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Dotyczy pisma znak WS.423.3.2025.ZZW.AZ

W odpowiedzi na pismo nr WS.423.3.2025.ZZW.AZ dotyczace minimalnych wymagan, jakie musza
spetnia¢ analizy dotgczone do wniosku o objecie refundacjg produktu leczniczego Kisqali
(ribociclibum), tabl. powl, 200 mg, 42 tabl, GTIN: 07613421186548 w ramach programu
lekowego B.9. ,Leczenia chorych na raka piersi (ICD-10: C50)” przedstawiam odpowiedzi na
uwagi zawarte w dokumencie:

I. W ramach aktualnosci przedstawionej dokumentacji:

1. Informacje zawarte w analizach nie sq aktualne na dzien ztoZenia wniosku (§ 3 Rozporzqdzenia):
a) Nieaktualna wersja dokumentu wytycznych klinicznych NCCN z 2024 r. (wersja czwarta) - na
dzien sktadania wniosku dostepny byt nowszy dokument (wersja szésta);

Odp.

Analiza problemu decyzyjnego (APD) ztozona wraz z wnioskiem o refundacje uwzgledniata opis
wytycznych NCCN aktualnych na dzien ztozenia wniosku (wersja szdésta 6.2024), co opisano w
Rozdz. 3, Tabela 26, str. 58. Ze wzgledéw redakcyjnych referencja nr 43 do ww. wytycznych nie
zostala zaktualizowana i odnosita sie do starszej, czwartej wersji dokumentu (4.2024).

Spis referencji (Rozdz. Bibliografia) w APD zostat zaktualizowany i poprawiony. Plik z APD zostat
przekazany wraz z niniejszym pismem.

Od dnia zlozenia wniosku refundacyjnego _ towarzystwa Kkliniczne

opublikowaty wytyczne praktyki Kklinicznej, ktore zalecaja rybocyklib w skojarzeniu z
inhibitorem aromatazy stosowane w leczeniu uzupeiniajgcym wczesnego raka piersi.

Wytyczne NCCN w wersji szdstej 2024 opisane w APD (Rozdz. 3.) s spdjne z ich najnowszg wersja
z 2025 roku (4.2025) opublikowang 17 kwietnia 2025 roku, a w ich ramach rybocyklib w leczeniu
adiuwantowym hormonowrazliwego raka piersi jest opcja zalecana i preferowang (najwyzsza
kategoria zalecen tj. 1.) u kwalifikujgcych sie pacjentéw [1].
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Ponadto terapia rybocyklibem dodanym do inhibitora aromatazy jest zalecana do stosowania
przez najnowsze wytyczne Arbeitsgemeinschaft Gynaekologische Onkologie (AGO)
opublikowane w 2025 roku [2]. Autorzy wytycznych oparli sie na wynikach badania NATALEE
wskazujacych, Ze stosowanie terapii rybocyklibem i inhibitorem aromatazy wigzato sie z istotnym
statystycznie wydtuzeniem przezycia wolnego od choroby inwazyjnej (iDFS) w poréwnaniu ze
stosowaniem inhibitora aromatazy(HR, 0,715; 95% CI, 0,609-0,840; p < 0.0001).

Podsumowanie wytycznych praktyki Kklinicznej, w tym najnowszych dokumentéw
opublikowanych po dacie zlozenia wniosku refundacyjnego ujeto w Aneksie A, na koncu
niniejszego pisma.

Na wysokie znaczenie terapeutyczne rybocyklibu stosowanego w leczeniu uzupeiniajagcym HR-
dodatniego, HER2-ujemnego raka piersi wskazujg roéwniez wyniki przeprowadzonej oceny
korzysci klinicznej z wykorzystaniem skali ESMO-MCBS. Rybocyklib dodany do hormonoterapii
uzyskat najwyzszy mozliwy wynik w skali ESMO-MCBS (A), co $wiadczy o jego bardzo wysokim
potencjalne terapeutycznym [3].

Zrédia:
1. National Comprehensive Cancer Network. (2024) NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN
Guidelines ®). Breast Cancer. Version 4.2025. Dostep:

https://www.nccn.org/professionals/physician_gls/pdf/breast.pdf

2. Park-Simon T-W, Miiller V, Albert U-S, Banys-Paluchowski M, Bartsch R, Bauerfeind I, Bjelic-Radisic V, Blohmer J-U,
Budach W, Dall P, Ditsch N, Fallenberg EM, Fasching PA, Fehm T, Friedrich M, i in. (2025) AGO Recommendations for
the Diagnosis and Treatment of Patients with Early Breast Cancer: Update 2025. Breast Care.

3. Ocena ESMO-MCBS dla rybocyklibu stosowanego w leczeniu adiuwantowym
https://www.esmo.org/guidelines/esmo-mcbs/esmo-mcbs-for-solid-tumours/esmo-mcbs-scorecards/scorecard-
468-1

b) brak aktualizacji danych dotyczqcych bezpieczeristwa — dane z baz VigiBase, FAERS, URPL,
EudraVigilance zostaly zebrane przez Whnioskodawce w paZzdzierniku 2024 r. i nie sq aktualne na
dzien ztozenia wniosku.

Odp.

Poszerzona analiza bezpieczenstwa zostata opracowana w pazdzierniku 2024 roku i zostata
zaktualizowana 27 stycznia 2025 roku. Analiza kliniczna (AKL) zloZona wraz z wnioskiem o
refundacje uwzgledniata aktualny na dzien 27 stycznia 2025 roku spis danych z baz VigiBase i
EudraVigilance (Rozdz. 7.2 Tabela 23. oraz Tabela 24., str. 48.). Ze wzgledéw redakcyjnych
referencje nr 78 i 79 do stron VigiBase i EudraVigilance nie zostaly zaktualizowane w zakresie
daty dostepu do ww. Zrédet danych. Spis referencji (Rozdz. Bibliografia) w AKL zostat
zaktualizowany i poprawiony. Plik z AKL zostat przekazany wraz z niniejszym pismem.

II. W ramach analizy klinicznej (AKL): Informacje na temat bezpieczeristwa skierowane do 0séb
wykonujgcych zawody medyczne pochodzqce w szczegdlnosci z nastepujgcych Zrddet: stron
internetowych Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw
Biobdjczych, Europejskiej Agencji Lekéw (European Medicines Agency) oraz agencji rejestracyjnej
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Stanéw Zjednoczonych Ameryki (Food and Drug Administration) nie sq aktualne na dzien ztoZenia
wniosku (§ 4 ust. 3 pkt 7 Rozporzqdzenia).

Odp.

Poszerzona analiza bezpieczenstwa zostata opracowana w pazdzierniku 2024 roku i zostata
zaktualizowana 27 stycznia 2025 roku. W ramach odpowiedzi na pismo nr
WS.423.3.2025.ZZW.AZ przeprowadzono aktualizacje AKL w zakresie komunikatow
bezpieczenstwa opublikowanych na stronach URPL, EMA i FDA do dnia zloZzenia wniosku
refundacyjnego W ramach tych prac odnaleziono i uzupelniono w
analizie klinicznej jeden dokument opublikowany przez URPL w dniu 29 stycznia 2025 rokuy,
zawierajacy komunikat do fachowych pracownikéw ochrony zdrowia dotyczacy zmiany
warunkow przechowywania i okresu wazno$ci dla produktu leczniczego Kisqali (rybocyklib).
Zrédto:

URPL, 29 stycznia 2025 roku, Kisqali (rybocyklib), 200 mg, tabletki powlekane: zmiana warunkéw przechowywania i
okresu waznoéci. Dostep: https://www.gov.pl/web/urpl/kisqali-rybocyklib-200-mg-tabletki-powlekane-zmiana-
warunkow-przechowywania-i-okresu-waznosci

IIl. W ramach analizy wptywu na budzet (BIA): Nie zatqczono dokumentu elektronicznego,
umozliwiajgcego powtorzenie wszystkich kalkulacji, w wyniku ktérych uzyskano przedstawione w
analizie oszacowania oraz prognozy (§ 6 ust. 1 pkt 10 Rozporzqdzenia).

Odp.

W pliku obliczeniowym analizy wszystkie dane wejSciowe wykorzystane w obliczeniach analizy
znajduja sie na arkuszach oznaczonych kolorem zielonym. W przypadku danych
zaimplementowanych z analizy ekonomicznej na arkuszach tych zaznaczono, w ktérym miejscu
modelu ekonomicznego mozna takie dane znaleZ¢. Wyb6r danych i ustawien do obliczen analizy
znajduje sie na arkuszu ‘Ustawienia’ oraz wyniki dla wybranych danych wej$Sciowych / ustawien
analizy znajdujg sie na arkuszu ‘Wyniki’. Ponadto aktualne dane wykorzystywane w obliczeniach
analizy sg widoczne na arkuszu ‘Parametry’.

IV. W ramach Zrédet informacji przedstawionej dokumentacji:

1.  Analizy nie zawierajq danych bibliograficznych wszystkich wykorzystanych publikacji, z
zachowaniem stopnia szczegétowosci umoZzliwiajgcego jednoznacznq identyfikacje kazdej z
wykorzystanych publikacji (§ 8 ust. 1 pkt Rozporzqdzenia).

Odp.
Analizy HTA zostaty zweryfikowane w zakresie poziomu szczegétowosci w spisach danych
bibliograficznych. Spis referencji (Rozdz. Bibliografia) zostaty zaktualizowane.

2. Analizy nie zawierajq wskazania danych osobowych autoréw niepublikowanych badan,
analiz, ekspertyz i opinii (§ 8 ust. 2 pkt Rozporzqdzenia).

Odp.
Dane osobowe autoréw badan ankietowych oraz uczestniczacych w nim ekspertéw nie zostaty
udostepnione przez firmy zajmujace sie wykonaniem badan.
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V. Pozostate uwagi

Z uwagi na aktualnie obowiqzujgce Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 19 marca 2025 r. w
sprawie wykazu refundowanych lekéw, Srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zZywieniowego oraz wyrobéw medycznych na 1 kwietnia 2025 r., zgodnie z ktérym finansowaniu ze
Srodkéw publicznych podlega produkt leczniczy Verzenios (abemaciclibum) we wskazaniu zbieznym
z wnioskowanym, prosze o uwzglednienie w analizach ww. opcji jako komparatora, w szczegdlnosci
w zakresie analizy wptywu na budzet.

Odp.

Na dzien ztozenia wniosku refundacyjnego dla produktu leczniczego Kisqali (29 stycznia 2025
roku), terapia uzupetniajgca (adiuwantowa) abemacyklibem nie byta objeta refundacja w Polsce.
Zatem zgodnie z zapisami Rozporzadzeniu Ministra Zdrowia z dnia 24 paZdziernika 2023 r. w
sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o
objecie refundacjg (...), abemacyklib formalnie nie stanowi komparatora dla wnioskowanej
interwencji.

Niemniej przychylajgc sie do prosby zawartej w piSmie nr WS.423.3.2025.ZZW.AZ uwzgledniono
leczenie abemacyklibem dodanym do hormonoterapii w ramach analizy wplywu na budzet.
Natomiast ponizej (Aneks B na dole niniejszego pisma) zawarto podsumowanie poréwnania
posredniego rybocyklibu i abemacyklibu dodanych do hormonoterapii w ramach leczenia
uzupetniajagcego wczesnego raka piersi.

W ramach uwzglednienia abemacyklibu w analizie wptywu na budzet (plik obliczeniowy wersja
2.0) dokonano uzupetnienia / modyfikacji modelu obliczeniowego analizy, polegajacej na:
e Arkusz ‘Ustawienia’:

o Populacja - dodano parametr okreslajacy, jaka cze$¢ pacjentéw z populacji
docelowej analizy kwalifikuje sie do leczenia adjuwantowego rybocyklibem oraz
abemacyklibem. Odpowiedni odsetek _) pochodzi z badania

o Rozpowszechnienie dla CDK 4/6 (leczenie adiuwantowe) w uzupetnionej analizie
okres$la udziaty leczenia adiuwantowego wczesnego raka piersi z wykorzystaniem
lekéw CDK 4/6:

* w scenariuszu istniejgcym sa to udzialy abemacyklibu (ABEMA+HTH) w
grupie chorych spetniajacych jednoczes$nie kryteria kwalifikacji do terapii
adiuwantowej Verzenios i Kisqali.

*  wscenariuszu nowym s3 to fgczne udziaty lekéw z grupy CDK 4/6 w catej
populacji docelowej analizy, ktére sg nastepnie przypisane do terapii
RBC+IA tam, gdzie jest to jedyna mozliwa terapia lub s3 dzielone pomiedzy
RBC+IA i ABEMA+HTH, tam gdzie mozna stosowal obie opcje
terapeutyczne. Dane okreslono na podstawie danych o udziatach nowych
terapii CDK 4/6 w leczeniu zaawansowanego raka piersi (udziaty
palbocyklibu przypisano do rybocyklibu).

o Pozostate parametry - dodano parametr dla dawkowania abemacyklibu w
leczeniu adiuwantowym.

e Arkusz ‘Parametry’ - dodano nowe zmienne (populacja koszty, udziaty).
e Arkusze danych (‘Populacja’, ‘Udziaty’, ‘Efektywnosci’, ‘Koszty’) zostaly uzupetnione o
dane konieczne do uwzglednienia dodatkowego komparatora. Dla terapii ABEMA+HTH:
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o krzywa czasu trwania leczenia abemacyklibem zaimplementowano z globalnego
modelu ekonomicznego (dane mozliwe do uzyskana po wtgczeniu dodatkowego
komparatora).

o pozostate dane dla efektywnosci ABEMA przyjeto _

o czesto$¢ wystepowania zdarzen niepozadanych dla ABEMA+HTH i koszt ich
leczenia przyjeto za globalnym modelem ekonomicznym.

o dawkowanie abemacyklibu przyjeto zgodnie z zapisami ChPL, wspo6tczynnik RDI
przyjeto z taka sama metodyka, jak w analizie ekonomicznej dla tego leku po
progresji do choroby zaawansowanej (przyjeta metodyka uwzglednia korekte RDI
z uwagi na rowny koszt mniejszej dawki ABEMA stosowanej w przypadku redukcji
dawki z wigzanej z wystepowaniem zdarzen niepozadanych).

o udziat innych lekéw stosowanych w ramach HTH dodanej do ABEMA przyjeto jak
w ocenionej przez AOTMiT analizie wptywu na budzet do ZLC 191/2024.

o wycene punktowa dla monitorowania terapii ABEMA+HTH w programie lekowym
przyjeto na podstawie projektu katalogu NFZ
(https://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/projekty-zarzadzen/projekt-
zarzadzenia-leczenie-szpitalne-programy-lekowe, 6915.html)

e (Cene abemacyklibu stosowanego w leczeniu adjuwantowym okre§lono na podstawie
danych z odnalezionych przetargéw na zakup lekéw od kwietnia 2025.

o Arkusz ‘Wyniki’ - sekcje wynikowe uzupeiniono o liczbe pacjentéw z populacji docelowej
analizy rozpoczynajgcych leczenie Verzenios + HTH (sekcja Populacja docelowa) oraz
wskazano wydatki na lek Verzenios w leczeniu adjuwantowym (sekcja Wydatki).

o Ukryte arkusze obliczeniowe (‘UstOpt’, ‘Obliczenia’) zostaly odpowiednio
zmodyfikowane.

e W analizie zatoZzono rozpoczecie refundacji Verzenios i Kisqali w eBC w tym samym
momencie, pomijajac fakt, iz Verzenios finansowany jest w tej populacji od kwietnia 2025.
Przyjete upraszczajgce zatozenie ze wzgledu na trwajacy proces refundacyjny dla
produktu Kisqali uznano za akceptowalne.

Wszystkie dane / zmienne, itp., ktére zostaly dodane, zostaly oznaczone odpowiednimi
przypisami, aby byta mozliwo$¢ ich identyfikacji przez Uzytkownika pliku obliczeniowego.

Jednoczesnie zwracam sie z proshq o przekazanie uzupetnionych dokumentow z analizami (w
formacie.docx) w wersji zawierajqgcej wskazanie informacji objetych tajemnicq przedsiebiorcy, wraz
z wersjq czarnq wilasciwq do publikacji w Biuletynie Informacji Publicznej AOTMiT.

Odp.

Wraz z niniejszym pismem przekazano APD i AKL (w formacie .docx i PDF) oraz BIA - plik Excel,
natomiast analizy w wersji zawierajacej wskazanie informacji objetych tajemnicg przedsiebiorcy,
wraz z wersjg czarng wiasciwa do publikacji w Biuletynie Informacji Publicznej AOTMIiT, a takze
bibliografia analiz HTA zostang przekazane odrebnie do 25 kwietnia 2025 roku.
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Aneks A. Podsumowanie wytycznych praktyki Kklinicznej dotyczacych terapii
uzupelniajacej raka piersi - aktualne na dzien 23 kwietnia 2025 roku

Tabela 1.

Wytyczne praktyki klinicznej dotyczqce adiuwantowej hormonoterapii i terapii celowanej u chorych z
HR+/HER2- wczesnym rakiem piersi

Wytyczne

HTH +/- CDK 4/6

Narodowy Instytut Onkologii
im. Marii Sktodowskiej-
Curie + NCCN 2024 [1]

PTOK 2020 [2]

AGO 2024 [3]

AGO 2022 [4]

AGO 2025 (aktualizacja) [5]

Przed menopauza:
o TMX (leczenie 5 lat) + supresja lub ablacja jajnikow + dalsze leczenie TMX (5-10 lat) lub IA
(jesli u pacjentki pojawita sie menopauza; 5 lat)
e |A (leczenie 5 lat) + supresja lub ablacja jajnikow + dalsze leczenie IA (3-5 lat)

Po menopauzie:
o TMX (leczenie 2-3 lat) + |A (az do 5 lat)
e TMX (4,56 lat) + IA (5 lat) lub TMX (kolejne 5 lat)
o |A (leczenie 5 lat) + IA (kolejne 3-5 lat)
e |A (leczenie 2-3 lat) + TMX (ukonczenie tacznie 5-letniej HTH)

Przed menopauza:

o TMX (leczenie 5-10 lat)

e |A + rbwnoczesna supresja jajnikow

e TMX + A (u pacjentek, u ktérych w trakcie leczenia doszio do potwierdzonej biochemicznie
menopauzy)

* Analogi GnRH + IA (jesli zla tolerancja TMX)

* Analogi GnRH (jesli zta tolerancja TMX i |1A)

* Analog GnRH w skojarzeniu z TMX / eksemestanem (pacjentka <35 lat, brak menopauzy
po uzupetniajacej CTH)

Po menopauzie:
e TMX lub TMX + 1A lub 1A

Przed menopauza:
o TMX (leczenie 5 lat — niskie ryzyko nawrotu choroby)
e Supresja jajnikow (2-5 lat) + TMX (5 lat)
e Supresja jajnikow + IA (5 lat)
« Monoterapia analogami GnRH (przeciwskazania do stosowania TMX)

Po menopauzie:
e TMX (leczenie 5 lat — niskie ryzyko nawrotu choroby)
e |A (leczenie 5 lat)
e 5-letnia HTH: TMX (2-3 lat) + IA (2-3 lata) lub IA (2-3 lata) i TMX (2-3 lata)
e HTH + abemacyklib (przez 2 lata)

Przed menopauza:

 TMX (leczenie 5 lat; opcjonalnie przedituzenie leczenia do 10 lat)

e Supresja jajnikoéw (w grupie z przeciwskazaniem do stosowania TMX z niskim ryzykiem
nawrotu choroby)

e Supresja jajnikow (2-5 lata) + TMX (5 lat; opcjonalnie mozliwos¢ przedtuzenia leczenia
TMX o +5 lat) lub 1A (5 lat)

o TMX (leczenie 5 lat) + letrozol (jesli u pacjentki po 5 latach leczenia wystapita menopauza;
2,5-5 lat)

Po menopauzie:
e 5-letnia HTH: TMX (2-3 lata) + |A (2-3 lata)
e Standardowa HTH + abemacyklib (przez 2 lata) lub olaparyb (przez 1 rok)

Wczesny rak piersi o wysokim ryzyku nawrotu zgodnie z kryteriami badan odpowiednio
NATALEE i monarchE: HTH + rybocyklib / abemacyklib
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Wytyczne HTH +/- CDK 4/6
Przed menopauza:
e Niskie ryzyko: TMX (leczenie 510 lat)
« Wysokie ryzyko: supresja jajnikow + TMX / IA (5 lat) lub TMX (10 lat)
AHS 2021a [6] Po menopauzie:

AHS 2025 (aktualizacja) [7]

ASCO 2021-2024 [8-10]

AWFM 2021 [11]

DGHO 2018 [12]

ESMO 2024 [13]

NICE 2024a [14]

NICE 2023b [15]

NICE 2022 [16]

o Niskie ryzyko: 1A (5 lat) lub TMX (2-3 lata) + IA (2-3 lata) lub TMX (10 lat)

o Wysokie ryzyko: IA (5 lat) lub TMX (2-3 lata) + IA (5 lat) lub TMX (5 lat) + IA (5 lat) lub TMX
(10 lat)

e Jesli konieczne, nalezy rozwazyc: IA (10 lat) lub TMX (2-3 lata) + IA (7-8 lat)

Woczesny rak piersi o wysokim ryzyku nawrotu: HTH + abemacyklib

W zaleceniach ujeto takze, Ze rybocyklib + HTH stanowi nowa opcje terapeutyczng dla
szerszej populacji pacjentow (w oparciu o badanie NATALEE)

e Wczesny rak piersi o wysokim ryzyku nawrotu: HTH + rybocyklib / abemacyklib

Przed menopauza:
o TMX (5 lat) + rozszerzenie o kolejne 5 lat, jesli obecne ryzyko nawrotu
e Supresja lub usuniecie jajnikow
e Supresja jajnikéw (analogi GnRH) lub usuniecie jajnikéw + TMX / A
« Inhibitor CDK 4/6 + supresja jajnikow + |A/fulwestrant (w zaleznosci od poprzedniej terapii)®

Po menopauzie:
 HTH powinna zawierac IA
 Inhibitor CDK 4/6 + |IA/fulwestrant

Przed menopauza:
e Stadium I/Il: TMX (leczenie 5 lat) lub TMX (leczenie 5 lat) + supresja jajnikow (5 lat)

e Stadium II/1ll: TMX (leczenie 5 lat) + supresja jajnikow (5 lat) lub eksemestan
(5 lat) + supresja jajnikow (5 lat)

Po menopauzie:
e |A (2-5 lat) + TMX (2-5 lat) lub TMX (2-5 lat) + 1A (2-5 lat)
e |A (5 lat) lub TMX (5-10 lat)

Przed menopauza:
e Luminalny rak A (stadium II-I1l) lub B (stadium I-IIl): TMX / IA + supresja jajnikow

Po menopauzie:
e TMX + 1A lub IA lub IA + TMX lub TMX

Stadium Il lub stadium Il o wysokim ryzyku :
e HTH + abemacyklib (przez 2 lata)

Stadium IlI lub stadium Il o wysokim ryzyku + testowanie w kierunku BRCA1/2:
e HTH + olaparyb (przez 1 rok)®

Przed menopauza:
e TMX * supresja jajnikow
Po menopauzie:
oA
e TMX (jesli niskie ryzyko nawrotu choroby)
e Rozszerzona HTH: TMX lub IA (5 lat)

Pacjenci o wysokim ryzyku nawrotu choroby z obecng mutacja BRCA1/2:
e HTH + olaparyb

Pacjenci o wysokim ryzyku nawrotu choroby
e HTH + abemacyklib
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Wytyczne HTH +/- CDK 4/6

Przed menopauza:
 TMX (leczenie 5 lat) + supresja lub ablacja jajnikow + dalsze leczenie TMX (510 lat) lub IA
(IA stosowane jesli u pacjentki pojawita sie menopauza; 5 lat)
* |A (leczenie 5 lat) + supresja lub ablacja jajnikow + dalsze leczenie 1A (3-5 lat)
e HTH + abemacyklib / rybocyklib u kwalifikujacych sie pacjentow

NCCN 2025 (wersja 4.) [17] Po menopauzie:
e TMX (leczenie 2-3 lat) + |A (az do 5 lat)
e TMX (4,5-6 lat) + IA (5 lat) lub TMX (kolejne 5 lat)
e |A (leczenie 5 lat) + IA (kolejne 3-5 lat)
® |A (leczenie 2-3 lat) + TMX (ukonczenie facznie 5-letniej HTH)
e HTH + abemacyklib / rybocyklib u kwalifikujacych sie pacjentow

e Stadium II: przedtuzona terapia (do 10 lat; szczegoélnie po zakoriczonym 5-letnim leczeniu
St.Gallen 2021 [18] TMX), 1A/ TMX + supresja jajnikow

e Stadium IlI: przediuzona terapia (do 10 lat HTH), IA / TMX + supresja jajnikow
CPT — karboplatyna; CTX — cyklofosfamid; DOX — doksorubicyna; DXL — docetaksel; EPI — epirubicyna; FU — fluorouracyl; G-CSF — czynnik wzrostu

kolonii granulocytéw; Gy — grey (jednostka dawki promieniowania); MTX — metotreksat; PXL — paklitaksel.
a) Szczegolnie zalecany.
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Rysunek 1.
Poréwnanie populacji badan NATALEE i monarchE
NATALEE
A
[ monarchE menarchE |

Stage Il

Incidence?* =50% =10%

NO N1 N2/3

Increasing risk of re

Figure 3. NATALEE and monarchE patient populations.

MNATALEE included patientswith N0 disease and a broader population of patients with stage Il and |Il disease than
menarchE. NATALEE inclusion is driven by anatomical staging. In monarchE, inclusion criteria restricted enrollment to
patients with node-positive disease: four or more positive axillary lymph nodes or one to three positive axillary lymph nodes
and either tumor size =5cm or histologic grade 3 [cohort 1) or one to three positive axillary lymph nodes, tumor grade <3,
tumor size <5cm, and Ki-47 score =20% (cohort 2).
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Figure 4. Comparison of NATALEE and monarchE populations.
AJCC, American Joint Committee on Cancer; G, grade; M, metastasis; N, node; NA, not applicable; T, tumor.
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