka piersi 

trastuzumabem derukstekanem (II lub III lub IV linia 

leczenia anty-HER2 przerzutowego raka piersi). 

 

 przed każdym cyklem 

leczenia – w przypadku 

leczenia 

trastuzumabem 

emtanzyną oraz 

trastuzumabem 

derukstekanem, 

 dodatkowo morfologia 

przed każdym 

podaniem paklitakselu 

– w przypadku leczenia 

trastuzumabem w 

skojarzeniu z 

paklitakselem, 

 co 2 tygodnie w trakcie 

2 pierwszych cykli 

leczenia, następnie na 

początku każdego z 4 

kolejnych cykli i 

następnie w zależności 

od wskazań 

klinicznych – w 

przypadku leczenia 

inhibitorami CDK 4/6, 

 badania oznaczone w 

ppkt a)-f) co 2 tygodnie 

w trakcie 2 pierwszych 

miesięcy leczenia, 

badanie oznaczone w 

ppkt g) co miesiąc w 

trakcie 2 pierwszych 

miesięcy, a następnie 

badania oznaczone w 

ppkt a)-g) 

wykonywane co 3 

miesiące - w przypadku 

leczenia alpelisybem, 

 morfologia co miesiąc 

lub w przypadku 

wskazań klinicznych, 

pozostałe badania nie 

rzadziej niż co 3 

miesiące - w przypadku 

leczenia talazoparybem 

oraz olaparybem, 

 przed każdym 

podaniem leczenia – w 

przypadku leczenia 

sacytuzumabem 

gowitekan, 

 podczas stosowania 

tukatynibu w 

skojarzeniu z 

trastuzumabem i 

kapecytabiną badania 

wykonuje przed 

każdym cyklem 

leczenia  

 przed każdym cyklem 

leczenia w przypadku 

stosowania 

pembrolizumabu – 

punkty a-e, 
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Kryteria kwalifikacji do leczenia przerzutowego raka 

piersi HER2-dodatniego: 

1) potwierdzony histologicznie inwazyjny rak 

piersi: 

a) uogólniony (IV stopień zaawansowania)  

lub 

b) miejscowo zaawansowany lub nawrotowy rak 

piersi, jeśli radykalne leczenie miejscowe 

(chirurgia, radioterapia) jest nieskuteczne lub 

trwale niemożliwe do zastosowania (III 

stopień zaawansowania); 

2) udokumentowana nadekspresja receptora HER2 

w komórkach raka inwazyjnego (wynik/3+/ w 

badaniu IHC) lub amplifikacja genu HER2 

(wynik /+/ w badaniu ISH); 

3) możliwa ocena odpowiedzi na leczenie zmian 

nowotworowych według aktualnej klasyfikacji 

RECIST; 

4) sprawność w stopniu 0-2 według kryteriów 

Zubroda-WHO lub ECOG; 

5) wartość LVEF co najmniej 50%; 

6) nieobecność istotnych klinicznie i 

niekontrolowanych stosowanym postępowaniem 

farmakologicznym chorób współwystępujących 

stanowiących przeciwwskazanie do leczenia; 

7) wykluczenie ciąży i okresu karmienia piersią; 

8) w przypadku współistnienia innych aktywnych 

nowotworów kwalifikacja do leczenia musi 

uwzględniać rokowanie związane ze 

współistniejącym nowotworem. 

Powyższe kryteria kwalifikacji muszą być spełnione 

łącznie. 

 

Ponadto do programu lekowego w zakresie leczenia 

przerzutowego, HER2-dodatniego raka piersi 

kwalifikowani są również pacjenci wymagający 

kontynuacji leczenia, którzy byli leczeni substancjami 

czynnymi finansowanymi w programie lekowym w 

ramach innego sposobu finansowania terapii, za 

wyjątkiem trwających badań klinicznych tych leków, 

pod warunkiem, że w chwili rozpoczęcia leczenia 

spełniali kryteria kwalifikacji do programu lekowego. 

 

2.2. Leczenie przerzutowego, HER2-ujemnego raka 
piersi w programie obejmuje: 

2.2.1. leczenie przerzutowego raka piersi inhibitorami 

CDK4/6 (abemacyklibem albo palbocyklibem albo 

rybocyklibem) w skojarzeniu z inhibitorem 

aromatazy (I lub II linia leczenia zaawansowanego 

raka piersi) 

albo 

2.2.2. leczenie przerzutowego raka piersi inhibitorami 

CDK 4/6 (abemacyklibem albo palbocyklibem albo 

rybocyklibem) w skojarzeniu z fulwestrantem (I 

linia zaawansowanego raka piersi -tylko w 

przypadku abemacyklibu lub rybocyklibu lub II linia 

leczenia zaawansowanego raka piersi) 

albo 

 nie rzadziej niż raz na 6 

tygodni w przypadku w 

leczenia przerzutowego 

raka piersi 

pembrolizumabem – 

punkt f oraz j; 

2) badania wykonywane w 

trzecim oraz szóstym miesiącu 

leczenia i następnie w 

przypadku wskazań 

klinicznych oraz po 

zakończeniu leczenia (4-6 

tygodni od podania ostatniej 

dawki) – nie dotyczy 

inhibitorów CDK4/6, 

alpelisybu, talazoparybu oraz 

olaparybu: 

a) EKG,  

b) ECHO, 

c) konsultacja kardiologiczna 

– w zależności od wskazań 

klinicznych, 

d) TK klatki piersiowej – w 

zależności od wskazań 

klinicznych lub 

podejrzenia 

śródmiąższowego 

zapalenia płuc; 

3) badania obrazowe 

wykonywane nie rzadziej niż 

co 3 miesiące (wybór metody 

w zależności od wyjściowej 

metody obrazowej): 

a) USG jamy brzusznej lub 

tomografia komputerowa 

jamy brzusznej lub 

tomografia komputerowa 

jamy brzusznej lub 

miednicy lub MR (w 

zależności od możliwości 

oceny wymiarów zmian), 

b) RTG lub tomografia 

komputerowa klatki 

piersiowej (w zależności 

od możliwości oceny 

wymiarów zmian), 

c) scyntygrafia kości lub inne 

badanie obrazowe (w 

zależności od sposobu 

oceny odpowiedzi na 

leczenie), 

d) odsetek hemoglobiny 

glikowanej HbA1c – tylko 

w przypadku alpelisybu, 

e) stężenie estradiolu, FSH i 

LH u chorych z brakiem 

miesiączki indukowanym 

chemioterapią lub 

stosowaniem analogów 

LHRH lub u chorych w 

okresie przed i 

okołomenopauzalnym – w 
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2.2.3. leczenie przerzutowego, hormonowrażliwego, 

HER2-ujemnego raka piersi z obecnością mutacji 

PIK3CA alpelisybem w skojarzeniu z fulwestrantem 

(I lub II linia leczenia zaawansowanego raka piersi) 

albo 

2.2.4. leczenie przerzutowego raka piersi w monoterapii 

inhibitorami PARP (talazoparybem albo 

olaparybem) chorych z obecnością mutacji 

germinalnych w genach BRCA1/2 (II lub III linia 

zaawansowanego hormonozależnego raka piersi). 

W programie istnieje jednorazowa możliwość 

zastosowania terapii lekowej z użyciem inhibitorów 

CDK4/6.  

 

Kryteria kwalifikacji do leczenia przerzutowego HER2-

ujemnego raka piersi: 

1) wiek 18 lat i powyżej; 

2) potwierdzony histologicznie zaawansowany rak 

piersi, tj.: 

a) rak piersi uogólniony (IV stopień 

zaawansowania) 

lub 

b) miejscowo zaawansowany, jeśli radykalne 

leczenie miejscowe (chirurgia, radioterapia) 

jest nieskuteczne lub niemożliwe do 

zastosowania (III stopień zaawansowania); 

3) udokumentowana ekspresja steroidowych 

receptorów hormonalnych ⩾1%;  

4)  udokumentowany brak nadekspresji receptora 

HER2 w komórkach raka (wynik /0 lub 1+/ w 

badaniu IHC) lub brak amplifikacji genu HER2 

(wynik /-/ w badaniu metodą hybrydyzacji in situ 

(ISH)); 

5) udokumentowana obecność mutacji genu 

PIK3CA – tylko w przypadku alpelisybu; 

6) udokumentowana obecność patogennej lub 

prawdopodobnie patogennej mutacji w genie 

BRCA1 lub w BRCA2 (germinalnej) – tylko w 

przypadku talazoparybu oraz olaparybu; 

7) możliwa ocena odpowiedzi na leczenie zmian 

nowotworowych według aktualnej klasyfikacji 

RECIST; 

8) stan:  

a) pomenopauzalny zdefiniowany jako (do 

wyboru jedna z poniższych opcji): 

 stan po obustronnym usunięciu jajników, 

 brak miesiączki przez ostatnie 12 m-cy 

(bez innych przyczyn), 

 brak miesiączki nie spełniający 

powyższych wymogów oraz 

pomenopauzalne stężenia estradiolu, FSH 

i LH, 

b) przed- lub okołomenopauzalny – wszystkie 

chore nie spełniające kryteriów stanu 

pomenopauzalnego (w takim przypadku 

hormonoterapię należy skojarzyć z agonistą 

hormonu uwalniającego hormon 

luteinizujący (LHRH)). 

przypadku leczenia 

inhibitorami CDK 4/6, 

f) tomografia komputerowa 

lub rezonans magnetyczny 

mózgu (jedynie chore z 

przerzutami w mózgu). 

g) ECHO serca (jedynie w 

przypadku 

pembrolizumabu); 

 

Badania wykonuje się: 

 nie rzadziej niż co 3 

miesiące – w 

przypadku leczenia 

talazoparybem oraz 

olaparybem, 

 nie rzadziej niż co 9 

tygodni oraz w 

ostatnim dniu 20 

tygodnia leczenia (+/- 7 

dni) – w przypadku 

leczenia 

sacytuzumabem 

gowitekanem, 

 nie rzadziej niż raz na 3 

miesiące (w zależności 

od wskazań 

klinicznych) – w 

przypadku leczenia 

pembrolizumabem. 

 

W celu monitorowania leczenia 

dopuszcza się wykonywanie innych 

badań obrazowych koniecznych do 

oceny zmian według aktualnych 

kryteriów RECIST w zależności od 

sytuacji klinicznej. 

 

Określenie odpowiedzi na leczenie 

powinno być wykonywane z 

wykorzystaniem metody identycznej 

wykorzystanej podczas 

kwalifikowania do leczenia. 

 

3. Monitorowanie programu 

1) gromadzenie w dokumentacji 

medycznej pacjenta danych 

dotyczących monitorowania 

leczenia i każdorazowe ich 

przedstawianie na żądanie 

kontrolerów Narodowego 

Funduszu Zdrowia; 

2) uzupełnienie danych zawartych 

w elektronicznym systemie 

monitorowania programów 

lekowych dostępnym za 

pomocą aplikacji internetowej 

udostępnionej przez OW NFZ, 

z częstotliwością zgodną z 
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Kryterium kwalifikacji tylko w przypadku 

zastosowania inhibitorów CDK4/6; 

9) kobiety w stanie pomenopauzalnym 

zdefiniowanym jako (do wyboru jedna z 

poniższych opcji): 

a) stan po obustronnym usunięciu jajników, 

b) brak miesiączki przez ostatnie 12 m-cy (bez 

innych przyczyn), 

c) brak miesiączki nie spełniający powyższych 

wymogów oraz pomenopauzalne stężenia 

estradiolu, FSH i LH, 

lub mężczyźni. 

Kryterium kwalifikacji tylko w przypadku 

zastosowania alpelisybu; 

10) sprawność w stopniu 0-2 według kryteriów 

Zubroda-WHO lub ECOG; 

11) nieobecność istotnych klinicznie i 

niekontrolowanych stosowanym postępowaniem 

farmakologicznym chorób współwystępujących 

stanowiących przeciwwskazanie do leczenia; 

12) w przypadku skojarzenia abemacyklibu lub 

palbocyklibu lub rybocyklibu z inhibitorem 

aromatazy: brak wcześniejszego leczenia 

systemowego z powodu zaawansowanego raka 

piersi (dopuszczalne jest wcześniejsze 

zastosowanie jednej linii chemioterapii u 

chorych w sytuacji – udokumentowanego 

wcześniej rzeczywistego zagrożenia 

niewydolności narządów miąższowych w 

następstwie masywnych przerzutów). 

Dopuszczalne leczenie 

przedoperacyjne/uzupełniające: 

a) inhibitorem aromatazy, o ile czas od 

zakończenia leczenia do nawrotu wynosi 

więcej niż 12 miesięcy  

albo  

b) leczenie tamoksyfenem niezależnie od czasu 

do wystąpienia nawrotu (także nawrót w 

trakcie hormonoterapii). 

Kryterium kwalifikacji tylko w przypadku 

zastosowania inhibitorów CDK4/6; 

13) w przypadku skojarzenia abemacyklibu lub 

palbocyklibu lub rybocyklibu z fulwestrantem: 

a) brak wcześniejszego leczenia systemowego z 

powodu zaawansowanego raka piersi – 

dotyczy jedynie rybocyklibu i abemacyklibu 

w skojarzeniu z fulwestrantem 

lub 

b) progresja raka piersi w trakcie lub w ciągu 12 

miesięcy od zakończenia hormonoterapii 

uzupełniającej inhibitorem aromatazy  

lub 

c) progresja raka piersi w trakcie lub w ciągu 1 

miesiąca od zakończenia hormonoterapii I 

rzutu. 

opisem programu oraz na 

zakończenie leczenia; 

3) w przypadku terapii z 

wykorzystaniem substancji 

czynnej sacytuzumab 

gowitekan przekazywanie za 

pośrednictwem rejestru SMPT 

danych dotyczących 

wskaźników efektywności 

terapii: 

a) śmiertelność – przeżycie 

całkowite (OS) tj. czas od 

daty podania pierwszej 

dawki leku do daty zgonu z 

jakiejkolwiek przyczyny – 

przeżycie całkowite z 

oczekiwaną medianą 11,8 

miesiąca, 

b) przeżycie bez progresji 

choroby (PFS) tj. czas od 

daty podania pierwszej 

dawki leku do daty 

pierwszej 

udokumentowanej 

progresji choroby lub 

zgonu z jakiejkolwiek 

przyczyny – przeżycie 

wolne od progresji z 

oczekiwaną medianą 4,8 

miesiąca, 

c) wskaźnik odpowiedzi 

obiektywnych (ORR) tj. 

odsetek pacjentów z 

odpowiedzią na leczenie w 

postaci pełnej odpowiedzi 

(CR) lub częściowej 

odpowiedzi (PR) – 

wskaźnik odpowiedzi 

obiektywnych z na 

oczekiwanym poziomie 

31%; 

4) przekazywanie informacji 

sprawozdawczo-

rozliczeniowych do NFZ: 

informacje przekazuje się do 

NFZ w formie papierowej lub 

w formie elektronicznej, 

zgodnie z wymaganiami 

opublikowanymi przez NFZ. 
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Dopuszczalne jest uprzednie stosowanie jednej 

linii chemioterapii z powodu zaawansowanego 

raka piersi (przed lub po hormonoterapii I rzutu). 

Kryterium kwalifikacji tylko w przypadku 

zastosowania inhibitorów CDK4/6; 

14) wykluczenie ciąży i okresu karmienia piersią; 

15) nieobecność masywnych przerzutów do 

narządów trzewnych, stanowiących 

bezpośrednie zagrożenie życia; 

16) nieobecność objawowych przerzutów w 

ośrodkowym układzie nerwowym lub cech 

progresji przerzutów w ośrodkowym układzie 

nerwowym u chorych po wcześniejszym 

leczeniu miejscowym (chirurgia, radioterapia); 

17) w przypadku współistnienia innych aktywnych 

nowotworów kwalifikacja do leczenia musi 

uwzględniać rokowanie związane ze 

współistniejącym nowotworem. 

Powyższe kryteria kwalifikacji muszą być spełnione 

łącznie.  

 

Ponadto do programu lekowego w zakresie leczenia 

przerzutowego, HER2-ujemnego raka piersi 

kwalifikowani są również pacjenci wymagający 

kontynuacji leczenia, którzy byli leczeni substancjami 

czynnymi finansowanymi w programie lekowym w 

ramach innego sposobu finansowania terapii, za 

wyjątkiem trwających badań klinicznych tych leków, 

pod warunkiem, że w chwili rozpoczęcia leczenia 

spełniali kryteria kwalifikacji do programu lekowego. 

 

Dodatkowo dla pacjentek, które rozpoczęły 

monoterapię fulwestrantem w 1 linii leczenia 

hormonalnego przed 01.09.2020 r., w przypadku 

progresji choroby, możliwe będzie zastosowanie terapii 

palbocyklibem lub rybocyklibem lub abemacyklibem w 

skojarzeniu z inhibitorem aromatazy.  

 

2.3. Leczenie przerzutowego potrójnie ujemnego 
raka piersi w programie obejmuje: 

2.3.1. leczenie przerzutowego lub miejscowo 

nieoperacyjnego, nawrotowego potrójnie ujemnego 

raka piersi z ekspresją PD-L1 pembrolizumabem w 

skojarzeniu z paklitakselem albo z gemcytabiną i 

karboplatyną (I linia leczenia TNBC) 

albo 

2.3.2. leczenie przerzutowego potrójnie ujemnego raka 

piersi w monoterapii talazoparybem albo 

olaparybem chorych z obecnością mutacji 

germinalnych w genach BRCA1/2 (I lub II lub III 

linia leczenia TNBC) 

albo 

2.3.3. leczenie przerzutowego potrójnie ujemnego raka 

piersi w monoterapii sacytuzumabem gowitekanem 

(II lub III lub IV linia leczenia TNBC). 

 

Kryteria kwalifikacji do leczenia przerzutowego 

potrójnie ujemnego raka piersi: 

1) wiek 18 lat i powyżej; 
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2) potwierdzony histologicznie zaawansowany rak 

piersi, tj.: 

a) rak piersi uogólniony (IV stopień 

zaawansowania) 

lub 

b) miejscowo zaawansowany, jeśli radykalne 

leczenie miejscowe (chirurgia, radioterapia) 

jest nieskuteczne lub niemożliwe do 

zastosowania (III stopień zaawansowania); 

3) histologicznie potwierdzony potrójnie ujemny rak 

piersi; 

4) udokumentowany brak ekspresja steroidowych 

receptorów hormonalnych ⩾1%;  

5)  udokumentowany brak nadekspresji receptora 

HER2 w komórkach raka (wynik /0 lub 1+/ w 

badaniu IHC) lub brak amplifikacji genu HER2 

(wynik /-/ w badaniu metodą hybrydyzacji in situ 

(ISH)); 

6) udokumentowana obecność patogennej lub 

prawdopodobnie patogennej mutacji w genie 

BRCA1 lub w BRCA2 (germinalnej) – tylko w 

przypadku talazoparybu oraz olaparybu; 

7) udokumentowana potwierdzona ekspresja PD-L1 

z CPS (combined positive score) ≥ 10 oznaczona 

zwalidowanym testem – tylko w przypadku 

pembrolizumabu; 

8) możliwa ocena odpowiedzi na leczenie zmian 

nowotworowych według aktualnej klasyfikacji 

RECIST; 

9) sprawność w stopniu 0-1 według kryteriów 

Zubroda-WHO lub ECOG; 

10) wykluczenie ciąży i okresu karmienia piersią; 

11) nieobecność masywnych przerzutów do 

narządów trzewnych, stanowiących 

bezpośrednie zagrożenie życia; 

12) nieobecność istotnych klinicznie i 

niekontrolowanych stosowanym postępowaniem 

farmakologicznym chorób współwystępujących 

stanowiących przeciwwskazanie do leczenia;  

13) nieobecność objawowych przerzutów w 

ośrodkowym układzie nerwowym lub cech 

progresji przerzutów w ośrodkowym układzie 

nerwowym u chorych po wcześniejszym 

leczeniu miejscowym (chirurgia, radioterapia); 

adekwatna wydolność narządowa określona na 

podstawie wyników badań laboratoryjnych krwi 

umożliwiająca w opinii lekarza prowadzącego 

bezpieczne rozpoczęcie terapii; 

14) w przypadku współistnienia innych aktywnych 

nowotworów kwalifikacja do leczenia musi 

uwzględniać rokowanie związane ze 

współistniejącym nowotworem. 

Powyższe kryteria kwalifikacji muszą być spełnione 

łącznie.  

 

Ponadto do programu lekowego w zakresie leczenia 

przerzutowego, potrójnie ujemnego raka piersi 

kwalifikowani są również pacjenci wymagający 

kontynuacji leczenia, którzy byli leczeni substancjami 

czynnymi finansowanymi w programie lekowym w 
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ramach innego sposobu finansowania terapii, za 

wyjątkiem trwających badań klinicznych tych leków, 

pod warunkiem, że w chwili rozpoczęcia leczenia 

spełniali kryteria kwalifikacji do programu lekowego. 

 

3. Kryteria wyłączenia z programu 

1) progresja choroby oceniona zgodnie z aktualnie 

obowiązującymi kryteriami RECIST; 

2) pogorszenie (istotne klinicznie) stanu pacjenta w 

związku z nowotworem bez progresji 

potwierdzonej w badaniu przedmiotowym lub 

obrazowym; 

3) wystąpienie toksyczności wymagającej 

zakończenia leczenia w opinii lekarza 

prowadzącego zgodnie z aktualną ChPL; 

4) obniżenie sprawności: 

a) do stopnia 2-4 według kryteriów Zubroda-

WHO lub ECOG– w przypadku leczenia 

wczesnego HER2-dodatniego raka piersi 

oraz potrójnie ujemnego raka piersi, 

b) do stopnia 3-4 według kryteriów Zubroda-

WHO lub ECOG– w przypadku leczenia 

przerzutowego HER2-ujemnego lub HER2-

dodatniego raka piersi; 

5) wystąpienie nadwrażliwości na lek, białko mysie 

lub substancję pomocniczą uniemożliwiające 

kontynuacje leczenia; 

6) pogorszenie jakości życia o istotnym znaczeniu 

według oceny lekarza; 

7) okres ciąży lub karmienia piersią – z wyjątkiem 

przypadków, w których lekarz wspólnie z 

Konsultantem Krajowym lub Konsultantem 

Wojewódzkim oceni, że ryzyko zastosowania 

terapii przeciwnowotworowej ma większą 

korzyść niż ryzyko i uzasadnione jest 

finansowanie terapii w programie w takim 

przypadku; 

8) brak współpracy lub nieprzestrzeganie zaleceń 

lekarskich, w tym zwłaszcza dotyczących 

okresowych badań kontrolnych oceniających 

skuteczność i bezpieczeństwo leczenia ze strony 

świadczeniobiorcy lub jego opiekunów 

prawnych. 

 

 

 


