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1. Wstęp 

1.1. Cel analizy problemu decyzyjnego 

Celem analizy problemu decyzyjnego jest zaplanowanie procesu zmierzającego do przygotowania 

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

gowitekanu (produkt leczniczy Trodelvy®) w terapii dorosłych pacjentów z zaawansowanym 

HER2-ujemnym, hormonowrażliwym rakiem piersi.  

W ramach analizy problemu decyzyjnego uwzględniono następujące aspekty: 

1. opis problemu zdrowotnego, 

2. przedstawienie aktualnych standardów postępowania (practice guidelines) w omawianym 

wskazaniu w Polsce i na świecie, 

3. przedstawienie aktualnego statusu refundacyjnego opcji stosowanych w leczeniu raka piersi 

w Polsce, 

4. analizę rekomendacji dotyczących finansowania sacytuzumabu gowitekanu, 

5. opis aktualnej praktyki klinicznej leczenia raka piersi 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 analizy w kontekście niezaspokojonych 

potrzeb medycznych 

Rak piersi jest najczęściej diagnozowanym nowotworem złośliwym i stanowi drugą po raku płuca 

przyczynę zgonu z powodu nowotworów w Polsce. W 2020 roku rak piersi był rozpoznany u blisko 

25 tys. osób, a prawie 9 tys. pacjentów zmarło z powodu raka piersi [1, 2]. Rak piersi dotyka 

pacjentów w każdym wieku, także tych w wieku produkcyjnym, stanowiąc przez to duże obciążenie 

społeczno-ekonomiczne. W 2022 roku rak piersi stanowił pierwszy nowotwór złośliwy pod względem 

najwyższej liczby wydanych zaświadczeń lekarskich oraz liczby dni absencji chorobowej w Polsce [3]. 

Rak piersi wpływa negatywnie na jakość życia chorych, powodując uciążliwe fizyczne objawy jak 

zmęczenie lub ból, a także powodując szereg praktycznych i emocjonalnych wyzwań, z którymi muszą 

mierzyć się chorzy [4, 5]. 
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U chorych z lokalnie zaawansowanym lub przerzutowym hormonowrażliwym rakiem piersi (HR+) bez 

nadekspresji receptora ludzkiego naskórkowego czynnika wzrostu typu 2 (HER2-) postępowaniem 

terapeutycznym w pierwszej i drugiej linii leczenia jest hormonoterapia, realizowana najczęściej za 

pomocą inhibitorów aromatazy lub leczenie ukierunkowane molekularnie, złożone z inhibitora CDK 4/6 

w skojarzeniu z inhibitorem aromatazy lub fulwestrantem. Z kolei pacjenci z potwierdzonymi 

mutacjami w genach kierowani są na ścieżkę leczenia ukierunkowanego molekularnie na konkretny 

typ mutacji, np. leczenie alpelisybem w przypadku mutacji PIK3CA lub inhibitorami PARP w przypadku 

mutacji BRCA1/2. W kolejnych liniach leczenia systemowego u pacjentów, u których nie stwierdza się 

obecności ww. mutacji lub są po niepowodzeniu ww. leków celowanych jedyną opcją terapeutyczną 

refundowaną w Polsce i stosowaną w praktyce klinicznej jest jednolekowa chemioterapia, 

charakteryzująca się niską skutecznością, a także ze względu na towarzyszące jej stosowaniu 

zdarzenia niepożądane ograniczająca jakość życia pacjentów [6–14]. Istnieje zatem uzasadniona 

potrzeba poszerzenia dostępu do bardziej nowoczesnych i skutecznych terapii systemowych dla 

pacjentów z rakiem piersi po niepowodzeniu co najmniej dwóch wcześniejszych linii leczenia. 

Odpowiedzią na niezaspokojone potrzeby terapii pacjentów z rakiem piersi HR+ HER2- w trzeciej i 

kolejnych liniach leczenia systemowego jest zastosowanie zalecanych przez wytyczne praktyki 

klinicznej koniugatów przeciwciało-lek. Sacytuzumab gowitekan (produkt leczniczy Trodelvy®) 

jest jedynym lekiem, który zgodnie ze wskazaniem rejestracyjnym jest przeznaczony do 

leczenia nieresekcyjnego lub przerzutowego raka piersi HR+ HER2- u pacjentów, którzy 

wcześniej otrzymali terapię hormonalną i co najmniej dwie dodatkowe linie leczenia 

systemowego w zaawansowanej chorobie [15]. W przeciwieństwie do nierefundowanego w Polsce 

trastuzumabu derukstekanu, który zgodnie ze wskazaniem rejestracyjnym jest ograniczony wyłącznie 

do terapii pacjentów z rakiem piersi z niską ekspresją receptorów HER2 (HER2-low), sacytuzumab 

gowitekan jest lekiem możliwym do zastosowania w szerszej populacji chorych, dla których prócz 

chemioterapii nie ma dostępnej żadnej innej terapii systemowej (w tym także pacjentów z rakiem 

piersi HER2-low) [15, 16]. 

Sacytuzumab gowitekan jest lekiem posiadającym skuteczność udowodnioną w ramach 

randomizowanego badania klinicznego TROPiCS-02 w populacji pacjentów z rakiem piersi 

HR+ HER2- po niepowodzeniu co najmniej 2 linii chemioterapii systemowej (w tym taksanów), terapii 

hormonalnej oraz terapii z użyciem inhibitorów CDK 4/6. W badaniu TROPiCS-02 wykazano, że 

terapia sacytuzumabem gowitekanem w porównaniu z zastosowaniem chemioterapii standardowej w 

sposób istotny statystycznie wydłużyła przeżycie całkowite pacjentów (HR = 0,79 [0,65; 0,95]), a także 

przeżycie wolne od progresji choroby nowotworowej (HR = 0,65 [0,53; 0,81]), jak również istotnie 

statystycznie zwiększyła prawdopodobieństwo uzyskania ogólnej odpowiedzi na leczenie (21% vs 

14%, RR = 1,52 [1,05; 2,21]). W badaniu TROPiCS-02 wykazano ponadto, że profil bezpieczeństwa 

sacytuzumabu gowitekanu jest akceptowalny, a najczęściej pojawiającymi się zdarzeniami 

niepożądanymi pojawiającymi się u pacjentów leczonych sacytuzumabem gowitekanem były 

neutropenia oraz biegunka, które są zdarzeniami łatwymi do kontrolowania. Udowodniono także, że 

stosowanie sacytuzumabu gowitekanu w porównaniu ze standardową chemioterapią lepiej wpływa na 
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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 [19]. Rak piersi jest przypisany w Międzynarodowej Statystycznej 

Klasyfikacji Chorób i Problemów Zdrowotnych w wersji 10 (ICD-10; ang. International Statistical 

Classification of Diseases and Related Health Problems) do kodu C50 [19].  

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 31, 

Aneks A) [20, 21]. 

HORMONOWRAŻLIWY HER2-UJEMNY (HR+ HER2-) RAK PIERSI 

Hormonowrażliwy (HR+; ang. hormone receptor-positive) rak piersi bez nadekspresji receptora 

ludzkiego naskórkowego czynnika wzrostu typu 2 (HER2-, ang. Human Epidermal Growth Factor 

2-negative) to nowotwór charakteryzujący się: 

 obecnością receptorów hormonów steroidowych: 

o estrogenowego (ER) i/lub 

o progesteronowego (PgR), oraz  

 negatywnym statusem receptora HER2 tj. brakiem nadekspresji HER2 [6]. 

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 ER i receptorem 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 powstawania 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].  
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Białko kodowane przez gen HER2 jest transbłonowym receptorem o właściwości kinazy tyrozynowej. 

Poprzez działanie białka HER2 stymulowane są szlaki sygnalizacji komórkowej PI3K/Akt/mTOR. W 

prawidłowych komórkach występują 2 kopie genu HER2 – ich ekspresja 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 poznanie 

mechanizmu powstawania raka piersi poprzez nadekspresję HER2 umożliwiło stworzenie 

odpowiednich leków celowanych, które znacznie poprawiły rokowanie tej grupy pacjentów. Z drugiej 

strony brak nadekspresji receptorów białka HER2 uniemożliwia oddziaływanie na szlaki 

sygnalizacyjne indukowane poprzez ten typ receptorów [25, 26]. 

KLASYFIKACJA RAKA PIERSI 

Najczęściej stosowaną molekularną klasyfikacją raka piersi jest ta uwzględniająca stan wyżej 

opisanych receptorów hormonów steroidowych (HR+/HR-) tj. brak lub obecność ekspresji receptorów 

ER i PgR oraz brak lub obecność nadekspresji receptora HER2. Biorąc pod uwagę klasyfikację 

molekularną raka piersi dzieli się na 4 podtypy: 

 HR+ HER2+, 

 HR+ HER2- (stanowiący przedmiot niniejszej analizy), 

 HR- HER2+ oraz 

 HR- HER2- (potrójnie ujemny rak piersi) [6, 19]. 

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: 

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

o 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, 

o luminalne B – charakteryzujące się ekspresją genów receptorów hormonalnych (nie tak 

wysoką jak w przypadku typu A) oraz wysokim poziomem proliferacji komórkowej, 

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

 raki typu podstawnego „basal-like”, wywodzące się z komórek mioepitelialnych przewodów 

piersiowych, które charakteryzuje najczęściej brak obecności receptorów hormonalnych i 

nadekspresji HER2 [22, 23]. 

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) [6]. 
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generacji (NGS; ang. Next Generation Sequencing). Na badanie w kierunku nosicielstwa mutacji 

BRCA1/2 są kierowani najczęściej pacjenci, u których w rodzinie występowały przypadki raka piersi [6, 

48]. 

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:  

 cecha T – guz pierwotny,  

 cecha N – regionalne węzły chłonne, 

 cecha M – regionalne/odległe umiejscowienie przerzutów (Tabela 32) [6]. 

Określenie cech TNM umożliwia zaklasyfikowanie pacjenta do odpowiedniego stopnia 

zaawansowania anatomicznego nowotworu (Tabela 33). W efekcie wyróżnia się 5 głównych stadiów 

zaawansowania raka piersi: 

 stadium 0 (in situ), 

 stadium I (A i B) nazywane również stadium miejscowym, 

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

chłonnych), 

 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), 

 stadium IV nazywane stadium uogólnionym lub rozsianym (stadium z występowaniem 

przerzutów odległych) [49, 50]. 

2.5. Przebieg i rokowanie 

W początkowym okresie rak piersi może przebiegać bezobjawowo. Wraz z upływem czasu mogą 

pojawiać się objawy choroby obejmujące występowanie zmian i dolegliwości skórnych (Rysunek 5) 

[19]. 
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Pomimo, że co do zasady postacie luminalne raka piersi wiążą się z lepszym rokowaniem od 

nieluminalnych, w obrębie podtypu HR+ HER2- lepsze rokowanie wykazuje postać luminalna A, 

cechująca się dodatkowo niższym od innych podtypów ryzykiem nawrotu choroby (przerzuty 

występują u mniej niż 10% pacjentów). Postać luminalna B raka piersi HR+ HER2- wiąże się z 

agresywniejszym przebiegiem, a tym samym z wyższym ryzkiem nawrotu aniżeli w luminalnym A [51, 

52]. 

W badaniu Yang 2020 oceniano wpływ podtypów molekularnych raka piersi na przeżycie całkowite u 

ponad 300 tys. pacjentek z rakiem piersi. Wśród 15 tys. pacjentek z rakiem piersi w stadium 

przerzutowym najkrótszą średnią przeżycia całkowitego wykazano u pacjentek z potrójnie ujemnym 

rakiem piersi (18,5 mies.). Pacjentki z HR+ HER2- charakteryzowały się średnią przeżycia zbliżoną do 

wyników uzyskanych dla raka piersi HR- HER2+ (40,2 mies. vs 40,4 mies.). Najdłuższa średnia 

przeżycia całkowitego dotyczyła osób z podtypem HR+ HER2+ (46,0 mies.) (Wykres 4) [53]. 

Wykres 4.  
Przeżycie całkowite pacjentek w stadium przerzutowym raka piersi w zależności od podtypu histologicznego [53] 

 

Źródło grafiki: Yang 2020 [53]. 

Podobne zależności opisano w badaniu Howlader 2018, w którym wśród pacjentek z rakiem piersi w 

stadium przerzutowym najdłuższą średnią przeżycia całkowitego uzyskano u pacjentek z rakiem piersi 

HR+ HER2+, a najkrótszą u pacjentek z potrójnie ujemnym rakiem piersi (Wykres 5) [54]. 
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Wykres 5.  
Przeżycie całkowite pacjentek w stadium przerzutowym raka piersi w zależności od podtypu histologicznego [54] 

 
Źródło grafiki: Howlader 2018 [54]. 

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

nowotworu złośliwego piersi. Potwierdzają to wyniki badania obserwacyjnego Pogoda 2020 

przeprowadzonego w populacji 502 pacjentów z rakiem piersi leczonych chemioterapeutycznie w 

latach 2005–2008 w warszawskim Instytucie Onkologii im. Marii Skłodowskiej Curie. Spośród całej 

populacji u 124 osób występowały przypadki raka piersi lub 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), ryzyka zgonu z powodu nowotworu złośliwego piersi (p ≤0,333) oraz przeżycia od 

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

pacjentów z rakiem piersi 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 tej mutacji, nie wykazując znamiennych statystycznie różnic 

pomiędzy obiema grupami [56]. 

Przerzuty w przebiegu raka piersi HR+ HER2- najczęściej dotyczą węzłów chłonnych, kości, wątroby 

oraz płuc, a także mózgu [57, 58]. 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 (chemioterapii, leczenia operacyjnego przerzutów oraz radioterapii). 

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

obniżoną jakością życia. Rokowanie chorych na raka piersi z przerzutami do mózgu uzależnione jest 

od kilku czynników, w tym m.in. od cech molekularnych. Najgorzej rokują pacjenci z przerzutami do 

mózgu, u których występuje potrójnie ujemny rak piersi – ich przeżycie wynosi od 2 do 4 miesięcy. W 

przypadku raka piersi HR+ oraz HR- HER2+ przeżycie wynosi od 4 do 7 miesięcy [59, 60]. 
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2.6. Obciążenie społeczno-ekonomiczne 

Rak piersi to najczęstszy pod względem rozpowszechnienia i umieralności nowotwór złośliwy wśród 

kobiet, stąd też stanowi 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 mierzyć się z wieloma medycznymi, 

praktycznymi i emocjonalnymi wyzwaniami, 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 chemioterapią wypadanie włosów i zmiany w wyglądzie piersi (tj. blizny, 

mastektomia, nierówne piersi). Kobiety opisały wypadanie włosów jako „niszczące”, „wstydliwe”, 

„bardziej denerwujące niż się spodziewały” [4]. 

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 choroby, w tym najbardziej ból (p = 0,01) oraz zmęczenie (β = -0,44, 

p<0,001) [5] 

Z analizy dotyczącej kosztów jakie ponosi społeczeństwo polskie z powodu raka piersi wynika, że w 

2014 roku koszty pośrednie związane z rakiem piersi prawie 6-krotnie przewyższały koszty 

bezpośrednie (wydatki na leczenie raka piersi ponoszone przez NFZ). Wśród komponentów kosztów 

pośrednich największy udział miały koszty wynikające z niezdolności do pracy (Rysunek 6) [61]. 
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 leczenie adiuwantowe – leczenie wdrażane po zabiegu operacyjnym, które opiera się na 

zastosowaniu radioterapii, hormonoterapii lub chemioterapii [6]. 

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 [6, 62]. W ramach leczenia 

systemowego zaawansowanego raka piersi stosuje się kilka rodzajów leczenia w zależności od 

charakterystyki molekularnej nowotworu, w tym: 

 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, 

 leki ukierunkowane molekularnie (celowane) – ich celem jest zablokowanie szlaków 

sygnalizacyjnych powodujących nowotworzenie, wśród tego typu leków stosuje się: 

o 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, 

o leki działające na receptor HER2 i blokujące przekazywanie sygnału oraz zmniejszające 

proliferację komórek w nowotworach HER2+, tj. trastuzumab, lapatynib i pertuzumab, 

o inhibitory mechanistycznego celu dla rapamycyny odpowiedzialne za inhibicję kinazy mTOR, 

tj. ewerolimus, stosowane w hormonowrażliwym raku piersi, 

o inhibitory polimerazy poli-ADP-rybozy (PARP) stosowane u pacjentów z obecną mutacją 

BRCA1/2 (m.in. olaparyb lub talazoparyb), 

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

o inhibitory kinaz białkowych tyrozynowej receptora tropomiozynowego u pacjentów z 

obecnością fuzji genów receptorowej kinazy tyrozynowej (NTRK, ang. neurotrophic tyrosine 

receptor kinase), np. larotrektynib, entrektynib, 

o doustne selektywne degradatory receptora estrogenowego u pacjentów z mutacją w genie 

ESR1, tj. elacestrant, 

 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 u pacjentów z potrójnie ujemnym rakiem 

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

 chemioterapię – leczenie stosowane we wszystkich typach nowotworu piersi, przede wszystkim 

w przypadku nowotworów HR- [6, 63]. Przykładowe cytostatyki obejmują m.in.: 

o taksany np. paklitaksel, docetaksel, 

o antracykliny np. doksorubicyna, doksorubicyna liposomalna, epirubicyna, 

o pochodne platyny np. karboplatyna, cisplatyna, 

o antymetabolity np. kapecytabina, gemcytabina, 

o i inne, np. winorelbina, cyklofosfamid, etopozyd, fluorouracyl, ifosfamid, metotreksat, 

winkrystyna, erybulina [6, 64]. 
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 koniugaty dwóch rodzajów terapii celowanej i cytostatycznej – koniugaty przeciwciało-lek (ADC, 

ang. Antibody Drug Conjugate) stosowane w nowotworach HER2+ (trastuzumab emtanzyna) i 

raku piersi HR+ HER2- oraz HR- HER2- (sacytuzumab gowitekan, trastuzumab durekstekan). 

W przypadku raka piersi HR+ HER2- dostępny jest szereg opcji terapeutycznych, w tym także terapii 

celowanych, w tym w szczególności hormonoterapia i inhibitory CDK4/6. Ponadto w grę wchodzą 

również terapie skierowane do pacjentów z konkretnymi mutacjami, jak inhibitory PARP czy PIK3CA. 

Pierwszym lekiem z grupy ADC możliwym do zastosowania w leczeniu raka piersi HR+ HER2- 

jest produkt leczniczy Trodelvy® – sacytuzumab gowitekan (SAC), zarejestrowany w Europie w 

lipcu 2023 roku we wskazaniu: leczenie 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 [15].  

W randomizowanym badaniu klinicznym TROPiCS-02 udowodniono, że terapia SAC zastosowanym u 

pacjentów z rakiem piersi HR+ HER2- po niepowodzeniu co najmniej 2 linii chemioterapii systemowej 

(w tym taksanów), terapii hormonalnej oraz terapii z użyciem inhibitorów CDK 4/6 charakteryzuje się 

bardzo dobrą skutecznością. Wykazano, że terapia SAC w porównaniu z zastosowaniem 

chemioterapii standardowej w sposób istotny statystycznie wydłużyła przeżycie całkowite pacjentów 

(HR = 0,79 [0,65; 0,96]), a także przeżycie wolne od progresji choroby nowotworowej (HR = 0,66 

[0,53; 0,83]), jak również istotnie statystycznie zwiększyła prawdopodobieństwo uzyskania ogólnej 

odpowiedzi na leczenie (21% vs 14%, RR = 1,49 [1,03; 2,17], NNT = 15 [8; 176]). W badaniu 

TROPiCS-02 wykazano ponadto, że profil bezpieczeństwa SAC jest akceptowalny, a zdarzeniami 

niepożądanymi pojawiającymi się najczęściej u pacjentów leczonych SAC były neutropenia oraz 

biegunka, które są zdarzeniami łatwymi do kontrolowania. Stosowanie SAC w porównaniu ze 

standardową chemioterapią lepiej wpływało na utrzymanie dobrej jakości życia chorych mierzonej przy 

użyciu kwestionariuszy EORTC-QLQ-C30 i EQ-5D-5L [17, 18]. 

SAC jest koniugatem inhibitora topoizomerazy (metabolitu irynotekanu) z przeciwciałem anty-Trop12 

(Rysunek 8). 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 [6, 15, 65, 66]. 

 
2 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 8.  
Mechanizm działania SAC (opracowanie własne na podstawie [15, 67]) 
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2.8. Cele terapeutyczne i oceniane punkty końcowe 

Terapie stosowane w leczeniu nowotworów ocenia się pod względem skuteczności, bezpieczeństwa, 

a także wpływu na jakość życia pacjenta. Ocena skuteczności terapii onkologicznych przeprowadzana 

jest z wykorzystaniem punktów końcowych, które pozwalają na analizę korzyści wynikających z 

zastosowania terapii. 

Wśród punktów końcowych dotyczących przeżycia pacjentów ocenie podlegają: 

 przeżycie całkowite (OS; overall survival), definiowane jako czas od momentu randomizacji do 

momentu zgonu z jakiejkolwiek przyczyny [17]. 

Przy ocenie postępu choroby (progresji) ocenia się: 

 przeżycie wolne od progresji choroby (PFS, ang. progression free survival) obejmujące czas od 

momentu randomizacji do wystąpienia obiektywnej progresji choroby lub zgonu pacjenta z 

jakiejkolwiek przyczyny [17]. 

Wśród punktów końcowych dotyczących odpowiedzi na leczenie wyróżnia się: 

 ORR – overall response rate, odsetek ogólnej odpowiedzi na terapię będący sumą całkowitej 

oraz częściowej odpowiedzi na leczenie (CR + PR), 

 wskaźnik korzyści klinicznej – clinical benefit rate,; odsetek będący sumą całkowitej oraz 

częściowej odpowiedzi na leczenie oraz stabilnej choroby obserwowanej przez co najmniej 6 

miesięcy (CR + PR+ SDi przez ≥6 miesięcy), 

 TTR (time to response) – czas od randomizacji do wystąpienia odpowiedzi na leczenie, 

 DOR (duration of response) – czas trwania odpowiedzi na leczenie, mierzony od momentu 

uzyskania CR lub PR do czasu, gdy zostaje udokumentowany nawrót lub progresja choroby 

[17]. 

Ocena PFS i odpowiedzi na leczenie może być przeprowadzona przez badacza przeprowadzającego 

badanie lub niezależną, zaślepioną komisję [17]. 

Dokonanie obiektywnej oceny progresji oraz odpowiedzi na leczenie u pacjentów z nowotworem piersi 

przeprowadza się z wykorzystaniem klasyfikacji RECIST w wersji 1.1., stanowiącej zbiór kryteriów 

oceny odpowiedzi na leczenie w nowotworach litych, w tym kategorie odpowiedzi zmian mierzalnych 

(Tabela 15) [68]. 
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oznacza najgorszy wyobrażalny stan zdrowia, a 100 oznacza najlepszy wyobrażalny stan zdrowia. Z 

kolei drugi moduł ocenia takie parametry, jak: poruszanie się, samoobsługa, zdolność do 

wykonywania codziennych czynności, odczuwanie bólu lub dyskomfortu oraz odczuwanie niepokoju 

lub przygnębienia przy użyciu wskaźnika użyteczności UI (ang. utility index). Odpowiedzi na pytania 

zawarte w module 2. kwestionariusza udzielane są w 5-stopniowej skali (1 – brak problemów, 2 – 

niewielkie problemy lub niewielkie nasilenie, 3 – umiarkowane problemy lub umiarkowane nasilenie, 4 

– poważne problemy lub znaczne nasilenie, 5 – niemożność wykonywania czynności lub bardzo duże 

nasilenie) [73]. 

Jakość życia pacjentów można również mierzyć przy użyciu kwestionariusza PRO-CTCAE (ang. 

Patient-Reported Outcomes-Common Terminology Criteria for Adverse Events). Narzędzie to pozwala 

choremu na samodzielną ocenę nasilenia ciężkości lub częstotliwości występujących u niego zdarzeń 

niepożądanych związanych z leczeniem onkologicznym. Odpowiedzi na pytania zawarte w 

kwestionariuszu udzielane są w 5-stopniowej skali (1 – brak nasilenia/wcale/nigdy, 2 – 

łagodne/trochę/rzadko, 3 – umiarkowane/częściowo/czasami, 4 – silne/znacznie/często, 5 – bardzo 

silne/bardzo/prawie cały czas). W badaniu TROPiCS-02 ocenę jakości życia przedstawiono jako 

odsetki pacjentów, u których w trakcie leczenia nastąpiło nasilenie ciężkości lub częstotliwości 

wystąpienia poszczególnych zdarzeń niepożądanych do 3. lub 4. stopnia [74, 75]. 
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aromatazy), leków ukierunkowanych molekularnie (głównie inhibitorów CDK 4/6 w skojarzeniu z 

inhibitorem aromatazy lub fulwestrantem oraz terapii celowanych dedykowanych pacjentom z 

obecnością konkretnych mutacji np. PIK3CA lub BRCA1/2) [6–13]. 

Według najnowszych wytycznych praktyki klinicznej w przypadku obecności konkretnych mutacji 

w trzeciej oraz kolejnych liniach systemowego leczenia raka piersi HR+ HER2- zaleca się 

zastosowanie: 

 alpelisybu z fulwestrantem przy obecnej mutacji PIK3CA, 

 kapiwasertybu z fulwestrantem przy obecnej mutacji PIK3CA, AKT1 lub w genie PTEN, 

 elacestrantu przy obecnej mutacji w genie ESR1, 

 inhibitorów PARP przy obecnej mutacji BRCA1/2 (Tabela 17) [7–10, 77]. 

o ile nie zostały zastosowane na wcześniejszych liniach leczenia.  

W przypadku braku obecności mutacji determinujących wybór wyżej wymienionych terapii 

celowanych w trzeciej oraz kolejnych liniach systemowego leczenia raka piersi HR+ HER2-, 

preferowaną opcją leczenia jest zastosowanie koniugatów przeciwciało-lek (sacytuzumab 

gowitekan lub trastuzumab durekstekan) lub rzadziej chemioterapii (Tabela 17) [6–13]. 

Sacytuzumab gowitekan zaleca się stosować u pacjentów z zaawansowanym rakiem piersi 

HR+ HER2-, którzy otrzymali uprzednio terapię hormonalną, terapię z użyciem inhibitorów CDK4/6 

oraz co najmniej dwie linie chemioterapii. Zgodnie z algorytmem zawartym w najnowszych wytycznych 

ESMO 2023, sacytuzumab gowitekan może być także stosowany przez pacjentów z zaawansowanym 

rakiem piersi HER2-low3, po niepowodzeniu terapii z użyciem trastuzumabu derukstekanu (Rysunek 

9) [7–13]. Trastuzumab durekstekan jest opcją terapeutyczną wskazywaną do stosowania u 

pacjentów z zaawansowanym rakiem piersi HER2-low, którzy otrzymali uprzednio terapię hormonalną 

oraz co najmniej jedną linię chemioterapii [7–13]. 

W przypadku braku możliwości zastosowania terapii celowanych, wytyczne praktyki klinicznej w 

trzeciej oraz kolejnych liniach systemowego leczenia raka piersi HR+ HER2- zalecają 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 kryzys trzewny lub bezpośrednie 

zagrożenie życia; Tabela 17) [6–13]. 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 [10]. Z kolei pozostałe 

wytyczne praktyki klinicznej wskazują przede wszystkim na możliwość użycia docetakselu, 

doksorubicyny lub doksorubicyny liposomalnej, epirubicyny, erybuliny, kapecytabiny, paklitakselu, 

 
3 HER2-low tj. z niską ekspresją receptorów HER2 (wynik IHC 1+ lub 2+ oraz ISH-). 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 niniejszą analizą problemu decyzyjnego zidentyfikowano jedno badanie rejestracyjne 

III fazy (TROPiCS-02 [17]) dla sacytuzumabu gowitekanu (SAC) u chorych z uprzednio leczonym 

systemowo HR+ HER2- rakiem piersi, w którym w grupie kontrolnej  stosowano standardowe leczenie 

w postaci monochemioterapii z wykorzystaniem refundowanych w Polsce winorelbiny, gemcytabiny 

lub kapecytabiny, a także niefinansowanej w Polsce ze środków publicznych erybuliny. Dane 

dotyczące aktualnej praktyki klinicznej wskazują, że rzeczywiste spektrum terapii jest nieco szersze i 

oprócz wymienianych wyżej (winorelbiny, gemcytabiny oraz kapecytabiny) obejmuje także 

karboplatynę, doksorubicynę oraz taksany, natomiast ze względu na brak refundacji nie obejmuje 

erybuliny.  

Wobec powyższego w ramach wstępnej analizy klinicznej przeprowadzono ocenę czy komparator 

zastosowany w badaniu TROPiCS-02 pod względem skuteczności odpowiada warunkom polskim, w 

tym celu zdefiniowano dwa pytania badawcze. 

Pytanie 1: Czy istnieją różnice w skuteczności pomiędzy karboplatyną lub doksorubicyną a lekami 

stosowanymi w ramieniu kontrolnym badania TROPiCS-02?  

W powyższej ocenie nie uwzględniono taksanów, gdyż do badania TROPiCS-02 włączano pacjentów 

po niepowodzeniu terapii z użyciem taksanów. Nie byłoby więc zasadne poszukiwanie badań 

randomizowanych dla taksanów i porównywanie ich wyników z wynikami uzyskanymi w grupie 

kontrolnej badania TROPiCS-02. Wnioskowanie o skuteczności taksanów na podstawie takich 

porównań byłoby obarczone dużym ryzykiem błędu z uwagi na znaczną heterogeniczność populacji.  

Pytanie 2: Czy istnieją różnice w skuteczności pomiędzy erybuliną a lekami stosowanymi u pacjentów 

z rakiem piersi HR+ HER2- w ramach standardowej CTH w warunkach polskich? 

Rysunek 10.  
Interwencje stosowane w badaniu TROPiCS-02, w tym rozkład poszczególnych leków w ramieniu kontrolnym CTH [17] 

 



Sacytuzumab gowitekan (Trodelvy®) w terapii zaawansowanego, HER2-ujemnego hormonowrażliwego raka piersi 

 HTA Consulting 2025 (www.hta.pl) Strona 50 

6.2. Ocena skuteczności doksorubicyny i karboplatyny (pytanie 1.) 

6.2.1. Metodyka przeprowadzenia wstępnej analizy klinicznej 

W ramach wstępnej analizy klinicznej przeprowadzono dwa odrębne przeszukania baz informacji 

medycznej (PubMed, EMBASE, The Cochrane Library) oraz dodatkowych źródeł informacji (m.in. 

stron towarzystw onkologicznych ASCO, ESMO) w celu odnalezienia badań randomizowanych 

bezpośrednio porównujących karboplatynę (przeszukanie pierwsze) oraz doksorubicynę 

(przeszukanie drugie) z lekami chemioterapeutycznymi stosowanymi w ramieniu kontrolnym badania 

TROPiCS-02 w populacji pacjentów z lokalnie zaawansowanym lub przerzutowym rakiem piersi 

HR+ HER2-. Szczegółowe informacje na temat użytych słów kluczowych wraz z wynikami 

wyszukiwania przedstawiono w Aneksie (Aneks B). Poszukiwano również przeglądów 

systematycznych oraz wytycznych praktyki klinicznej.  

6.2.2. Wyniki wstępnej analizy klinicznej 

W wyniku przeszukań baz informacji medycznej oraz dodatkowych źródeł informacji naukowej nie 

odnaleziono badań randomizowanych przeprowadzonych w populacji pacjentów z rakiem piersi 

HR+ HER2- porównujących karboplatynę lub doksorubicynę względem leków stosowanych w 

ramieniu kontrolnym badania TROPiCS-02. W ramach analizy dostępnych przeglądów 

systematycznych również nie zidentyfikowano badań randomizowanych dotyczących monoterapii 

karboplatyną lub doksorubicyną w populacji docelowej. Jednocześnie wyniki dostępnych przeglądów 

wskazują, że ogólnie liczba badań w ramach których porównywano między sobą różne 

chemioterapeutyki w przerzutowym HER2- raku piersi jest ograniczona, a większość z nich wskazuje 

na brak różnic pomiędzy lekami [87–89].  

Podobne podejście prezentowane jest w wytycznych praktyki klinicznej, gdzie u pacjentów z rakiem 

piersi HR+ HER2- wskazuje się na zasadność sekwencyjnego stosowania jednolekowych schematów 

CTH, również nie wskazując konkretnych leków i pozostawiając decyzję o ich wyborze w zależności 

od indywidualnej sytuacji klinicznej pacjenta. Zgodnie z wytycznymi praktyki klinicznej, z uwagi na 

potencjalnie mniejszą toksyczność, preferowane jest stosowanie jednolekowej CTH w porównaniu ze 

schematami wielolekowymi. 

Potwierdzają to również wyniki badania z rzeczywistej praktyki klinicznej przeprowadzonego na grupie 

12 tys. pacjentów z rakiem piersi, w którym wyższą skuteczność uzyskano w przypadku stosowania 

jednolekowej CTH w porównaniu z wielolekowymi schematami. W cytowanym badaniu podkreślono, 

że brak jest randomizowanych badań klinicznych oceniających poszczególne chemioterapeutyki 

stosowane w leczeniu przerzutowego raka piersi [6, 7, 90, 91].  
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7.2. Interwencja 

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

zarejestrowanym dawkowaniem [15]. 

7.3. Komparatory 

 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 HR+ HER2- 

rakiem piersi, którzy otrzymali uprzednio terapię hormonalną oraz co najmniej dwie linie chemioterapii 

zalecają stosowanie SAC. Inną opcją terapeutyczną, zalecaną do stosowania u pacjentów z 

zaawansowanym rakiem piersi HER2-low, którzy otrzymali uprzednio terapię hormonalną oraz co 

najmniej jedną linię chemioterapii jest trastuzumab durekstekan, który nie jest w Polsce finansowany 

ze środków publicznych, a zatem nie stanowi komparatora.  

Inną, mniej preferowaną formą terapii pacjentów w trzeciej oraz kolejnych liniach systemowego 

leczenia raka piersi HR+ HER2- jest chemioterapia, w ramach której najczęściej stosowana jest 

monoterapia, m.in. kapecytabiną, erybuliną, winorelbiną, doksorubicyną, docetakselem czy 

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

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

z wynikami przeprowadzonych ankiet najczęściej w leczeniu zaawansowanego HR+ HER2- raka 

piersi w Polsce stosuje się        

      Z kolei wyniki dostępnych przeglądów systematycznych 

wskazują, że skuteczność ww. chemioterapeutyków uznaje się za zbliżoną i tak również traktowane 

są te terapie w wytycznych praktyki klinicznej. Wobec powyższego komparatorem w ramach analiz 

HTA powinna być chemioterapia standardowa złożona z ww. cytostatyków, która w praktyce klinicznej 

stanowi alternatywę terapeutyczną dla SAC (Rozdz. 8.2).  

W ramach przeprowadzonej wstępnej analizy klinicznej zidentyfikowano jedno badanie 

randomizowane TROPiCS-02 dla porównania SAC z 4 chemioterapeutykami stosowanymi w 

monoterapii – winorelbiną, gemcytabiną, kapecytabiną i erybuliną. W grupie kontrolnej nie stosowano 

innych dostępnych w Polsce cytostatyków, takich jak taksany, karboplatyna i doksorubicyna, 

natomiast u ok. 50% chorych stosowano lek nieobjęty refundacją w Polsce – erybulinę.  
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Niemniej w oparciu o wytyczne praktyki klinicznej oraz wyniki wstępnej analizy klinicznej, na potrzeby 

raportu HTA zasadne jest założenie, że efekty terapeutyczne uzyskane w grupie kontrolnej badania 

TROPiCS-02 odpowiadają efektom uzyskiwanym u pacjentów leczonych chemioterapią w warunkach 

polskich, a założenie to można uznać za podejście konserwatywne gdyż: 

 W świetle dostępnych dowodów naukowych brak jest podstaw do stwierdzenia różnic w 

efektywności klinicznej pomiędzy dostępnymi w Polsce chemioterapeutykami tj. WIN, GEN, CAP, 

PAK, DOC, NAB-PAK, DOX, KARB, a jednocześnie preparaty te stosowane w ramach interwencji 

złożonej  zdefiniowanej jako „wybór lekarza” okazały się mniej skuteczne od ERB.  

 Jednocześnie w innych badaniach z randomizacją wykazano, że ERB cechuje się porównywalną 

skutecznością do CAP (brak różnic względem PFS i OS) oraz nieco wyższą skutecznością od WIN 

(różnice względem PFS, brak różnic w OS). 

Wobec powyższego komparator złożony zastosowany w badaniu TROPiCS-02 w ok. 50% składa się z 

terapii odpowiadających skutecznością standardowi postępowania w warunkach polskich, a w 

pozostałych 50% z erybuliny, której skuteczność jest co najmniej nie gorsza od pozostałych 

stosowanych chemioterapii, stąd porównanie SAC względem standardowej terapii w oparciu o 

badanie TROPiCS-02 ma charakter konserwatywny (terapię wnioskowaną porównano z 

komparatorem o potencjalnie wyższej skuteczności niż skuteczność terapii stosowanych w polskiej 

praktyce klinicznej).  

W terapii HR+ HER2- raka piersi w Polsce prócz chemioterapii refundowane są także leki 

celowane/ukierunkowane molekularnie – inhibitory PARP, tj. talazoparyb lub olaparyb. 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. Według algorytmu 

postępowania terapeutycznego zgodnego z najnowszymi wytycznymi praktyki klinicznej (ESMO 2023) 

SAC jest terapią stosowaną po niepowodzeniu inhibitorów PARP we wcześniejszych liniach leczenia. 

U pacjentów z rakiem piersi 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, natomiast SAC rekomendowany 

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

olaparybu (badania EMBRACA oraz OlympiAD) w terapii zaawansowanego raka piersi populację 

stanowili pacjenci leczeni uprzednio mniejszą liczbą terapii niż w przypadku pacjentów z badania 

TROPiCS-02 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 

TROPiCS-02 pacjenci stosowali co najmniej dwa uprzednie schematy chemioterapii, a zakres 

wcześniejszych linii leczenia wynosił od 3 do 17 linii. Świadczy to o tym, że inhibitory PARP 

przeznaczone są do stosowania na wcześniejszym etapie leczenia raka piersi niż SAC, w związku z 

czym nie stanowią dla niego komparatora [8, 100, 101]. 
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7.4. Punkty końcowe 

 Przeżycie całkowite, 

 progresja choroby, 

 odpowiedź na leczenie i czas jej trwania, 

 bezpieczeństwo terapii, 

 jakość życia pacjentów. 

7.5. Metodyka badań 

 Badania kliniczne z randomizacją, 

 badania obserwacyjne (efektywności rzeczywistej), 

 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 [15]. 

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 [15]. 

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 [15]. 

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 [15]. 

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 [15]. 
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