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Wykaz skrótów 
AAP Octan abirateronu z prednizonem (z ang. Abiraterone Acetate + Prednisone) 

ACTH Hormon adrenokortykotropowy 

ADT Terapia deprywacji androgenów (ang. Androgen Deprivation Therapy) 

AEs Zdarzenia niepożądane (z ang. Adverse Events) 

AKTi Inhibitory AKT 

AlAT Aminotransferaza alaninowa 

AOTMiT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji 

APA Apalutamid 

APCCC Advanced Prostate Cancer Consensus Conference 

APD Analiza Problemu Decyzyjnego 

AR Receptor androgenowy (z ang. Androgen Receptor) 

ARPI/ 

ARPIs Inhibitory szlaku receptora androgenowego (z ang. Androgen Receptor Pathway Inhibitors) 

ASCO American Society of Clinical Oncology 

ASE Współczynnik standaryzowany wg standardowej populacji Europy 

AspAT Aminotransferaza asparaginianowa 

ASR Współczynnik standaryzowany wiekiem (z ang. Age-Standardized Rate) 

ASW Współczynnik standaryzowany wg standardowej populacji świata 

AUA American Urological Association 

AUC Pole pod krzywą zależności stężenia od czasu (z ang. Area Under the Curve) 

AWMSG All Wales Medicines Strategy Group 

AWTTC All Wales Therapeutics and Toxicology Centre 

BCRP Białko oporności raka piersi (z ang. Breast Cancer Resistance Protein) 

BPI-SF Brief Pain Inventory – Short Form (kwestionariusz oceny bólu) 

BRCA Gen podatności na raka piersi (z ang. Breast Cancer gene) 

BSC Najlepsze leczenie wspomagające (z ang. Best Supportive Care) 

CAB Całkowita blokada androgenowa 

CADTH Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health 

CDA-AMC Canada’s Drug Agency 

CeZ Centrum e-Zdrowia 
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CHMP Committee for Medicinal Products for Human Use 

CHMP Committee for Medicinal Products for Human Use 

ChPL Charakterystyka Produktu Leczniczego 

CI Przedział ufności (z ang. Confidence Interval) 

Cmax Maksymalne stężenie w osoczu 

CR Całkowita odpowiedź (z ang. Complete Response) 

CT Tomografia komputerowa (z ang. Computed Tomography) 

CYP Cytochrom P450 (np. CYP17, CYP3A4) 

DAR Darolutamid 

DCR Kontrola choroby (z ang. Disease Control Rate) 

DDR Odpowiedź na uszkodzenia DNA (z ang. DNA Damage Response) 

dMMR Niedobór naprawy niedopasowań (z ang. Mismatch Repair Deficient) 

DOC Docetaksel 

DoR Czas trwania odpowiedzi (z ang. Duration of Response) 

EANM European Association of Nuclear Medicine 

EAU European Association of Urology 

EBM Evidence Based Medicine 

EBRT Radioterapia z wiązek zewnętrznych (z ang. External Beam Radiotherapy) 

ECOG Skala sprawności Eastern Cooperative Oncology Group 

EMA Europejska Agencja ds. Leków (z ang. European Medicines Agency) 

ENZ Enzalutamid 

EORTC 

QLQ C30 
Kwestionariusz jakości życia EORTC 

EQ-5D-5L Kwestionariusz jakości życia EuroQol 

ESMO European Society for Medical Oncology 

ESMO-

MCBS 
ESMO Magnitude of Clinical Benefit Scale 

ESTRO European Society for Radiotherapy & Oncology 

ESUR European Society of Urogenital Radiology 

FACT-P Functional Assessment of Cancer Therapy – Prostate 

FDA Agencja ds. Żywności i Leków (z ang. Food And Drug Administration) 

G-CSF Czynnik stymulujący tworzenie kolonii granulocytów 
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GGN Górna granica normy 

GnRH Hormon uwalniający gonadotropinę 

GRADE Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation 

HAS Haute Autorite de Sante 

HR Hazard względny (z ang. Hazard Ratio) 

HR Wysokie ryzyko (z ang. High Risk) – uwaga: skrót o podwójnym znaczeniu w tekście 

HRQoL Jakość życia związana ze zdrowiem (z ang. Health-Related Quality of Life) 

HRR Naprawa poprzez rekombinację homologiczną (z ang. Homologous Recombination Repair) 

HSPC Wrażliwy na hormony rak gruczołu krokowego (z ang. Hormone-Sensitive Prostate Cancer) 

HTA Ocena Technologii Medycznych (z ang. Health Technology Assessment) 

HVD Choroba o dużej objętości (z ang. High-Volume Disease) 

ICD-10 
Międzynarodowa Statystyczna Klasyfikacja Chorób i Problemów Zdrowotnych (z ang. International 

Statistical Classification of Diseases and related Health Problems) 

IQWiG Institute fur Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen 

JGP Jednorodne Grupy Pacjentów 

LV / LVD Choroba o małej objętości (z ang. Low-Volume Disease) 

MCID Minimalna istotna różnica kliniczna (z ang. Minimal Clinically Important Difference) 

mCRPC 

Przerzutowy, oporny na kastrację rak gruczołu krokowego (z ang. Metastatic Castration-Resistant 

Prostate Cancer) 

mCSPC 

Przerzutowy, wrażliwy na kastrację rak gruczołu krokowego (z ang. Metastatic Castration-Sensitive 

Prostate Cancer) 

MDT Leczenie ukierunkowane na przerzuty (z ang. Metastasis-Directed Therapy) 

mHSPC 

Przerzutowy, wrażliwy na kastrację rak gruczołu krokowego (z ang. Metastatic Hormone-Sensitive 

Prostate Cancer) 

mPC Przerzutowy rak gruczołu krokowego (z ang. Metastatic Prostate Cancer) 

MR / MRI Rezonans magnetyczny 

MSI-H Niestabilność mikrosatelitarna wysokiego stopnia 

MZ Ministerstwo Zdrowia 

NCCN National Comprehensive Cancer Network 

NCI National Cancer Institute 

NCPE National Centre for Pharmacoeconomics 

NDx Nowo rozpoznany (ang. New Diagnosis / łac. De Novo) 

NEPC Neuroendokrynny rak gruczołu krokowego (z ang. Neuroendocrine Prostate Cancer) 
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NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia 

NGI Obrazowanie nowej generacji (z ang. Next-Generation Imaging) 

NHA Nowoczesne leki hormonalne (z ang. Novel Hormonal Agents) 

NICE National Institute for Health and Care Excellence 

NSAA Niesteroidowe antyandrogeny 

NYHA Skala niewydolności serca New York Heart Association 

ORR Ogólna odpowiedź na leczenie (z ang. Overall Response Rate) 

OS Przeżycie całkowite (z ang. Overall Survival) 

PARP Polimeraza poli(ADP-rybozy) 

PARPi Inhibitory PARP 

PBAC Pharmaceutical Benefits Advisory Committee 

PC Rak gruczołu krokowego (z ang. Prostate Cancer) 

PCWG Prostate Cancer Working Group  

PD Progresja choroby (z ang. Progressive Disease) 

PD-1 / PD-

L1 
Białko programowanej śmierci komórki 1 / Ligand 1 

PET Pozytonowa tomografia emisyjna 

PFS Przeżycie wolne od progresji (z ang. Progression-Free Survival) 

PFS2 Przeżycie wolne od drugiej progresji choroby  

PICOS 

Schemat określający kolejność analizy poszczególnych elementów badań: populacji, interwencji, 

punkty końcowe, rodzaj włączanych badań (z ang. Population, Intervention, Comparator, Outcome, Stu-

dies) 

PR Częściowa odpowiedź (z ang. Partial Response) 

PRO-

CTCAE Wyniki zgłaszane przez pacjentów wg CTCAE 

PSA Swoisty antygen sterczowy (z ang. Prostate-Specific Antigen) 

PSA DT Czas podwojenia PSA (z ang. PSA Doubling Time) 

PTAC Pharmacology and Therapeutics Advisory Committee 

PTOK Polskie Towarzystwo Onkologii Klinicznej 

PTU Polskie Towarzystwo Urologiczne 

QALY Lata życia skorygowane o jakość 

RCT Badanie kliniczne z randomizacją i grupą kontrolną (z ang. Randomized Controlled Trial) 

RECIST Kryteria oceny odpowiedzi w guzach litych 
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RP Prostatektomia radykalna 

rPFS Przeżycie wolne od progresji radiologicznej (z ang. Radiological Progression-Free Survival) 

RSS Instrument dzielenia ryzyka (z ang. Risk Sharing Scheme) 

RT Radioterapia 

RTG Rentgenografia 

SBRT Radioterapia stereotaktyczna 

SD Stabilizacja choroby (z ang. Stable Disease) 

SIOG International Society of Geriatric Oncology 

SMC Scottish Medicines Consortium 

SOC Standard postępowania (z ang. Standard of Care) 

TK Tomografia komputerowa 

TNM Klasyfikacja Tumor-Nodule-Metastasis 

TRUS USG przezodbytnicze (z ang. Transrectal Ultrasonography) 

TSP Czas do progresji objawów (z ang. Time to Symptom Progression) 

TTCR Czas do oporności na kastrację (z ang. Time-To-Castration Resistance) 

TTD Czas do pogorszenia (z ang. Time to Deterioration) 

TTNT Czas do kolejnej linii leczenia (z ang. Time-To-Next-Treatment) 

TTST Czas do rozpoczęcia kolejnej terapii przeciwnowotworowej (z ang. Time to Subsequent Therapy) 

UE Unia Europejska 

USG Ultrasonografia 

WHO Światowa Organizacja Zdrowia (z ang. World Health Organization) 

ZUS Zakład Ubezpieczeń Społecznych 
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Streszczenie 

Cel 

Celem opracowania jest zdefiniowanie sche-

matu PICOS i zaproponowanie kierunku oraz za-

kresu analiz: klinicznej, ekonomicznej, jak rów-

nież wpływu na system ochrony zdrowia, w 

związku z oceną zasadności finansowania nira-

parybu z octanem abirateronu (produkt leczni-

czy Akeega) w skojarzeniu z prednizonem lub 

prednizolonem i terapią deprywacji androge-

nów (ang. androgen deprivation therapy, ADT) 

w leczeniu dorosłych chorych na hormonowraż-

liwego raka gruczołu krokowego z przerzutami 

(mHSPC/ mCSPC, z ang. metastatic hormone-

sensitive prostate cancer/ metastatic castra-

tion-sensitive prostate cancer) i mutacjami ge-

nów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną), 

w ramach programu lekowego.  

Problem zdrowotny 

Rak gruczołu krokowego (PC; ICD-10: C61) to 

nowotwór złośliwy wywodzący się pierwotnie z 

obwodowej strefy gruczołu krokowego. Jest to 

jeden z najczęściej rozpoznawanych nowotwo-

rów u mężczyzn, zwłaszcza w wieku podeszłym 

(>50 r.ż.). W Polsce rak gruczołu krokowego sta-

nowi około 20% wszystkich nowotworów złośli-

wych u mężczyzn. Według danych Krajowego 

Rejestru Nowotworów w 2023 r. odnotowano 

23 710 nowych zachorowań (współczynnik su-

rowy 130,17/100 tys.) oraz 5 859 zgonów 

(współczynnik surowy 32,17/100 tys.).  

Przerzutowy rak gruczołu krokowego wrażliwy 

na kastrację (mHSPC) stanowi zaawansowaną 

postać choroby, w której komórki nowotwo-

rowe rozprzestrzeniły się poza gruczoł krokowy, 

przy jednoczesnym zachowaniu wrażliwości na 

interwencje obniżające stężenie androgenów. 

Częstość występowania mHSPC wśród chorych 

na PC wynosi do 15%, a choroba może mieć cha-

rakter de novo lub stanowić nawrót po wcze-

śniejszym leczeniu miejscowym. 

Patofizjologia mHSPC opiera się na nadekspresji 

funkcjonalnych receptorów androgenowych 

(AR), które indukują proliferację komórek no-

wotworowych. Szczególnie istotnym czynni-

kiem prognostycznym są mutacje w genach na-

prawy DNA poprzez rekombinację homolo-

giczną (HRR), a zwłaszcza mutacje BRCA1/2. 

Mutacje BRCA stwierdza się u około 10-15% 

chorych na mHSPC. Obecność tych mutacji 

wiąże się z agresywniejszym przebiegiem cho-

roby, szybszą progresją do stadium oporności 

na kastrację (mCRPC) oraz krótszym czasem 

przeżycia całkowitego (OS) i przeżycia wolnego 

od progresji radiologicznej (rPFS) w porównaniu 

do populacji bez tych mutacji. Mediana rPFS u 

pacjentów z mutacjami BRCA jest niemal dwu-

krotnie krótsza niż u pacjentów bez tej mutacji 

(13,6 vs 30,4 miesiąca). 

Choroba wiąże się z istotnym obciążeniem obja-

wowym (m.in. bóle kostne, problemy z mikcją) 

oraz pogorszeniem jakości życia, które ulega 

dalszej degradacji wraz z progresją do mCRPC. 

Analiza wpływu choroby na jakość życia 

(HRQoL) wskazuje, że u 4% do 26% chorych na 

mHSPC występują objawy bezpośrednio zwią-

zane z nowotworem i przerzutami, obejmujące 

zmęczenie, dysfunkcje układu moczowego oraz 

ból, co negatywnie wpływa na codzienne funk-

cjonowanie. Istotnym aspektem jest również 

obciążenie psychiczne – w momencie diagnozy 

50% pacjentów zgłasza negatywne emocje, w 

tym lęk, depresję i frustrację.  
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W wymiarze ekonomicznym rak gruczołu kroko-

wego generuje znaczące koszty bezpośrednie i 

pośrednie. Należy podkreślić, że pacjenci z mu-

tacjami BRCA1/2 charakteryzują się szybszą 

progresją do mCRPC, którego leczenie wiąże się 

ze znacznie wyższym wykorzystaniem zasobów 

i kosztami niż w etapie mHSPC. Choroba gene-

ruje również wysokie koszty pośrednie wynika-

jące z utraty produktywności. 

Praktyka kliniczna  

Leczenie mHSPC opiera się na chirurgicznej lub 

farmakologicznej kastracji (ADT), która stanowi 

fundament terapii. Aktualne wytyczne kliniczne 

zgodnie rekomendują, aby u pacjentów z 

mHSPC nie stosować monoterapii ADT, lecz łą-

czyć ją z nowoczesnymi lekami hormonalnymi 

(ARPI) lub chemioterapią. Zalecanym standar-

dem jest terapia podwójna (ADT + ARPI) lub w 

wybranych przypadkach (głównie choroba o du-

żej objętości) terapia potrójna (ADT + ARPI + do-

cetaksel). 

Mimo dostępności tych terapii, dane z praktyki 

klinicznej wskazują na gorsze rokowanie pacjen-

tów z mutacjami BRCA leczonych standardo-

wymi schematami opartymi na ARPI. Dodat-

kowo, w kontekście terapii skojarzonych, wyso-

kie obciążenie tabletkowe (ang. pill burden) 

wiąże się z obniżeniem satysfakcji z leczenia i 

gorszą adherencją, co stanowi dodatkowe wy-

zwanie w utrzymaniu jakości życia chorych. 

Analiza przebiegu klinicznego u chorych na 

mHSPC potwierdza, że mutacje w genach BRCA 

determinują szczególnie niekorzystny fenotyp 

choroby, charakteryzujący się opornością na 

standardowe leczenie hormonalne oraz szybką 

progresją. W tej subpopulacji mediana OS jest 

dramatycznie krótsza i wynosi 26,2 miesiąca w 

porównaniu do 55,1 miesiąca u pacjentów bez 

mutacji (HR=2,69; 95% CI: 1,98; 3,64), co ozna-

cza ponad dwukrotny wzrost ryzyka zgonu. Co 

istotne, negatywny wpływ mutacji BRCA na ro-

kowanie jest niezależny od objętości choroby – 

znamienne różnice w przeżyciu obserwuje się 

zarówno w grupie high-volume, jak i low-vo-

lume. Nawet w przypadku choroby o małej ob-

jętości mediana czasu do progresji radiologicz-

nej (rPFS) u nosicieli mutacji BRCA wynosi zale-

dwie 16,8 miesiąca w porównaniu do 42,96 

miesiąca w grupie non-BRCA. 

Pacjenci z mutacjami BRCA znacznie szybciej 

tracą wrażliwość na leczenie hormonalne, prze-

chodząc w fazę oporności na kastrację, która 

wiąże się z gorszą jakością życia i wyższymi kosz-

tami opieki. Dane z rzeczywistej praktyki klinicz-

nej wskazują, że w ciągu 24 miesięcy od dia-

gnozy aż u 56,4% pacjentów z mutacjami BRCA 

odnotowuje się progresję do stanu oporności 

na kastrację, w porównaniu do 46,7% pacjen-

tów bez mutacji HRR. Mediana czasu do wystą-

pienia oporności na kastrację (TTCR) wynosi u 

nich 20,1 miesiąca wobec 28,1 miesiąca w po-

pulacji bez mutacji HRR, co skutkuje również 

skróceniem czasu do wdrożenia kolejnej linii le-

czenia (TTNT). Tak dynamiczna progresja cho-

roby u chorych z mutacjami BRCA implikuje ko-

nieczność wcześniejszego stosowania bardziej 

agresywnych i kosztownych terapii systemo-

wych, a także generuje wyższe obciążenie dla 

systemu opieki zdrowotnej związane z lecze-

niem powikłań zaawansowanego nowotworu 

(np. przerzutów kostnych). 

Niezaspokojone potrzeby zdrowotne 

Obecne metody leczenia mHSPC, obejmujące 

samą terapię ADT lub jej skojarzenie z inhibito-

rami szlaku receptora androgenowego (ARPI) 
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i/lub docetakselem, zapewniają ograniczone 

korzyści u pacjentów z mHSPC z mutacjami HRR, 

w tym mutacjami BRCA1/2. Żaden z obecnie do-

stępnych sposobów leczenia nie posiada udo-

wodnionej w badaniach klinicznych specyficznej 

skuteczności w podgrupach z mutacjami BRCA, 

a pacjenci ci charakteryzują się niekorzystnym 

rokowaniem i szybszą progresją do mCRPC 

mimo stosowania standardowych terapii. Co 

więcej, w chwili obecnej leczenie celowane 

ukierunkowane na mutacje BRCA jest dostępne 

dla chorych dopiero w stadium oporności na ka-

strację. 

Istnieje więc pilna potrzeba wdrożenia terapii 

celowanej, która wykorzystuje mechanizm le-

talności syntetycznej (poprzez inhibicję PARP) w 

komórkach z deficytem rekombinacji homolo-

gicznej. Terapia taka powinna opóźniać progre-

sję choroby, wydłużać przeżycie i utrzymywać 

jakość życia przy akceptowalnym profilu bezpie-

czeństwa. Odpowiedzią na te potrzeby jest za-

stosowanie leku Akeega, co potwierdzają wyniki 

badania AMPLITUDE, gdzie wykazano zna-

mienne wydłużenie rPFS w populacji z muta-

cjami BRCA. Dodatkowo, zastosowanie leku 

w postaci tabletki złożonej zmniejsza obciąże-

nie tabletkowe, co jest istotne dla adherencji 

i jakości życia pacjentów. 

Wartość kliniczną leku Akeega w pełni dostrze-

żono w wytycznych klinicznych:  

• eksperci EAU/EANM/ ESTRO/ 

ESUR/ISUP/SIOG pozycjonują ten sche-

mat jako jedyną rekomendowaną opcję 

terapeutyczną dla pacjentów z potwier-

dzonymi mutacjami somatycznymi lub 

germinalnymi w genach HRR, zalecając 

diagnostykę genetyczną już na samym 

początku ścieżki leczenia; 

• eksperci NCCN włączyli schemat skoja-

rzony z niraparybem do standardów 

opieki nad pacjentami z potwierdzoną 

mutacją BRCA2. 

Oceniana interwencja 

Akeega to złożony produkt leczniczy w postaci 

tabletki powlekanej, zawierający niraparyb (in-

hibitor PARP) oraz octan abirateronu (inhibitor 

biosyntezy androgenów). Mechanizm działania 

opiera się na synergii: octan abirateronu ha-

muje CYP17, obniżając poziom androgenów, co 

dodatkowo nasila zaburzenia naprawy DNA w 

komórkach nowotworowych i uwrażliwia je na 

działanie niraparybu (inhibitora PARP-1 i PARP-

2). Niraparyb indukuje śmierć komórek nowo-

tworowych z mutacjami BRCA poprzez mecha-

nizm letalności syntetycznej.  

29 stycznia 2026 r. CHMP przy EMA wydała opi-

nię o rozszerzeniu zakresu wskazań rejestracyj-

nych do stosowania w skojarzeniu z prednizo-

nem lub prednizolonem w skojarzeniu z terapią 

deprywacji androgenowej (ADT) w leczeniu do-

rosłych pacjentów z hormonowrażliwym rakiem 

gruczołu krokowego z przerzutami (mHSPC) i 

mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) 

somatyczną). Opinia ta została zatwierdzona 

decyzją Komisji Europejskiej dnia 5 marca 2026 

r. 

Wnioskowana interwencja polega na stosowa-

niu leku Akeega w dawce 200 mg niraparybu / 

1000 mg octanu abirateronu raz na dobę w sko-

jarzeniu z 5 mg prednizonu lub prednizolonu 

oraz kontynuacją kastracji farmakologicznej 

(ADT). 
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Dobór populacji docelowej 

Zgodnie z proponowanym brzmieniem wskaza-

nia rejestracyjnego oraz wnioskiem refundacyj-

nym, populację docelową stanowią dorośli pa-

cjenci (wiek ≥18 lat) z histologicznym rozpozna-

niem raka gruczołu krokowego z przerzutami w 

stadium wrażliwości na kastrację (mHSPC), u 

których stwierdzono obecność mutacji genów 

BRCA1/2 (zarodkowymi i/lub somatycznymi).  

Wnioskowana populacja docelowa dla pro-

duktu leczniczego Akeega obejmuje chorych 

spełniających kryteria włączenia wymienione 

poniżej. 

Ogólne kryteria kwalifikacji: 

1) histologiczne rozpoznanie raka gruczoło-

wego stercza; 

2) ukończony 18. rok życia; 

3) stan sprawności 0-2 według ECOG; 

4) adekwatna wydolność narządowa okre-

ślona na podstawie wyników badań labora-

toryjnych krwi zgodnie z zapisami aktualnej 

Charakterystyki Produktu Leczniczego 

(ChPL); 

5) brak przeciwwskazań do stosowania leku 

zgodnie z zapisami aktualnej ChPL; 

6) nieobecność schorzeń lub stanów stano-

wiących przeciwskazanie do zastosowania 

terapii; 

7) nieobecność innych nowotworów niekon-

trolowanych leczeniem; 

8) brak rozpoznania raka stercza z różnicowa-

niem neuroendokrynnym lub raka drobno-

komórkowego lub raka przewodowego. 

Szczegółowe kryteria kwalifikacji: 

1) stadium wrażliwości na kastrację; 

2) obecność przerzutów potwierdzona w ba-

daniu scyntygrafii kości lub przerzutów do 

tkanek miękkich w badaniach obrazowych 

(TK/MR); 

3) niestosowanie wcześniejszego leczenia in-

hibitorami PARP; 

4) niestosowanie wcześniejszego leczenia nie-

steroidowymi antyandrogenemi; 

5) niestosowanie wcześniejszego leczenia oc-

tanem abirateronu (z wyjątkiem pacjentów, 

którzy są już w trakcie takiego leczenia mak-

symalnie od 45 dni); 

6) niestosowanie wcześniejszego leczenia do-

cetakselem (z wyjątkiem chorych, którzy 

otrzymali ≤ 6 cykli tego leczenia, i w jego 

trakcie nie wystąpiła progresja choroby); 

7) obecność patogennej lub prawdopodobnie 

patogennej mutacji (germinalnej lub soma-

tycznej) w genie BRCA1 lub BRCA2. 

 

Tym samym zakres wnioskowanej populacji do-

celowej jest zgodny z zakresem proponowa-

nego wskazania rejestracyjnego. 

Dobór komparatorów 

W warunkach polskich we wnioskowanym 

wskazaniu finansowaniem objęte są apaluta-

mid, enzalutamid oraz darolutamid w skojarze-

niu z docetakselem jako terapie dodane do ADT. 

Leki te udostępniane są chorym na mHSPC bez 

względu na obecność lub brak obecności specy-

ficznych zmian molekularnych w ramach aktual-

nie obowiązującego programu lekowego „Le-

czenie chorych na raka gruczołu krokowego 
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(ICD-10: C61)” (załącznik B.56. do MZ 

18/12/2025). Terapie te stanowią standardowe 

postępowanie u chorych na mHSPC rekomen-

dowane wytycznymi klinicznymi (APPCC 2025, 

ASCO 2021, ASCO 2023, AUA 2023, EAU/EANM/ 

ESTRO/ ESUR/ISUP/SIOG 2026, ESMO 2026, 

NCCN 5.2026, PTOK/PTU 2024). W leczeniu 

mHSPC finansowany jest również octan abirate-

ronu + prednizon/prednizolon [AAP] + ADT. 

Również skojarzenie APP + ADT jest zalecane 

wytycznymi klinicznymi (APPCC 2025, ASCO 

2021, ASCO 2023, AUA 2023, EAU/EANM/ ES-

TRO/ ESUR/ISUP/SIOG 2026, ESMO 2026, NCCN 

5.2026, PTOK/PTU 2024).  

W ramach katalogu chemioterapii finansowa-

niem objęty jest również docetaksel. Należy jed-

nak wskazać, że skojarzenia docetakselu z octa-

nem abirateronu i prednizonem/prednizolo-

nem oraz ADT oraz docetakselu z ADT nie sta-

nowią właściwego komparatora dla produktu 

leczniczego Akeega. Wynika to z oczekiwanej 

praktyki klinicznej, której też odpowiada specy-

fika populacji włączonej do badania klinicznego. 

W badaniu AMPLITUDE część chorych otrzy-

mała już wcześniej leczenie docetakselem w ra-

mach standardowej opieki (w podgrupie z mu-

tacją BRCA1/2 odsetek ten wynosił 15,2% w 

grupie NIR+AAP oraz 16,8% w grupie kontrol-

nej; w populacji ITT odpowiednio: 15,6% vs 

16,1%). W tym kontekście, ze względu na se-

kwencję leczenia oraz profil chorych, schematy 

trójlekowy docetaksel +AAP + ADT (którego sku-

teczność reprezentuje właśnie podgrupa pa-

cjentów stosujących APP+ADT w AMPLITUDE, a 

którzy wcześniej otrzymali docetaksel) oraz 

dwulekowy docetaksel + ADT (chorzy wymaga-

jący w opinii lekarza zastosowania chemiotera-

pii mogą otrzymać to leczenie przed włącze-

niem niraparybu) nie stanowią właściwych kom-

paratorów dla ocenianej interwencji w analizo-

wanej populacji. 

Tym samym należy wskazać, że terapie apaluta-

midem + ADT lub enzalutamidem + ADT lub da-

rolutamidem w skojarzeniu z docetakselem + 

ADT lub octanem abirateronu + predni-

zon/prednizolon [AAP] + ADT stanowią wła-

ściwe komparatory dla ocenianej interwencji. 

 



 
15  
 

 

 
 
 
 
 

Akeega  
(niraparyb + octan abirateronu) 
 

w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w leczeniu dorosłych 
chorych na hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami 
(mHSPC/ mCSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną) 

ANALIZA 
PROBLEMU  
DECYZYJNEGO 
 



 
16  
 

 

 
 
 
 
 

Akeega  
(niraparyb + octan abirateronu) 
 

w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w leczeniu dorosłych 
chorych na hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami 
(mHSPC/ mCSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną) 

1 Cel opracowania 

Celem opracowania jest zdefiniowanie schematu PICOS i zaproponowanie kierunku oraz zakresu analiz: 

klinicznej, ekonomicznej, jak również wpływu na system ochrony zdrowia, w związku z oceną zasadności 

finansowania niraparybu z octanem abirateronu (produkt leczniczy Akeega) w skojarzeniu z prednizo-

nem lub prednizolonem i terapią deprywacji androgenów (ang. androgen deprivation therapy, ADT) 

w leczeniu dorosłych chorych na hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami (mHSPC/ 

mCSPC, z ang. metastatic hormone-sensitive prostate cancer/ metastatic castration-sensitive prostate 

cancer) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną), w ramach programu lekowego.  

2 Opis problemu zdrowotnego 

2.1 Rak gruczołu krokowego wrażliwy na kastrację (ICD-10: C61) 

Rak gruczołu krokowego (PC, z ang. prostate cancer) to nowotwór złośliwy wywodzący się pierwotnie 

z obwodowej strefy gruczołu krokowego. W Międzynarodowej Statystycznej Klasyfikacji Chorób i Pro-

blemów Zdrowotnych ICD-10 został opatrzony kodem C61 (ICD-10 2019), natomiast wg klasyfikacji ICD-

11 roku jest oznaczony kodem 2C82 (ICD-11 2026). 

Rak gruczołu krokowego wrażliwy na hormony (HSPC), w literaturze określany również jako rak wrażliwy 

na kastrację (CSPC) lub nowotwór hormonozależny, definiuje się jako stadium choroby, w którym proli-

feracja komórek nowotworowych pozostaje ściśle uzależniona od stymulacji szlaku sygnałowego recep-

tora androgenowego (AR) (NCI 2025, Piombino 2025).  

Przerzutowy hormonowrażliwy rak gruczołu krokowego (mHSPC) stanowi zaawansowaną formę HSPC, 

w której komórki nowotworowe rozprzestrzeniły się poza gruczoł krokowy, najczęściej do pozaregional-

nych węzłów chłonnych, kości lub innych narządów. mHSPC może pojawić się jako nawrót po wcześniej-

szym leczeniu miejscowym lub zostać wykryty już w stadium choroby przerzutowej (de novo), co jest 

istotne przy podejmowaniu decyzji dotyczących terapii systemowej (AUA 2023). 

W odniesieniu do mHSPC stosuje się również pojęcia choroby przerzutowej o dużym obciążeniu (high-

volume), którą definiuje się jako obecność przerzutów do narządów i/lub co najmniej czterech ognisk 

w kościach, z czego przynajmniej jedno znajduje się poza miednicą i kręgosłupem. Natomiast choroba 
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o małym obciążeniu (low-volume) obejmuje przypadki przerzutowe niespełniające tych kryteriów. Po-

dział ten pomaga w doborze leczenia mHSPC i wiąże się z rokowaniem (AUA 2023). 

2.2 Etiologia i patofizjologia 

Patofizjologia mHSPC opiera się na nadekspresji funkcjonalnych receptorów AR, które w obecności li-

gandów androgenowych – głównie testosteronu i dihydrotestosteronu (DHT) – indukują transkrypcję 

genów odpowiedzialnych za wzrost guza i przeżycie komórkowe. Z perspektywy farmakoekonomicznej 

i klinicznej, kluczową charakterystyką tej populacji jest zachowana wrażliwość na interwencje obniżające 

stężenie androgenów (NCI 2025). 

Wiązanie testosteronu i 5α-dihydrotestosteronu z AR indukuje wzrost i progresję guza poprzez homo-

dimeryzację AR oraz interakcję z białkami pomocniczymi, a w konsekwencji poprzez wiązanie AR z re-

gionami promotorowymi genów zaangażowanych w proliferację komórek i unikanie apoptozy. Jedno-

cześnie szybka, niegenomowa ścieżka sygnałowa, zapoczątkowana przez połączenie AR z substratami 

molekularnymi poza jądrem komórkowym, przyczynia się do proliferacji komórek poprzez aktywację 

szlaków MAPR/ERK i PI3K/AKT oraz poprzez wykluczanie innych receptorów steroidowych z jądra. Dla-

tego zmniejszenie stężenia androgenów w surowicy, osiągane przez kastrację lub terapię deprywacji 

androgenów (ADT), powoduje regresję guza poprzez oddziaływanie na AR (Piombino 2025). 

2.3 Obraz kliniczny 

U chorych na miejscowo lub regionalnie zaawansowanego PC zwykle nie obserwuje się wyraźnych ob-

jawów, a jeśli już występują, przypominają one symptomy towarzyszące łagodnemu rozrostowi tego 

gruczołu, takie jak częste oddawanie moczu, nykturia, naglące parcie, pieczenie podczas mikcji, uczucie 

niepełnego opróżnienia pęcherza czy osłabiony strumień moczu. Niekiedy może pojawić się krwinko-

mocz. W bardziej zaawansowanych stadiach choroby mogą rozwinąć się dolegliwości wynikające z prze-

rzutów, najczęściej bóle kostne (Krzakowski 2025). 

Badanie per rectum pozwala w wielu przypadkach wykryć guz umiejscowiony w tylnej lub bocznych czę-

ściach prostaty, choć 25-35% zmian pozostaje niewyczuwalnych. Charakterystyczne są asymetryczne 

stwardnienia lub zgrubienia, w przeciwieństwie do równomiernego powiększenia i gładkiej powierzchni 

gruczołu typowych dla łagodnego rozrostu (Krzakowski 2025). 
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2.4 Rozpoznanie 

Rozpoznanie raka gruczołu krokowego polega na przeprowadzeniu: 

• badań laboratoryjnych – stwierdzenie zwiększonego stężenia swoistego antygenu sterczowego 

(PSA, z ang. prostate-specific antigen) we krwi oraz zwiększony odsetek wolnego PSA (Krzakow-

ski 2025); 

• USG przezodbytniczego (TRUS, z ang. transrectal ultrasonography) – badanie umożliwiające 

uwidocznienie granicy i struktury wewnętrznej gruczołu krokowego; charakterystyczne dla raka 

są ogniska hipoechogeniczne w strefie obwodowej (Krzakowski 2025, PTOK/PTU 2024); uważa 

się jednak, że TRUS nie jest wiarygodną metodą wykrywania PC z uwagi na niewystarczającą 

czułości i niską specyficzność (PTOK/PTU 2024); 

• badania mikroskopowego – najczęściej stwierdza się raka gruczołowego (95%), oprócz tego wy-

stępują przypadki raka z nabłonka przejściowego części sterczowej cewki moczowej oraz nowo-

twory neuroendokrynne; obraz mikroskopowy zazwyczaj jest niejednorodny i zawiera obszary 

różniące się wyglądem komórek i architekturą tkanki. Złotym standardem diagnostycznym jest 

badanie histopatologiczne wycinków pochodzących z biopsji gruboigłowej wykonanej pod kon-

trolą TRUS (Krzakowski 2025). 

W celu oceny zaawansowania raka gruczołu krokowego przeprowadza się badanie per rectum, TRUS 

oraz tomografię komputerową jamy brzusznej i miednicy (Krzakowski 2025). W ostatnich latach nastąpił 

ogromny wzrost znaczenia badania rezonansu magnetycznego (MR, z ang. magnetic resonance ima-

ging), w diagnostyce PC (PTOK/PTU 2024). Celem wykluczenia przerzutów odległych należy poszerzyć 

diagnostykę o RTG klatki piersiowej (Krzakowski 2025) oraz scyntygrafię kości wykorzystaniem z dwu-

fosfonianu technetu 99mTc (PTOK/PTU 2024). W celu oceny klinicznego zaawansowania miejscowego 

raka gruczołu krokowego stosuje się klasyfikację TNM, która została przedstawiona w tabeli poniżej 

(Krzakowski 2025).  

Tabela 1. Uproszczona klasyfikacja kliniczna TNM zaawansowania miejscowego raka gruczołu kroko-
wego (rewizja 8. z 2017 r.) (Krzakowski 2025). 

Cecha Ocena kliniczna Opis 

T 
TX nie można ocenić guza pierwotnego 

T0 nie stwierdza się guza pierwotnego 
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Cecha Ocena kliniczna Opis 

T1 
guz klinicznie nieuchwytny (niewyczuwalny w badaniu per rectum, niewidoczny w badaniach  
obrazowych) 

T1a guz stwierdzony przypadkowo w badaniu histologicznym i zajmujący ≤ 5% usuniętej tkanki stercza 

T1b guz stwierdzony przypadkowo w badaniu histologicznym i zajmujący > 5% usuniętej tkanki stercza 

T1c 
guz (niewyczuwalny) rozpoznany na podstawie biopsji igłowej z jednego lub obu płatów gruczołu 
(np. wykonanej z powodu zwiększonego stężenia PSA) 

T2 guz wyczuwalny i ograniczony do gruczołu krokowego1 

T2a guz zajmuje nie więcej niż połowę jednego płata gruczołu krokowego 

T2b guz zajmuje więcej niż połowę jednego płata, ale nie zajmuje obu płatów gruczołu krokowego 

T2c guz zajmuje oba płaty gruczołu krokowego 

T3 guz przekracza torebkę gruczołu krokowego2 

T3a guz przekracza torebkę gruczoły krokowego (po jednej lub obu stronach) 

T3b guz nacieka pęcherzyk(i) nasienny(e) 

T4 
guz jest związany lub nacieka sąsiednie struktury inne niż pęcherzyki nasienne (np. zwieracz ze-
wnętrzny cewki moczowej, odbytnica, pęcherz moczowy, mięśnie dźwigacze i/lub ściana  
miednicy) 

N 

NX 
nie oceniano regionalnych węzłów chłonnych (nie pobierano wycinków z regionalnych węzłów 
chłonnych do badania histopatologicznego) 

N0 nie stwierdza się przerzutów w regionalnych węzłach chłonnych (w badaniu histopatologicznym) 

N1 stwierdza się przerzuty w regionalnych węzłach chłonnych  

M3 

M0 nie stwierdza się przerzutów odległych 

M1 stwierdza się przerzuty odległe 

M1a w pozaregionalnych węzłach chłonnych 

M1b w kościach 

M1c przerzuty odległe z towarzyszącymi przerzutami w kościach lub bez takich przerzutów 

1 w przypadku, gdy utkanie nowotworu w biopsji gruboigłowej stwierdzono w jednym lub obu płatach gruczołu krokowego, lecz guz nie 
jest wyczuwalny podczas badania per rectum nie jest widoczny w badaniach obrazowych, należy stwierdzić obecność cechy T1c; 

2 naciek wierzchołka gruczołu krokowego lub w obrębie torebki gruczołu krokowego (ale bez przerwania jej ciągłości) klasyfikuje się jako 
cechę T2 (a nie T3); 

3 jeśli stwierdza się przerzuty ≥ 1 miejscu – należy stosować najwyższą kategorię w obrębie cechy M (tj. pM1c). 

2.5 Epidemiologia 

W wyniku przeglądu literatury naukowej nie odnaleziono współczynników zapadalności (zachorowalno-

ści), chorobowości (rozpowszechnienia), ani umieralności odnoszących się bezpośrednio do zdefiniowa-

nej polskie populacji docelowej dla leku Akeega. Poniżej przedstawiono dane epidemiologiczne doty-

czące populacji zbliżonej do wnioskowanej. 
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Rak gruczołu krokowego 

Rak gruczołu krokowego stanowi jeden z najczęściej spotykanych raków u mężczyzn, szczególnie wśród 

pacjentów w wieku podeszłym (rozpoznawany jest głównie u mężczyzn powyżej 50 r.ż.) (Krzakowski 

2025).  

Świat 

Szacuje się, że na świecie jest około 1,5 miliona mężczyzn z rozpoznaniem raka gruczołu krokowego 

(dane z 2022 roku) (Bray 2024). Częstość występowania raka gruczołu krokowego na świecie różni się 

w zależności od regionu, a wskaźniki zapadalności osiągają najwyższe wartości w krajach rozwiniętych. 

Przykładowo najwyższą zapadalność odnotowywano w regionie Ameryki Północnej – 73,5 / 100 tys. 

(wskaźnik ASR względem populacji światowej) (GLOBOCAN 2022). W tabeli poniżej podsumowano od-

nalezione wskaźniki zapadalności na raka gruczołu krokowego na świecie.  

Tabela 2. Zapadalność na raka gruczołu krokowego na świecie (GLOBOCAN 2022). 

Region Liczba przypadków Wskaźnik surowy / 100 tys. 
Wskaźnik ASR (względem po-
pulacji światowej) / 100 tys. 

Europa 473 011 130,9 59,9 

Ameryka Północna 255 782 138,4 73,5 

Ameryka Łacińska i Karaiby 225 985 69,1 58,0 

Azja 386 424 16,3 12,6 

Oceania 23 602 107,8 71,9 

Afryka 103 050 14,7 30,3 

Ogółem 1 467 854 37,0 29,4 

Również śmiertelność z powodu tego rozpoznania jest zróżnicowana geograficznie. Umieralność w po-

pulacji globalnej w 2022 r. wynosiła 7,3 / 100 tys. osób (wskaźnik ASR względem populacji światowej) 

i była najwyższa w Afryce [17,3 / 100 tys. osób] a najniższa w Azji [3,8 /100 tys. osób] (GLOBOCAN 2022). 

W tabeli poniżej podsumowano odnalezione dane dotyczące umieralności z powodu raka gruczołu kro-

kowego. 

Tabela 3. Umieralność na raka gruczołu krokowego na świecie (GLOBOCAN 2022). 

Region Liczba zgonów Wskaźnik surowy / 100 tys. 
Wskaźnik ASR (względem po-
pulacji światowej) / 100 tys. 

Europa 115 182 31,9 11,2 

Ameryka Północna 39 605 21,4 8,3 
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Region Liczba zgonów Wskaźnik surowy / 100 tys. 
Wskaźnik ASR (względem po-
pulacji światowej) / 100 tys. 

Ameryka Łacińska i Karaiby 61 056 18,7 13,9 

Azja 120 485 5,1 3,8 

Oceania 5 358 24,5 11,5 

Afryka 55 744 7,9 17,3 

Ogółem 397 430 10,0 7,3 

5- letnia zachorowalność na raka gruczołu krokowego w skali globalnej wynosi 126,7 / 100 tys. (GLOBO-

CAN 2022). Dane dotyczące zachorowalności w podziale na regiony zebrano w tabeli poniżej. 

Tabela 4. Zachorowalność na raka gruczołu krokowego na świecie (GLOBOCAN 2022). 

Region 

1-roczna 3-letnia 5-letnia 

liczba 
zachorowań 

wskaźnik /  
100 tys. 

liczba 
zachorowań 

wskaźnik /  
100 tys. 

liczba 
zachorowań 

wskaźnik /  
100 tys. 

Europa 434 131 120,2 1 228 241 340,0 1 915 449 530,2 

Ameryka Północna 244 677 132,4 704 728 381,4 1 116 730 604,4 

Ameryka Łacińska i Karaiby 162 070 49,5 411 438 125,7 587 785 179,6 

Azja 293 331 12,4 764 856 32,2 1 116 947 47,0 

Oceania 23 082 105,4 65 531 299,2 102 583 468,4 

Afryka 55 135 7,8 137 763 19,6 193 684 27,6 

Ogółem 1 212 426 30,5 3 312 557 83,4 5 033 178 126,7 

Polska 

Rak gruczołu krokowego stanowi około 20% wszystkich nowotworów złośliwych u mężczyzn w Polsce 

(Krzakowski 2025).  

Zgodnie z danymi GBLOBOCAN z 2022 r. współczynnik zapadalności wynosił 56 / 100 tys., a współczynnik 

umieralności 17,3 / 100 tys. (oba wyrażone jako wskaźniki ASR względem populacji światowej). Z kolei - 

letnia zachorowalność na PC wyniosła 489,4 / 100 tys. (GLOBOCAN 2022). Wskaźniki te na tle innych 

państw Unii Europejskiej zilustrowano na wykresach poniżej. 
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Wykres 1. Zapadalność/ 100 tys. na raka gruczołu krokowego w Polsce i poszczególnych państwach UE 
(GLOBOCAN 2022). 

 

Wykres 2. Umieralność/ 100 tys. na raka gruczołu krokowego w Polsce i poszczególnych państwach UE 
(GLOBOCAN 2022). 
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Wykres 3. 5-letnia zachorowalność / 100 tys. na raka gruczołu krokowego w Polsce i poszczególnych 
państwach UE (GLOBOCAN 2022). 

 

Należy jednak podkreślić, że zgodnie z opinią prof. dr hab. med. Tomasza Szydełko, Konsultanta krajo-

wego w dziedzinie urologii „jedynym źródłem danych epidemiologicznych dotyczących nowotworów 

w Polsce jest Krajowy Rejestr Nowotworów. Nawet jednak w tym rejestrze nie ma danych określających 

stopień zaawansowania nowotworów” (AWA Cabazitaxel Ever Pharma 2022). 

Wg danych przedstawionych na portalu KRN (Krajowy Rejestr Nowotworów) w 2023 roku standaryzo-

wany wg populacji Europy współczynnik zachorowalności na powyższe schorzenie wynosił 

149,32/100 000, a współczynnik umieralności 46,66/100 000 (KRN 2025). Dane dotyczące zachorowal-

ności i umieralności na PC w Polsce w latach 2015-2023 zaprezentowano w tabeli poniżej. 

Tabela 5. Dane dotyczące liczby zachorowań i zgonów spowodowanych rozpoznaniem wg klasyfikacji 
ICD-10 C61 sprawozdane w Krajowym Rejestrze Nowotworów (KRN 2025). 

 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 

zachorowalność 

liczba przypadków 15 075 16 753 17 079 17 347 18 515 14 799 18 210 21 509 23 710 
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 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 

współczynnik surowy 81,02 90,11 91,88 93,35 99,71 79,77 99,16 117,66 130,17 

współczynnik standaryzowany wg wieku ASW 46,51 50,64 50,12 49,51 51,35 40,20 49,23 57,35 61,90 

współczynnik standaryzowany wg wieku ASE 111,97 121,36 120,55 118,64 123,78 95,35 119,14 138,49 149,32 

umieralność 

liczba zgonów 4 876 5 220 5 365 5 574 5 618 5 748 5 458 5 625 5 859 

współczynnik surowy 26,20 28,08 28,86 30,00 30,25 30,98 29,72 30,77 32,17 

współczynnik standaryzowany wg wieku ASW 13,39 13,82 13,81 14,01 13,76 13,62 13,14 13,3 13,46 

współczynnik standaryzowany wg wieku ASE 45,35 46,96 46,84 47,47 46,39 46,7 45,09 46,08 46,66 

ASE – standardowa populacja Europy (z ang. European Standard Population 2013); ASW – standardowa populacja świata (z ang. Age Standar-
dized World). 

Innym źródłem danych o zachorowaniach na PC są informacje Narodowego Funduszu Zdrowia doty-

czące: 

• liczby pacjentów z udzielonym w danym roku świadczeniem, które zostało sprawozdane do Na-

rodowego Funduszu Zdrowia (NFZ) z kodem rozpoznania głównego świadczenia wg klasyfikacji 

ICD-10 C61 zamieszczone na portalu Otwarte Dane (Otwarte Dane 2025)  

• dane sprawozdawane przez NFZ dotyczące liczby mężczyzn z rozpoznaniem głównym i/lub 

współistniejącym wg klasyfikacji ICD-10 C61 (uwzględniono dane na podstawie unikalnych nu-

merów PESEL, osobistych nr identyfikacyjnych osób uprawnionych do świadczeń opieki zdro-

wotnej, serii i nr paszportów oraz uwzględniono osoby, które nie posiadają zdefiniowanych nr 

identyfikacyjnych) opublikowane w AWA Cabazitaxel Ever Pharma 2022; 

• informacje pochodzące ze Zintegrowanego Modelu Analitycznego CeZ (data odcięcia: 

20.06.2025 r.) prezentujące liczbę pacjentów z rozpoznaniem wg kodu ICD-10 C61 (AWA Plu-

victo 2025). 

Dane te wskazuję, że w 2024 r. leczeniem z powodu PC objętych było 190 690-190 684 osób (AWA Plu-

victo 2025, Otwarte Dane 2025). 

Tabela 6. Dane dotyczące liczby pacjentów z udzielonym w danym roku świadczeniem, które zostało 
sprawozdane do Narodowego Funduszu Zdrowia z danym kodem rozpoznania wg klasyfikacji 
ICD-10 C61 (AWA Cabazitaxel Ever Pharma 2022, AWA Pluvicto 2025, Otwarte Dane 2025). 

Źródło 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 2024 2025* 

ICD-61: rozpoznania główne 

Otwarte Dane 
2025 

101 044 109 317 118 393 126 532 135 618 135 388 140 981 152 506 170 205 190 690 - 
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Źródło 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 2024 2025* 

AWA Pluvicto 
2025  

101 045 109 317 118 393 126 534 135 681 135 400 140 982 152 512 170 205 190 684 109 073 

ICD-10 C61: rozpoznania główne i współistniejące 

AWA Cabazitaxel 
Ever Pharma 

2022 
- - - 132 523 142 659 143 709 150 374 - - -  

* do 20.06.2025 r. 

Przerzutowy rak gruczołu krokowego wrażliwy na kastrację 

Częstość występowania mHSPC wśród chorych na PC wynosi do 15%, a wśród chorych na mPC około 

55% (de Velasco Oria de Rueda 2022, Sandhu 2023, Stock 2024, Stroomberg 2024).  

Badania wskazują, że u większości chorych na mHSPC występuje choroba o charakterze progresji pier-

wotnej (de Velasco Oria de Rueda 2022, Freedland 2021, SEER 2022). Wśród pacjentów z mHSPC nieco 

ponad połowa ma chorobę o dużej objętości. W badaniu retrospektywnym wykorzystującym bazę US 

Veterans Affairs Informatics and Computing Infrastructure identyfikowano dorosłych pacjentów, u któ-

rych odnotowano ≥1 kod ICD odpowiadający PC oraz rozpoznanie de novo mHSPC. W badaniu tym ob-

jętość choroby klasyfikowano jako dużą lub małą zgodnie z kryteriami badania CHAARTED (obecność 

przerzutów trzewnych i/lub ≥4 przerzutów kostnych, z co najmniej 1 przerzutem poza obrębem mied-

nicy i kręgosłupa). Łącznie, spośród zidentyfikowanych 380 chorych na de novo mHSPC 57% miało cho-

robę o dużej objętości, a 43% — chorobę o małej objętości (Freedland 2021). 

Mutacje HRR i mutacje BRCA1/2 

W oparciu o dane z badań klinicznych oraz obserwacje z rzeczywistej praktyki klinicznej szacuje się, że 

około 25-30% chorych na mHSPC obciążonych jest mutacjami HRR, a około 10-15% mutacjami BRCA1/2 

(Bilen 2025, Hage Chehade 2025, Olmos 2025, Wenzel 2025). Przykładowo w badaniu CAPTURE, gdzie 

ocenie podlegało 556 chorych na mHSPC mutacje HRR wykryto u 28,6% badanych. Pośród pacjentów 

z mutacjami HRR 12,4% wykazywało obecność mutacji BRCA1/2 (Olmos 2025). 

Zgodnie z wynikami prospektywnego badania PREVALENCE przeprowadzonego na próbie 14 598 pa-

cjentów, w tym 7 949 z mHSPC zmiany HRR+ (ATM, BRCA1, BRCA2, BRIP1, CDK12, CHEK2, FANCA, 

HDAC2, PALB2, RAD51B i RAD54L) odnotowano u 13,8% badanych, a mutacje BRCA u 5,4% badanych. 
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Spośród wszystkich pacjentów, u których stwierdzono mutacje HRR, 66% miało mutacje somatyczne (na 

podstawie testu z tkanki guza), a 41% — mutacje germinalne (na podstawie testu z próbki śliny lub krwi) 

(Sandhu 2023). 

2.6 Przebieg naturalny i rokowanie 

Po określeniu stopnia zaawansowania klinicznego konieczna jest analiza czynników prognostycznych. 

Wśród nich szczególne znaczenie ma wartość PSA – wykazano, że mężczyźni, u których stężenie PSA 

wynosi <1 ng/ml w wieku 40 lat oraz <2 ng/ml w wieku 60 lat, mają znacznie mniejsze ryzyko wystąpienia 

przerzutów lub zgonu z powodu raka prostaty w późniejszych dekadach życia (EAU/EANM/ ESTRO/ 

ESUR/ISUP/SIOG 2026). 

Równie ważna jest ocena rokowania na podstawie stopnia zaawansowania choroby oraz charakterystyki 

strukturalnej guza. Skala Gleasona opiera się na analizie histologicznej utkania nowotworu. Wynik uzy-

skuje się poprzez zsumowanie dwóch dominujących wzorców zróżnicowania, którym przypisuje się war-

tości od 1 (najmniejsza złośliwość histologiczna) do 5 (największa złośliwość). Łączny wynik mieści się 

w zakresie 2–10, a notacja 10 oznacza bardzo nisko zróżnicowany nowotwór o wysokim potencjale do 

naciekania i tworzenia przerzutów. Obecnie zapisuje się wynik jako pełne równanie, np. 2 + 5 = 7, co 

pozwala na dokładniejszą ocenę obrazu choroby (Eble 2004). 

W ostatnim czasie wprowadzono także nowy, zunifikowany system grupowania, zaakceptowany przez 

International Society of Urological Pathology (ISUP), w którym – ze względu na rzadkie stosowanie stopni 

2-5 – nie wyodrębnia się ich osobno (Humphrey 2016). 

Tabela 7. Grupy rokownicze wg skali Gleasona (Humphrey 2016). 

Suma Gleasona Stopień ISUP 

2-6 1 

7 (3 + 4) 2 

7 (4 + 3) 3 

8 (4 + 4; 3 + 5; 5 + 3) 4 

9-10 (4+5; 5+4; 5+5) 5 

Można wyodrębnić różne grupy chorych w zależności od stopnia ryzyka: 

• wysokie ryzyko – w przypadku choroby ograniczonej do narządu: PSA >20 ng/ml lub wynik 

Gleasona >7 (ISUP 4/5) albo stadium kliniczne T2c; natomiast w chorobie lokalnie 
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zaawansowanej: dowolny poziom PSA, dowolny wynik Gleasona (ISUP), stadium T3–T4 lub 

obecność przerzutów do węzłów chłonnych (N+); 

• ryzyko pośrednie – u pacjentów z chorobą ograniczoną: PSA 10–20 ng/ml lub Gleason 7 (ISUP 

2/3) lub stadium T2b; 

• niskie ryzyko – przy chorobie ograniczonej do stercza: PSA <10 ng/ml oraz Gleason <7 (ISUP 1) 

i stadium kliniczne T1 lub T2a (EAU/EANM/ ESTRO/ ESUR/ISUP/SIOG 2026). 

Szacuje się, że mediana przeżycia całkowitego u chorych na mHSPC wynosi od 2,4 do 6,2 lat u pacjentów 

z chorobą de novo oraz od 7,1 do 11,6 lat u pacjentów z pierwotnie progresywnym mHSPC (Finianos 

2017, Karim 2023, Wenzel 2024). Przykładowo standaryzowany 5-letni całkowity czas przeżycia wśród 

pacjentów z de novo mCSPC — z których wielu otrzymywało ADT w skojarzeniu z inhibitorami szlaku 

receptora androgenowego (ARPI) lub chemioterapię — w szwedzkim, populacyjnym badaniu kohorto-

wym prowadzonym w latach 2017–2020 wynosił 35%, co odpowiada średniemu przeżyciu 3,2 roku (od 

momentu rozpoznania mCSPC) (Corsini 2023). Ocenia się, że de novo mHSPC wiąże się z szybszą progre-

sją do mCRPC oraz krótszym całkowitym czasem przeżycia (OS) w porównaniu z pacjentami z pierwotnie 

progresywnym mHSPC (Finianos 2017, Wenzel 2024). W retrospektywnym badaniu jednoośrodkowym 

przeprowadzonym w Niemczech całkowity czas przeżycia wynosił 56 miesięcy u chorych na de novo 

mCSPC w porównaniu z 85 miesiącami u chorych na wtórnego mHSPC. Czas do rozwoju mCRPC wynosił 

odpowiednio 16 miesięcy vs 28 miesięcy (Wenzel 2024). 

W analizie ryzyka agresywnego przebiegu nowotworu istotne są także wyniki badań molekularnych. 

Szczególnie istotne wydają się zaburzenia/mutacje w obrębie mechanizmów naprawy DNA poprzez re-

kombinację homologiczną (HRR, z ang. homologous recombination repair). Chorzy na przerzutowego PC 

(mPC) z mutacjami w genach uczestniczących w szlaku HRR mogą mieć zmiany w jednym lub obu allelach 

danego genu, określane odpowiednio jako mutacje monoalleliczne lub bialleliczną. Mutacje germi-

nalne/zarodkowe są dziedziczone od rodziców i występują we wszystkich komórkach organizmu, nato-

miast mutacje somatyczne mogą gromadzić się w tkance guza po urodzeniu, w ciągu życia pacjenta, 

włącznie z okresem leczenia mPC (Cheng 2019). W konsekwencji mutacje germinalne HRR mogą być 

wykrywane w zdrowych komórkach w dowolnym momencie życia, podczas gdy mutacje somatyczne 

narastają wraz z postępem nowotworu i upływem czasu (Caffo 2018, Cheng 2019). U chorych na mHSPC 

wykrywa się wiele mutacji zlokalizowanych w genach zaangażowanych w szlak HRR (np. BRCA1/2, ATM, 

CDK12, CHEK2, FANCA, PALB2) (Castro 2024, Kappel 2022, Sandhu 2023). 
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Z literatury wynika, że zwłaszcza mutacje w genach BRCA1/2 podnoszą ryzyko zachorowania na PC – 

obecność mutacji BRCA2 zwiększa to ryzyko 2–6-krotnie, podczas gdy zależność między mutacjami 

BRCA1 a wzrostem ryzyka zachorowania jest mniej jednoznaczna (NCCN 5.2026). 

Analizy potwierdzają również gorsze rokowanie chorych na mHSPC z obecnością zaburzeń HRR. Czas do 

progresji choroby ocenianej radiologicznie (rPFS, z ang. radiographic progression-free survival) oraz 

przeżycie całkowite (OS, z ang. overall survival) były znamiennie krótsze w podgrupie HRR w porównaniu 

z podgrupą bez zmian HRR, odpowiednio 20,5 vs. 30,6 miesiąca, HR=1,6 (95% CI: 1,25; 2,04), p<0,001 

dla rPFS oraz 39,0 vs. 55,7 miesiąca, HR= 1,5 (95% CI: 1,15; 1,97), p=0,003 dla OS. Jeszcze wyraźniejsze 

różnice w przeżyciu zaobserwowano pomiędzy pacjentami z mutacjami BRCA porównywanymi wzglę-

dem chorych bez mutacji BRCA. Mediana rPFS wśród pacjentów z mutacjami BRCA wynosiła jedynie 

13,6 miesiąca vs. 30,4 miesiąca, HR=2,44 (95% CI: 1,80; 3,32), p<0,001 a dla OS 26,2 vs. 55,1 miesiąca, 

HR=2,69 (95% CI: 1,98; 3,64), p<0,001. Znamienne różnice, wskazujące na gorsze rokowanie pacjentów 

z mutacjami BRCA obserwowano również w podgrupach chorych z chorobą o dużej i małej objętości 

(Olmos 2025). Dane te podsumowuje tabela poniżej. 

Tabela 8. Rokowanie chorych na mHSCPC zależnie od obecności mutacji BRCA i objętości choroby (Ol-
mos 2025). 

 Wszyscy pacjenci High-volume Low-volume 

 
Z mutacją BRCA  

(n=69) 
Bez mutacji 

BRCA (n=487) 
BRCA  

(n=42) 
Non-BRCA 

(n=264) 
BRCA  

(n=27) 
Non-BRCA 

(n=223) 

rPFS [miesiące] 

mediana (95% CI) 
13,56  

(12,36; 19,32) 
30,36  

(27,24; 34,66) 
12,84  

(11,16; 16,08) 
21,84  

(18,96; 28,56) 
16,80  

(13,08; 28,80) 
42,96 

 (34,68; 54,72) 

HR (95% CI) 2,44 (1,80; 3,32); p<0,001 2,07 (1,42; 3,01); p<0,001 3.,68 (2,33; 580); p<0,001 

Czas do oporności na kastrację [miesiące] 

mediana (95% CI) 
12,36  

(10,44; 16,44) 
22,32  

(20,16; 26,76)) 
10,80  

(9,84; 12,36) 
17,04  

(14,52; 20,10) 
15,96  

(11,28; 18,00) 
35,04  

(26,76; 42,48) 

HR (95% CI) 2,24 (1,68; 3,00); p<0,001 1,91 (1,33; 2,74); p<0,001 3,60 (2,34; 5,54); p<0,001 

OS [miesiące] 

mediana (95% CI) 
26,16  

(24,00; 34,56) 
55,08  

(48,12; 62,04) 
24,72  

(17,76; 29,52) 
41,40  

(33,36; 63,40)) 
34,56  

(24,24; 50,04) 
71,64  

(62,52; 77,16) 

HR (95% CI) 2,69 (1,98; 3,64); p<0,001 2,46 (1,73; 3,48); p<0,001 33,40 (1,79; 6,46); p<0,001 
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2.7 Leczenie mHSPC 

Leczenie raka gruczołu krokowego jest uzależnione od zaawansowania choroby, wieku pacjenta oraz 

stanu ogólnego. W leczeniu chorych na raka gruczołu krokowego stosuje się leczenie radyklane i leczenie 

zachowawcze, prowadzone na zasadach opisanych w tabeli poniżej. W przypadku pacjentów z małym 

ryzykiem możliwa jest obserwacja. Leczenie radykalne (operacyjne lub radioterapia) ma zastosowanie 

u chorych z rakiem ograniczonym do gruczołu krokowego, gdy spodziewana długość przeżycia wynosi 

ponad 10 lat (Krzakowski 2025).  

Tabela 9. Elementy postępowania leczniczego u chorych na raka gruczołu krokowego. 

Element  
postępowania 

leczniczego 
Charakterystyka 

Leczenie  
radyklane 

a. leczenie operacyjne – prostatektomia radykalna (całkowite usunięcie gruczołu kroko-
wego wraz z pęcherzykami nasiennymi oraz węzłami chłonnymi poniżej rozwidlenia na-
czyń biodrowych wspólnych). O doszczętności zabiegu świadczy spadek stężenia PSA do 
poziomu nieoznaczalnego (<0,2 ng/ml) po około 3 tyg. od operacji; 

b. radioterapia – teleradioterapia metodą konwencjonalną lub konformalną, brachytera-
pia (szczególnie u chorych z małym guzem o niskiej złośliwości) (Krzakowski 2025) 

Leczenie  
zachowawcze 

a. leczenie hormonalne – celem terapii jest wyeliminowanie endogennych androgenów 
i zablokowanie receptorów androgenowych u chorego, stosowane przed leczeniem 
operacyjnym lub radioterapią w celu zwiększenie skuteczności. Zazwyczaj jednak hor-
monoterapia przeznaczona jest dla chorych, którzy nie kwalifikują się do leczenia rady-
kalnego i ma charakter paliatywny. Najprostszą metodą obarczoną niskim odsetkiem 
powikłań jest wycięcie jąder (kastracja chirurgiczna). Możliwa jest również kastracja far-
makologiczna, którą przeprowadza się za pomocą agonistów/analogów LHRH (gosere-
lina, buserelina, leuprorelina, tryptorelina) lub antagonistów LHRH (degareliks). Degare-
liks szczególnie często wykorzystywany jest u pacjentów, u których konieczne jest szyb-
kie uzyskanie niskiego stężenia testosteronu do poziomu kastracyjnego w związku z wy-
sokim ryzykiem powikłań klinicznych. W przypadku dynamicznie przebiegającej choroby 
u pacjentów z masywnymi przerzutami stosuje się również całkowitą blokadę androge-
nową kojarząc analogi LHRH z antyandrogenami (flutamid, bikalutamid, octan cyprote-
ronu, octan medroksyprogesteronu). Hormonoterapię uogólnionego raka gruczołu kro-
kowego można kojarzyć z chemioterapią docetakselem (Krzakowski 2025); 

b. chemioterapia – u pacjentów z rakiem gruczołu krokowego opornym na kastrację oraz 
dobrym stanem ogólnym (Krzakowski 2025); 

c. inhibitory szlaku sygnałowego zależnego od androgenów (ARPIs; z ang. androgen re-
ceptor pathway inhibitiors) – wybiórczo hamujący aktywność enzymu CYP17 i zmniej-
szający stężenie androgenów octan abirateronu oraz kompletywnie blokujące wiązanie 
androgenów z receptorem androgenowym (AR, z ang. androgen receptor) enzalutamid, 
darolutamid i apalutamid (Krzakowski 2025); 

d. leczenie niehormonalne i niecytotoksyczne – obejmujące podawanie inhibitorów poli-
merazy poli(ADP-rybozy) (PARPi; z ang. poly[ADP-ribose] polymerase inhibitiors) – ola-
paryb, niraparyb i talazoparyb opracowanych w celu selektywnego oddziaływania na 
komórki nowotworowe z mutacjami genów BRCA i innymi mutacjami genów DDR/HRR 
lub inhibitorów punktów kontrolnych (ICIs; z ang. immune checkpoint inhibitors) tj. 
pembrolizumab 1 oddziaływujących na cząsteczki CTLA4, białko programowanej śmierci 
komórki 1 (PD-1) i ligand programowanej śmierci 1 (PD-L1) oraz będących obecnie 
przedmiotem badań klinicznych inhibitorów AKT (AKTi), które są małymi cząsteczkami 
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Element  
postępowania 

leczniczego 
Charakterystyka 

zaprojektowanymi tak, aby wiązać się ze wszystkimi trzema izoformami AKT, która jest 
kluczowym składnikiem szlaku PI3K/AKT (EAU/EANM/ ESTRO/ ESUR/ISUP/SIOG 2026); 

e. autologiczną immunoterapię komórkową – Sipuleucel-T 2, której zadaniem jest wywoła-
nie odpowiedzi immunologicznej przeciwko kwaśnej fosfatazie sterczowej (PAP), anty-
genowi występującemu w większości przypadków raka gruczołu krokowego, jednak lek 
nie jest dostępny w Europie (EAU/EANM/ ESTRO/ ESUR/ISUP/SIOG 2026); 

f. leczenie przerzutów do kości 

1 Lek nie jest zarejestrowany do stosowania w leczeniu PC przez EMA (ChPL Keytruda 2025). Amerykańska Agencja FDA dopuszcza stoso-
wanie leku we wskazaniu: w leczeniu pacjentów dorosłych i dzieci z nieoperacyjnymi lub przerzutowymi guzami litymi z MSI-H lub muta-
cjami dMMR, stwierdzonymi za pomocą testu zatwierdzonego przez FDA, u których doszło do progresji po wcześniejszym leczeniu i dla 
których brak zadowalających alternatywnych opcji leczenia. Rejestracja ta obejmuje chorych na raka gruczołu krokowego (FDA Keytruda 
2025). 

Celem leczenia w mHSPC jest opóźnienie progresji choroby, wydłużenie przeżycia oraz utrzymanie jako-

ści życia związanej ze zdrowiem poprzez opóźnienie wystąpienia wyniszczających objawów choroby. 

Obecnie w leczeniu mHSPC stosowane są: 

• terapia deprywacji androgenów (ADT, z ang. androgen deprivation therapy),  

• terapia podwójna, gdzie stosowane są inhibitory szlaku receptora androgenowego (ARPI, z ang. 

androgen receptor pathway inhibitors) tj. octan abirateronu z prednizonem (AAP), apalutamid, 

enzalutamid i darolutamid w skojarzeniu z ADT, 

• terapia potrójna, gdzie stosowane są ARPI tj. AAP w skojarzeniu z ADT lub darolutamid w skoja-

rzeniu z docetakselem i ADT, 

• chemioterapia (docetaksel w skojarzeniu z ADT), 

• radioterapia (RT) w skojarzeniu z ADT, 

• całkowita blokada androgenowa (CAB), podczas której stosuje się niesteroidowy antyandrogen 

pierwszej generacji (NSAA, z ang. nonsteroidal anti-androgens) + ADT (Smani 2025, Talwar 

2025). 

Krajobraz terapeutyczny mHSPC ewoluował wraz z zastosowaniem ADT w połączeniu z dodatkowymi 

lekami w celu poprawy wyników przeżycia. ARPI (octan abirateronu z prednizonem, apalutamid, enza-

lutamid i darolutamid) w połączeniu z ADT wykazały poprawę rokowania i stały się standardem leczenia 

mHSPC (Smani 2025, Talwar 2025). Chociaż pacjenci z mHSPC zazwyczaj dobrze reagują na leczenie 

początkowe w postaci ADT lub kastracji chirurgicznej, większość z nich przechodzi do stadium mCRPC. 

Na podstawie danych o amerykańskich chorych na mHSPC stwierdzono, że 46% pacjentów poddanych 

leczeniu przeszło do stadium mCRPC w ciągu 5 lat (Freedland 2021). Dane z praktyki klinicznej pokazują, 

że pacjenci z mHSPC z mutacjami HRR (w tym mutacjami BRCA) mają jeszcze gorsze rokowanie mimo 
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zastosowania leczenia (Olmos 2025, Wlin 2025). Należy również podkreślić, że żadna z obecnie dostęp-

nych terapii stosowanych u chorych na mHSPC nie posiada danych z badań klinicznych dotyczących sku-

teczności w podgrupach z mutacjami HRR lub BRCA, a wyniki dla tych podgrup pochodzą z obserwacji 

rzeczywistej praktyki klinicznej. Zgodnie z danymi pozyskanymi z amerykańskiej bazy Flatiron Health–

Foundation Medicine wśród pacjentów z mHSPC leczonych ARPI osoby z mutacjami BRCA1/2 wykazy-

wały szybszą progresję do kolejnego leczenia oraz wyższe wskaźniki progresji choroby. Pacjenci z muta-

cjami BRCA1/2 mieli krótszą medianę czasu do kolejnej linii leczenia (TTNT, z ang. time-to-next-treat-

ment) w porównaniu z innymi grupami, wynoszącą 19,6 w miesiąca vs. 24,9 miesiąca dla HRR+ i 27,2 

miesiąca dla HRR-. W odniesieniu do czasu do przejścia do stadium oporności na kastrację (TTCR, z ang. 

time-to-castration resistance) w ciągu 24 miesięcy 56,4% pacjentów z mutacjami BRCA przeszło do stanu 

oporności na kastrację, co stanowiło wyższy odsetek w porównaniu z 49,7% pacjentów HRR+ oraz 46,7% 

pacjentów HRR-. Pacjenci z mutacjami BRCA mieli medianę TTCR wynoszącą 20,1 miesiąca, krótszą w po-

równaniu z 24,7 miesiąca u pacjentów HRR+ oraz 28,1 miesiąca u pacjentów HRR- (Wlin 2025). Również 

dane z badania CAPTURE wskazują, że ani schematy leczenia oparte na docetakselu, ani ARPi nie popra-

wiają wyników przeżycia u chorych na mHSPC z mutacjami BRCA. U pacjentów ze zmianami w genie 

BRCA nie zaobserwowano istotnych różnic w całkowitym przeżyciu pomiędzy grupą leczoną ADT + ARPi 

a grupą leczoną ADT w skojarzeniu z docetakselem (24,2 vs. 24,7 miesiąca) (Olmos 2025).  

W konsekwencji wśród chorych na z mHSPC z mutacjami BRCA obserwuje się zwiększony udział pacjen-

tów wymagających kolejnych terapii w porównaniu do chorych na mHSPC bez mutacji BRCA, co wynika 

z ograniczonej liczby strategii celowanych pozwalających opóźnić progresję choroby. W badaniu CAP-

TURE wykazano, że kolejne linie leczenia z powodu mCRPC (w tym nowoczesną hormonoterapię i tak-

sany) otrzymał wyższy odsetek pacjentów z mutacjami BRCA w porównaniu do chorych bez takich mu-

tacji. Leczenie pierwszej i drugiej linii w stadium oporności na kastrację otrzymało odpowiednio 65,2% i 

40,6% pacjentów z mutacjami BRCA, w porównaniu do 48,5% i 27,3% pacjentów bez mutacji BRCA (Ol-

mos 2025). 

Mutacje w genach HRR zwiększają wrażliwość komórek na leki zaburzające procesy naprawy DNA, takie 

jak inhibitory poli(ADP-rybozo)polimerazy (PARP), poprzez zjawisko określane jako letalność syntetyczna 

(Criscuolo 2019). PARP to rodzina białek odpowiedzialnych za wykrywanie oraz wspomaganie naprawy 

pęknięć pojedynczej nici DNA (Dhawan 2016). Inhibitory PARP powodują „uwięzienie” enzymów PARP1 

i PARP2 w miejscu uszkodzenia DNA, co prowadzi do nagromadzenia pęknięć podwójnej nici; te są zwy-

kle naprawiane z udziałem HRR (Criscuolo 2019, Dhawan 2016). Mutacje w genach HRR (w tym mutacje 
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BRCA) powodują powstawanie nieprawidłowych białek naprawczych i zaburzenie funkcjonowania szlaku 

HRR, w rezultacie czego naprawa DNA i przeżycie komórek stają się zależne od szlaku naprawy przez 

wycinanie zasad, w którym uczestniczą enzymy PARP (Asim 2017, Sonnenblick 2015, Teyssonneau 2021). 

Wykazano, że w raku gruczołu krokowego zaburzenia HRR nasilają się w odpowiedzi na ADT, w wyniku 

hamowania sygnalizacji zależnej od receptora androgenowego. Prowadzi to do zwiększonej aktywności 

PARP jako mechanizmu kompensującego zaburzenia naprawy DNA (Asim 2017, Polkinghorn 2013). 

Z tego powodu zablokowanie enzymów PARP w komórkach z mutacjami HRR powoduje nagromadzenie 

uszkodzeń DNA, niestabilność genomu oraz ostatecznie śmierć komórki (Criscuolo 2019). 

2.7.1 Wytyczne kliniczne  

W dniu 13 marca 2026 r. przeprowadzono wyszukiwanie wytycznych praktyki klinicznej, dotyczących 

leczenia mHSCP. Do analizy włączono dokumenty opublikowane w latach 2020-2026, przez polskie lub 

wiodące europejskie, północnoamerykańskie lub międzynarodowe organizacje. 

W wyniku wyszukiwania odnaleziono wytyczne opublikowane przez:  

• Polskie Towarzystwo Onkologii Klinicznej (PTOK) i Polskie Towarzystwo Urologiczne (PTU) z 2024 

r. (PTOK/PTU 2024);  

• European Association of Urology (EAU), European Association of Nuclear Medicine (EANM), Eu-

ropean Society for Radiotherapy & Oncology (ESTRO), European Society of Urogenital Radiology 

(ESUR), International Society of Urological Pathology (ISUP), International Society of Geriatric 

Oncology (SIOG) z 2026 r. (EAU/EANM/ ESTRO/ ESUR/ISUP/SIOG 2026); 

• European Society of Medical Oncology (ESMO) z 2026 r. (ESMO 2026); 

• National Comprehensive Cancer Network (NCCN) z 2026 r. (NCCN 5.2026); 

• Advanced Prostate Cancer Consensus Conference (APCCC) z 2024 r. (APPCC 2025); 

• American Urology Association (AUA) z 2023 r. (AUA 2023); 

• American Society of Clinical Oncology (ASCO) z 2021 i 2023 r. [punktowa aktualizacja] (ASCO 

2021, ASCO 2023). 

Poniżej zamieszczono podsumowanie odnalezionych wytycznych w formie zestawienia tabelarycznego 

najważniejszych rekomendacji oraz ich zwięzłego opisu. Szczegółowo odnalezione wytyczne prezentuje 

Tabela 11.  
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Tabela 10. Podsumowanie odnalezionych wytycznych. 

Leczenie 
PTOK/PTU 
(2024 r.) 

ESMO  
(2026 r.) 

EAU/ EANM/ 
ESTRO/ ESUR/ 

ISUP/ SIOG 
(2026 r.) 

NCCN  
(2026 r.; 
wersja 

5.2026) 

APCCC  
(2024 r.) 

AUA  
(2023 r.) 

ASCO  
(2023 r.) 

niraparyb + 
abirateron + ADT 

  
w przypadku 
mutacji HRR 

w przypadku 
mutacji BRCA2    

AAP + ADT       
mHSPC de novo 

HR i LR 

APA + ADT        

ENZ + ADT        

DAR + ADT        

DOC + ADT     
mHSPC HR lub 

HVD  

mHSPC HVD, 
jeśli nie można 

zastosować 
terapii 

potrójnej 

AAP + DOC + ADT    
tylko mCSPC 
HVD lub de 

novo LV 

mCSPC HR lub 
HVD 

mCSPC de novo 
mCSPC de novo 

HVD 

DAR + DOC + ADT    
tylko mCSPC 
HVD lub de 

novo LV 

mCSPC HR lub 
HVD 

mCSPC de novo mCSPC de novo 

Monoterapia ADT  † *     

CAB  
(NSAA I generacji 

ADT) 
-  

tylko 
krótkotermino

wo w celu 
zapobiegania 

efektowi "flare" 

    

W tabeli:      - Preferowane/Zalecane,      - Opcja,     – Niezalecane; 
* Zalecane tylko w przypadku przeciwwskazań do terapii skojarzonej lub gdy oczekiwana długość życia jest niewystarczająca, by od-
nieść korzyść z terapii skojarzonej (<1 rok); 
† Zalecane tylko dla pacjentów wrażliwych, którzy nie tolerują intensyfikacji leczenia; 
AAP – octan abirateronu + prednizon; ADT – terapia deprywacji androgenowej; APA – apalutamid; APCCC – Advanced Prostate Cancer Consen-
sus Conference; ARPI – inhibitor szlaku receptora androgenowego; ASCO –American Society of Clinical Oncology; AUA – American Urological 
Association; CAB – całkowita blokada androgenowa; DAR – darolutamid; DOC – docetaksel; EAU – European Association of Urology; EANM –
European Association of Nuclear Medicine; EBRT – radioterapia z wiązek zewnętrznych; ENZ – enzalutamid; ESMO – European Society for 
Medical Oncology; ESTRO – European Society for Radiotherapy and Oncology; ESUR – European Society of Urogenital Radiology; HR – wysokie 
ryzyko (z ang. high-risk); HVD – duża objętość choroby (z ang. high-volume); LR – niskie ryzyko (z ang. low-risk); LV – mała objętość choroby (z 
ang. low-volume); mHSPC – przerzutowy rak gruczołu krokowego wrażliwy na kastrację; NDx – nowo rozpoznany (de novo); NCCN – National 
Comprehensive Cancer Network; NSAA – niesteroidowy antyandrogen. 

We wszystkich uwzględnionych wytycznych stosowanie ADT w skojarzeniu z ARPI (AAP, apalutamid lub 

enzalutamid), określane jako terapia podwójna, jest zalecane dla wszystkich chorych na mHSPC. PTOK, 

EAU, ASCO i NCCN zalecają również darolutamid w skojarzeniu z ADT jako opcję dla chorych na mHSPC. 

Łączenie ADT z samym docetakselem jest zalecane przez PTOK (wszyscy chorzy na mHSPC), APCCC 

(mHSPC HVD), ASCO (tylko w mHSPC HVD lub w wyjątkowych okolicznościach) i AUA (wszyscy chorzy na 

mHSPC), ale nie jest już zalecane przez EAU, ESMO i NCCN.  
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Terapia potrójna darolutamidem z ADT i docetakselem jest zalecana dla wszystkich pacjentów z mCSPC 

przez EAU i ESMO, dla pacjentów z de novo lub pierwotnie postępującym mCSPC HVD oraz de novo 

mCSPC LV przez NCCN, a przez ASCO i AUA tylko dla pacjentów z de novo mCSPC. 

Terapia potrójna z AAP plus ADT i docetakselem jest zalecana dla wszystkich pacjentów z mCSPC przez 

EAU, dla pacjentów z de novo lub pierwotnie postępującym mCSPC HVD oraz de novo mCSPC LV przez 

NCCN, dla pacjentów z de novo mCSPC przez AUA i ESMO, a przez ASCO tylko dla pacjentów z de novo 

mCSPC HVD. NCCN zaleca również apalutamid lub enzalutamid plus ADT i docetaksel jako alternatywne 

schematy terapii potrójnej. 

Żadna z wymienionych metod leczenia nie posiada danych z badań klinicznych potwierdzających efekty 

terapeutyczne w podgrupach z mutacją BRCA. 

Produkt leczniczy Akeega jest pierwszym i jedynym inhibitorem PARP, który poprawia wyniki leczenia 

pacjentów i jest wskazany do stosowania w mHSPC z mutacją BRCA. 

Terapia skojarzona niraparyb + octan abirateronu + ADT jest wymieniana w wytycznych: 

• EAU/EANM/ ESTRO/ ESUR/ISUP/SIOG jako jedyna opcja terapeutyczna dla chorych z potwier-

dzonymi mutacjami somatycznymi lub germinalnymi w genach HRR [słabe zalecenie]. Eksperci 

wskazują (patrz algorytm leczenia 6.5 w dokumencie oryginalnym]), że ocena mutacji HRR 

(zwłaszcza BRCA 1/2) powinna być wykonywana w początkowym etapie leczenia mHSPC, jeszcze 

przed oceną czy mamy do czynienia z chorobą HVD/LV. 

• NCCN jako opcja terapeutyczna dla pacjentów z potwierdzoną mutacją BRCA2 (zgodnie z zakre-

sem wskazania rejestracyjnego na terenie USA). W chorobie o dużej objętości (high-volume) lub 

synchronicznej opcja ta posiada kategorię zalecenia 2A, natomiast w chorobie o małej objętości 

(low-volume), zarówno synchronicznej, jak i metachronicznej, terapia ta ma kategorię 2B. Jej 

stosowanie w tej grupie zostało jednak przez autorów wytycznych uznane za kontrowersyjne ze 

względu na ograniczone dane (większość uczestników badań miała chorobę HVD) oraz znaczną 

toksyczność (częsta anemia stopnia 3/4 i nadciśnienie). Dodatkowo w wytycznych zaznaczono, 

że schemat ten może być wdrożony po zakończeniu chemioterapii docetakselem lub po radio-

terapii ogniska pierwotnego (EBRT). 
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Tabela 11. Szczegółowe rekomendacje zawarte w odnalezionych wytycznych klinicznych. 

Organizacja, rok 
(źródło) 

Rekomendowane postępowanie 

Wytyczne krajowe polskie 

Polskie Towarzy-
stwo Onkologii 

Klinicznej 
(PTOK) i Polskie 

Towarzystwo 
Urologiczne 

(PTU) w 2024 r. 
(PTOK/PTU 

2024) 

• W leczeniu chorych na mHSPC nie powinno się stosować samodzielnej ADT [I, A]. 

• Docetaksel skojarzony z ADT ma porównywalną skuteczność jak ADT skojarzona z nowocze-
snymi lekami hormonalnymi (NHA: abirateron, enzalutamid, apalutamid, darolutamid) w le-
czeniu chorych na mHSPC [I, A].  

• U wszystkich chorych na mHSPC w stadium masywnego rozsiewu należy rozważyć zastosowa-
nie terapii skojarzonej opartej na połączeniu ADT+ NHA lub docetakselem [I, A].  

• Terapia trójlekowa (ADT + docetaksel + abirateron lub darolutamid) charakteryzuje się najwięk-
szą aktywnością w leczeniu chorych na mHSPC [I, A]. 

• Terapia trójlekowa (ADT + docetaksel + abirateron lub darolutamid) stanowi opcję z wyboru 
dla chorych na masywnie uogólnionego mHSPC [III, B]. 

 

Wykres 4. Algorytm postępowania u chorych na mHSPC (PTOK/PTU 2024).  

 
BSC – leczenie objawowe (z ang. best supportive care); NHA – nowoczesne leki hormonalne (octan abirateronu, enzaluta-
mid, apalutamid) (z ang. novel hormonal agents); NEPC – neuroendokrynny rak gruczołu krokowego (z ang. neuroendocrine 
prostate cancer); SBRT – radioterapia stereotaktyczna (z ang. stereotactic body radiotherapy). 

Wytyczne międzynarodowe 

European Asso-
ciation of Urol-

ogy (EAU), Euro-
pean Associa-
tion of Nuclear 

• Należy niezwłocznie wdrożyć leczenie systemowe z zastosowaniem ADT w celu złagodzenia 
objawów oraz zmniejszenia ryzyka potencjalnie poważnych następstw zaawansowanej cho-
roby (ucisk rdzenia kręgowego, złamania patologiczne, niedrożność moczowodów) u pacjen-
tów z objawową chorobą M1 [silne zalecenie]. 
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Organizacja, rok 
(źródło) 

Rekomendowane postępowanie 

Medicine 
(EANM), Euro-

pean Society for 
Radiotherapy & 
Oncology (ES-

TRO), European 
Society of Uro-
genital Radiol-
ogy (ESUR), In-

ternational Soci-
ety of Urologi-
cal Pathology 

(ISUP), Interna-
tional Society of 
Geriatric Oncol-

ogy (SIOG) z 
2026 r. 

(EAU/EANM/ 
ESTRO/ 

ESUR/ISUP/SIOG 
2026) 

• Należy rozważyć krótkotrwałe podanie starszej generacji antagonisty receptora androgeno-
wego (AR) u pacjentów z chorobą M1 rozpoczynających leczenie agonistą hormonu uwalnia-
jącego hormon luteinizujący (LHRH), aby zmniejszyć ryzyko wystąpienia zjawiska zaostrzenia 
objawów „flare-up”). [słabe zalecenie]. 

• Na początku leczenia ADT należy zastosować antagonistę LHRH lub orchidektomię u pacjentów 
z grożącymi powikłaniami klinicznymi, takimi jak ucisk rdzenia kręgowego lub niedrożność 
cewki moczowej [silne zalecenie]. 

• Nie należy stosować monoterapii AR u pacjentów z chorobą M1 [silne zalecenie]. 

• Nie należy stosować monoterapii ADT u pacjentów, u których pierwszym objawem jest cho-
roba M1, jeśli nie mają przeciwwskazań do leczenia skojarzonego, mają wystarczającą przewi-
dywaną długość życia (≥ 1 rok), aby odnieść z niego korzyść, oraz są gotowi zaakceptować 
zwiększone ryzyko działań niepożądanych [silne zalecenie]. 

• Należy zastosować ADT w skojarzeniu z octanem abirateronu i prednizonem lub z apalutami-
dem bądź enzalutamidem u pacjentów z chorobą M1, którzy są w odpowiednim stanie ogól-
nym do leczenia tym schematem [silne zalecenie]. 

• Należy rozważyć zastosowanie ADT w skojarzeniu z darolutamidem u pacjentów z chorobą M1, 
którzy są w odpowiednim stanie ogólnym do leczenia tym schematem [słabe zalecenie]. 

• Należy zastosować docetaksel wyłącznie w skojarzeniu z ADT oraz abirateronem lub daroluta-
midem u pacjentów z chorobą M1, którzy są w odpowiednim stanie ogólnym do leczenia do-
cetakselem [silne zalecenie]. 

• Należy badać pacjentów pod kątem somatycznych lub germinalnych aberracji w genach na-
prawy rekombinacji homologicznej (HRR), ponieważ mogą oni kwalifikować się do dołączenia 
niraparybu do terapii ADT wraz z abirateronem w przypadku choroby w stadium M1 (przerzu-
towym) [słabe zalecenie].  

• Należy zastosować ADT w skojarzeniu z radioterapią gruczołu krokowego (z zastosowaniem 
dawek odpowiadających 72 Gy w frakcjach po 2 Gy) u pacjentów, u których choroba M1 jest 
pierwszym objawem, a objętość choroby jest mała zgodnie z kryteriami CHAARTED [silne za-
lecenie]. 

• Nie należy stosować leczenia chirurgicznego w skojarzeniu z ADT u pacjentów z chorobą M1 
poza badaniami klinicznymi [silne zalecenie]. 

• Leczenie ukierunkowane na przerzuty (metastasis-directed therapy) u pacjentów z chorobą 
M1 należy stosować wyłącznie w ramach badań klinicznych lub dobrze zaprojektowanych pro-
spektywnych badań kohortowych [silne zalecenie]. 

European Soci-
ety of Medical 

Oncology 
(ESMO) z 2026 
r. (ESMO 2026) 

Postępowanie w mCSPC de novo: 

• Schemat ADT + ARPI jest zdecydowanie zalecany u pacjentów z mHSPC de novo z małą masą 
nowotworu (w klasycznych badaniach obrazowych) [I, A]. Zalecane opcje to: 

o ADT + abirateron [wynik w skali korzyści klinicznych ESMO (MCBS) v2.0: 4] 
o ADT + apalutamid (wynik MCBS v2.0: 4) 
o ADT + enzalutamid (wynik MCBS v2.0: 4) 
o ADT + darolutamid (wynik MCBS v2.0: 3) 

• Schemat ADT + docetaksel + ARPI można rozważyć u wybranych pacjentów z mHSPC de novo 
z małą masą nowotworu, którzy kwalifikują się do chemioterapii docetakselem [III, C]. Opcje 
to: 

o ADT + docetaksel + abirateron (wynik MCBS v2.0: 4; brak rejestracji EMA FDA) 
o ADT + docetaksel + darolutamid (wynik MCBS v2.0: 4) 
o ADT + docetaksel + enzalutamid (brak rejestracji EMA i FDA) 

• Schemat ADT + docetaksel + ARPI jest zalecany u pacjentów z mHSPC de novo z dużą masą 
nowotworu, którzy kwalifikują się do chemioterapii docetakselem [II, A]. Zalecane opcje to: 

o ADT + docetaksel + abirateron (wynik MCBS v2.0: 4; brak rejestracji EMA i FDA) 
o ADT + docetaksel + darolutamid (wynik MCBS v2.0: 4) 
o ADT + docetaksel + enzalutamid (brak rejestracji EMA i FDA) 

• Schemat ADT + ARPI jest zalecany u pacjentów z chorobą de novo z dużą masą nowotworu, 
którzy nie kwalifikują się do leczenia docetakselem [I, A]. Zalecane opcje to: 

o ADT + abirateron (wynik MCBS v2.0: 4) 
o ADT + apalutamid (wynik MCBS v2.0: 4) 
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Organizacja, rok 
(źródło) 

Rekomendowane postępowanie 

o ADT + enzalutamid (wynik MCBS v2.0: 4) 
o ADT + darolutamid (wynik MCBS v2.0: 3) 

• Radioterapia guza pierwotnego w skojarzeniu z leczeniem systemowym jest zalecana u pacjen-
tów z mHSPC de novo z małą masą nowotworu [II, A]. Takie podejście można również zalecić 
u pacjentów z mHSPC de novo z dużą masą nowotworu, biorąc pod uwagę jego działanie za-
pobiegające ciężkim objawom ze strony układu moczowo-płciowego (GU) [II, B]. 

• U pacjentów otrzymujących schemat ADT + docetaksel + ARPI, radioterapię gruczołu kroko-
wego należy rozpocząć po zakończeniu leczenia docetakselem [III, A]. 

• Zalecany czas trwania leczenia systemowego w mHSPC de novo wynosi sześć cykli w przypadku 
docetakselu [III, A], do czasu progresji choroby w przypadku leków z grupy ARPI [III, A] i do 
końca życia w przypadku ADT [III, A]. Indywidualizację leczenia należy rozważyć dla każdego 
przypadku z osobna, biorąc pod uwagę odpowiedź na leczenie, choroby współistniejące i to-
lerancję pacjenta [III, A]. 

• Comiesięczne podawanie kwasu zoledronowego lub denosumabu nie jest zalecane w mHSPC 
[II, E]. 

• Schemat ADT + docetaksel co do zasady nie jest zalecany w mHSPC [I, D]. Jeśli leki z grupy ARPI 
są niedostępne, schemat ADT + docetaksel jest zalecany u pacjentów z mHSPC de novo w do-
brym stanie ogólnym [I, A; wynik MCBS v2.0: 3]. 

• Monoterapia ADT co do zasady nie może być zalecana [I, D] i powinna być stosowana wyłącznie 
u wybranych pacjentów w złym stanie ogólnym (niekwalifikujących się do innego leczenia), u 
których przewiduje się krótki czas przeżycia [I, C]. 

Postępowanie w nawrotowym mHSPC po leczeniu miejscowym 

• Schemat ADT + ARPI jest w większości przypadków zalecany u pacjentów z metachronicznym 
mHSPC z małą masą nowotworu [II, A]. Zalecane opcje to: 

o ADT + apalutamid (wynik MCBS v2.0: 4) 
o ADT + enzalutamid (wynik MCBS v2.0: 4) 
o ADT + darolutamid (wynik MCBS v2.0: 3) 

• Decyzja o leczeniu metachronicznego mHSPC z małą masą nowotworu schematem ADT–ARPI 
powinna zostać podjęta po rozważeniu przewidywanego czasu przeżycia oraz chorób współist-
niejących [II, A]. 

• Docetaksel nie jest zalecany u pacjentów z metachronicznym mHSPC z małą masą nowotworu 
[II, E]. 

• Schemat ADT + ARPI jest zalecany u pacjentów z metachronicznym mHSPC z dużą masą nowo-
tworu [II, A]. Zalecane opcje to: 

• ADT + apalutamid (wynik MCBS v2.0: 4) 

• ADT + enzalutamid (wynik MCBS v2.0: 4) 

• ADT + darolutamid (wynik MCBS v2.0: 3) 

• Schemat ADT + docetaksel–ARPI można również zalecić u pacjentów z metachronicznym 
mHSPC z dużą masą nowotworu [II, B]. Zalecane opcje to: 

• ADT + docetaksel + darolutamid (wynik MCBS v2.0: 4) 

• ADT–docetaksel–enzalutamid (brak rejestracji EMA i FDA) 

National Com-
prehensive Can-

cer Network 
(NCCN) z 2026 r. 
(NCCN 5.2026) 

Leczenie HSPC low-volume M1 (metachronicznego lub synchronicznego) lub synchronicznej choroby oli-
gometastatycznej 

• Sychroniczne przerzuty low-volume lub synchroniczna choroba oligometastatyczna:  
o ADT z jednym z następujących: preferowane: abirateron [1]; apalutamid [1]; enzalu-

tamid [1] lub inne zalecane: darolutamid [2B] LUB  
o ADT z docetakselem i jednym z następujących (tylko w chorobie low-volume): abira-

teron [2B]; apalutamid [2B]; darolutamid [2B]; enzalutamid [2B] LUB 
o ADT z EBRT do guza pierwotnego (wyłącznie lub z jednym z następujących): abirate-

ron [2A]; apalutamid [2B]; docetaksel [2B; enzalutamid [2B] LUB 
o ADT z: użyteczne w niektórych sytuacjach klinicznych: niraparyb + abirateron (wy-

łącznie w przypadku mutacji BRCA2) [2B]; 

• Metachroniczne przerzuty low-volume:  
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o ADT z jednym z następujących: preferowane: abirateron [1]; apalutamid [1]; enzalu-
tamid [1]; inne zalecane: darolutamid [2B] LUB 

o ADT z: użyteczne w niektórych sytuacjach klinicznych: niraparyb + abirateron (wy-
łącznie w przypadku mutacji BRCA2) [2B]; 

 
Leczenie HSPC high-volume M1 

• Synchroniczne lub metachroniczne przerzuty high-volume 
o ADT z docetakselem i jednym z następujących: preferowane: abirateron [1]; darolu-

tamid [1]; inne zalecane: apalutamid [2B]; enzalutamid [2B] LUB  
o ADT z jednym z następujących: preferowane: abirateron [1; apalutamid [1]; enzalu-

tamid [1]; inne zalecane: darolutamid [2A] LUB  
o ADT z: użyteczne w niektórych sytuacjach klinicznych: niraparyb + abirateron (wy-

łącznie w przypadku mutacji BRCA2) [2A]; 

Advanced Pros-
tate Cancer 

Consensus Con-
ference (APCCC) 
z 2024 r. (APPCC 

2025) 

• Terapia potrójna (ADT + docetaksel + ARPI) w leczeniu chorych na mHSPC w chorobie o dużej 
objętości (high-volume), kwalifikujących się do leczenia chemioterapią: brak konsensusu (ale 
łącznie 94% głosujących rekomenduje dla większości lub wybranych pacjentów). 

• Brak konsensusu w głosowaniu nad czynnikami przy podejmowaniu decyzji o rozpoczęciu te-
rapii potrójnej: 

• Brak konsensusu w głosowaniu nad zastosowaniem terapii potrójnej w synchronicznej choro-
bie o małej objętości. 

• Nie zaleca się terapii potrójnej w metachronicznej chorobie o małej objętości [konsensus prze-
ciwko - 84%]. 

• Brak konsensusu w głosowaniu nad zastosowaniem terapii potrójnej w metachronicznej cho-
robie o dużej objętości [84% na TAK dla większości/wybranych]. 

• Brak konsensusu w głosowaniu nad zastosowaniem profilaktyki G-CSF przy terapii potrójnej. 

• Brak konsensusu w głosowaniu nad wyborem właściwej terapii w leczeniu synchronicznego 
mHSPC o małej objętości (węzły zaotrzewnowe w PSMA) [92% głosujących za leczeniem sys-
temowym + RT ogniska pierwotnego]. 

• W leczeniu synchronicznego mHSPC o małej objętości (wg obrazowania konwencjonalnego): 
zaleca się ADT + ARPI + RT ogniska pierwotnego [konsensus - 82%]. 

• Brak konsensusu w głosowaniu nad zastosowaniem dodatkowej terapia celowanej na prze-
rzuty (MDT, w metastases-directed therapy) w powyższym wskazaniu. 

• W leczeniu synchronicznego mHSPC o małej objętości (tylko w NGI [next-generation imaging]) 
zaleca się ADT + RT ogniska pierwotnego +/- ARPI [konsensus - 88%]. 

• Brak konsensusu w głosowaniu nad zastosowaniem dodatkowej terapia celowanej na prze-
rzuty (MDT, w metastases-directed therapy) w powyższym wskazaniu [84% na TAK dla więk-
szości/wybranych]. 

• Brak konsensusu w głosowaniu nad czasem trwania terapii systemowej przy zastosowaniu 
MDT. 

• Brak konsensusu w głosowaniu nad leczeniem metachronicznego mHSPC o małej objętości 
(wg obrazowania konwencjonalnego) [90% za terapią systemową jako bazą]. 

• W leczeniu metachronicznego mHSPC o małej objętości (wg obrazowania konwencjonalnego): 
zaleca się ADT + ARPI [Silny konsensus - 91%]. 

• Stosowanie MDT w leczeniu metachronicznego mHSPC o małej objętości (wg obrazowania 
konwencjonalnego) zaleca się tylko jeśli brak dodatkowych nieleczonych zmian w nowocze-
snym obrazowaniu (NGI) [konsensus - 88%]. 

• Brak konsensusu w głosowaniu nad leczeniem metachronicznego mHSPC o małej objętości 
(wg obrazowania NGI, ujemnych wg obrazowania konwencjonalnego. 

American Urol-
ogy Association 
(AUA) z 2023 r. 

(AUA 2023) 

• Klinicyści powinni zaoferować ADT z wykorzystaniem agonistów lub antagonistów LHRH albo 
kastrację chirurgiczną u chorych na mHSPC [Silna rekomendacja; Poziom dowodów: B]. 

• Chorym na mHSPC klinicyści powinni zaoferować ADT w skojarzeniu z leczeniem ukierunkowa-
nym na szlak androgenowy (octan abirateronu z prednizonem, apalutamid, enzalutamid) lub 
chemioterapią (docetaksel) [Silna rekomendacja; Poziom dowodów: A]. 
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• U wybranych chorych na de novo mHSPC klinicyści powinni zaoferować ADT w skojarzeniu z 
docetakselem oraz albo octanem abirateronu z prednizonem, albo darolutamidem [Silna re-
komendacja; Poziom dowodów: [Abirateron] A / [Darolutamid] B]. 

• U wybranych chorych na mHSPC z niską objętością choroby przerzutowej klinicyści mogą zao-
ferować pierwotną radioterapię prostaty w skojarzeniu z ADT [Rekomendacja warunkowa; Po-
ziom dowodów: C]. 

• Klinicyści nie powinni oferować pierwszej generacji antyandrogenów (bikalutamid, flutamid, 
nilutamid) w skojarzeniu z agonistami LHRH u chorych na mHSPC, z wyjątkiem zastosowania 
w celu zablokowania wyrzutu testosteronu [Silna rekomendacja; Poziom dowodów: A]. 

• Klinicyści nie powinni oferować doustnych terapii ukierunkowanych na szlak androgenowy (np. 
octan abirateronu z prednizonem, apalutamid, bikalutamid, darolutamid, enzalutamid, fluta-
mid, nilutamid) bez ADT chorych na mHSPC [Opinia ekspertów]. 

American So-
ciety of Clinical 

Oncology 
(ASCO) z 2023 r. 

(ASCO 2023) 
[punktowa ak-
tualizacja wy-

tycznych z 2021 
r.] 

• Docetaksel, abirateron, enzalutamid, apalutamid lub darolutamid, każdy podawany z ADT, sta-
nowią pięć odrębnych standardów postępowania w przypadku mHSPC. Z wyjątkiem terapii 
potrójnych: docetaksel + abirateron + ADT oraz docetaksel + darolutamid + ADT, stosowanie 
któregokolwiek z tych leków w innych kombinacjach lub określonych sekwencjach nie może 
być obecnie rekomendowane [Typ: oparte na dowodach; stosunek korzyści do ryzyka nie-
znany; Jakość dowodów: brak dostępnych dowodów; Siła rekomendacji: silna]. 

• U chorych na mHSPC z chorobą o dużej objętości (HVD) zgodnie z definicją w badaniu CHAAR-
TED (cztery lub więcej przerzutów kostnych, z których co najmniej jeden znajduje się poza krę-
gosłupem lub miednicą, i/lub obecność przerzutów trzewnych), którzy kwalifikują się do che-
mioterapii, ale nie chcą lub nie mogą otrzymać terapii potrójnej (np. z powodów ubezpiecze-
niowych), należy zaproponować docetaksel w połączeniu z ADT [Typ: oparte na dowodach, 
korzyści przewyższają ryzyko; Jakość dowodów: wysoka; Siła rekomendacji: silna dla pacjentów 
z HVD]. 

• U chorych na mHSPC de novo z HVD zgodnie z CHAARTED, którym proponuje się ADT + doce-
taksel, należy zaoferować terapię potrójną (abirateron + prednizon + ADT + docetaksel) zgod-
nie z badaniem PEACE-1. Terapia ta wykazała istotne korzyści w zakresie OS i radiologicznego 
PFS w porównaniu z samym ADT + docetakselem [Typ: oparte na dowodach, korzyści przewyż-
szają ryzyko; Jakość dowodów: wysoka; Siła rekomendacji: silna dla pacjentów z HVD wg CHA-
ARTED]. 

• U chorych na mHSPC de novo, którym proponuje się ADT + docetaksel, należy zaproponować 
terapię potrójną (darolutamid + ADT + docetaksel) zgodnie z badaniem ARASENS. Terapia ta 
wykazała istotne korzyści w zakresie OS oraz dłuższy czas do mCRPC, progresji bólu, pierwszego 
zdarzenia kostnego oraz rozpoczęcia kolejnej terapii systemowej [Typ: oparte na dowodach, 
korzyści przewyższają ryzyko; Jakość dowodów: wysoka; Siła rekomendacji: silna]. 

• Zalecany schemat u pacjentów leczonych darolutamidem, docetakselem i ADT to darolutamid 
w dawce 600 mg (dwie tabletki po 300 mg) dwa razy dziennie, z posiłkiem (dobowa dawka 
1200 mg), z ADT. Docetaksel (75 mg/m²) należy rozpocząć w ciągu 6 tygodni od pierwszej 
dawki darolutamidu i podawać dożylnie co 3 tygodnie, maksymalnie sześć cykli [Typ: oparte 
na dowodach; Jakość dowodów: wysoka; Siła rekomendacji: silna]. 

• U pacjentów z LVD wg definicji w badaniu CHAARTED, którzy kwalifikują się do chemioterapii, 
nie należy oferować docetakselu + ADT z powodu braku wystarczających dowodów [Typ: 
oparte na dowodach; Jakość dowodów: wysoka; Siła rekomendacji: silna dla LVD]. 

• U chorych na mHSPC leczonych docetakselem zaleca się sześć dawek podawanych co 3 tygo-
dnie w dawce 75 mg/m², samodzielnie (CHAARTED) lub z prednizolonem (STAMPEDE) [Typ: 
oparte na dowodach; Jakość dowodów: wysoka; Siła rekomendacji: silna]. 

• ADT + enzalutamid należy zaoferować chorym na mHSPC, zarówno z chorobą de novo, jak i po 
wcześniejszych terapiach (prostatektomia radykalna, radioterapia). Enzalutamid + ADT wykazał 
krótkoterminowe oraz długoterminowe korzyści dotyczące przeżycia w badaniach ENZAMET i 
ARCHES [Typ: oparte na dowodach; Jakość dowodów: wysoka; Siła rekomendacji: silna]. 
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Wykres 5. Algorytm leczenia początkowego mHSPC (ASCO 2023). 

 

American Soci-
ety of Clinical 

Oncology 
(ASCO) z 2021 r. 

(ASCO 2021) 

• Docetaksel, abirateron, enzalutamid lub apalutamid – każdy z nich podawany z terapią depry-
wacji androgenów (ADT) – stanowią cztery oddzielne standardy postępowania (SOC) w lecze-
niu niekastracyjnego przerzutowego raka prostaty. Stosowanie któregokolwiek z tych leków w 
dowolnej kombinacji lub sekwencji nie może być obecnie rekomendowane [Typ: oparty na do-
wodach, stosunek korzyści do ryzyka nieznany; Jakość dowodów: brak dostępnych dowodów; 
Siła rekomendacji: silna] [rekomendacja zmieniona rekomendacją z 2023 r.]. 

• U chorych na mHSPC o dużej objętości choroby (HVD), zgodnie z definicją CHAARTED, którzy 
kwalifikują się do leczenia chemioterapią, należy rozważyć dodanie docetakselu do ADT [Typ: 
oparty na dowodach, korzyści przewyższają ryzyko; Jakość dowodów: wysoka; Siła rekomen-
dacji: silna dla pacjentów z HVD] [rekomendacja zmieniona rekomendacją z 2023 r.]. 

• U chorych na mHSPC o małej objętości zmian (LVD), zgodnie z definicją CHAARTED, którzy 
kwalifikują się do chemioterapii, nie należy proponować docetakselu w skojarzeniu z ADT [Typ: 
oparty na dowodach, korzyści przewyższają ryzyko; Jakość dowodów: wysoka; Siła rekomen-
dacji: silna dla pacjentów z LVD] [zmieniona rekomendacją z 2023 r.]. 

• Zalecany schemat docetakselu u chorych na mHSPC obejmuje sześć dawek podawanych co 3 
tygodnie w dawce 75 mg/m², podawanych samodzielnie (wg CHAARTED) lub z prednizolonem 
(wg STAMPEDE) [Typ: oparty na dowodach, korzyści przewyższają ryzyko; Jakość dowodów: 
wysoka; Siła rekomendacji: silna] [zmieniona rekomendacją z 2023 r.]. 

• U chorych na mHSPC z wysokim ryzykiem, de novo należy rozważyć dodanie abirateronu do 
ADT zgodnie z badaniem LATITUDE [Typ: oparty na dowodach, korzyści przewyższają ryzyko; 
Jakość dowodów: wysoka; Siła rekomendacji: silna dla pacjentów z chorobą wysokiego ryzyka 
wg LATITUDE]. 

• U chorych na mHSPC z niskim ryzykiem de novo można rozważyć ADT z abirateronem zgodnie 
z badaniem STAMPEDE [Typ: oparty na dowodach, korzyści przewyższają ryzyko; Jakość dowo-
dów: wysoka; Siła rekomendacji: umiarkowana dla pacjentów z chorobą niskiego ryzyka wg 
STAMPEDE]. 

• Zalecany schemat u chorych na mHSPC to abirateron 1 000 mg z prednizolonem lub prednizo-
nem 5 mg raz dziennie, stosowany do momentu potwierdzenia progresji choroby [Typ: oparty 
na dowodach, korzyści przewyższają ryzyko; Jakość dowodów: wysoka; Siła rekomendacji: 
silna]. 

• ADT w skojarzeniu z enzalutamidem należy oferować chorym na mHSPC, zarówno z chorobą 
de novo, jak i tym, którzy byli wcześniej leczeni radykalną prostatektomią (RP) lub radioterapią 
(RT) z powodu choroby zlokalizowanej. Enzalutamid + ADT wykazał krótkoterminowe korzyści 
przeżyciowe (PSA-PFS, PFS kliniczny oraz OS) w porównaniu z samym ADT w badaniu ENZAMET 
[Typ: oparty na dowodach, korzyści przewyższają ryzyko; Jakość dowodów: wysoka; Siła reko-
mendacji: silna] [zmieniona rekomendacją z 2023 r.] 
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• Zalecany schemat dla chorych na mHSPC to enzalutamid (160 mg na dobę) w skojarzeniu z 
ADT [Typ: oparty na dowodach, korzyści przewyższają ryzyko; Jakość dowodów: wysoka; Siła 
rekomendacji: silna]. 

• ADT w skojarzeniu z apalutamidem należy oferować chorym na mHSPC, zarówno z chorobą de 
novo, jak i tym wcześniej leczonym RP lub RT, zgodnie z badaniem TITAN [Typ: oparty na do-
wodach, korzyści przewyższają ryzyko; Jakość dowodów: wysoka; Siła rekomendacji: silna]. 

• Zalecany schemat to apalutamid (240 mg na dobę) w skojarzeniu z ADT [Typ: oparty na dowo-
dach, korzyści przewyższają ryzyko; Jakość dowodów: wysoka; Siła rekomendacji: silna]. 

 

Wykres 6. Algorytm leczenia zaawansowanego, nawrotowego lub przerzutowego HSPC (ASCO 2021). 
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2.7.2 Finansowanie leczenia 

W ramach aktualnie obowiązującego programu lekowego „Leczenie chorych na raka gruczołu kroko-

wego (ICD-10: C61)” (załącznik B.56. do MZ 18/12/2025) w leczeniu wrażliwego na kastrację raka gru-

czołu krokowego z przerzutami (mHSPC) stosowany jest apalutamid albo darolutamid w skojarzeniu 

z docetakselem albo enzalutamid. Kryteria włączenia do leczenia tymi substancjami podsumowano 

w tabeli poniżej, natomiast pełną treść programu zamieszczono w załączniku 10.4.  

Tabela 12. Kryteria leczenia dla substancji czynnych finansowanych w leczeniu mHSPC w ramach aktu-
alnie obowiązującego programu lekowego „Leczenie chorych na raka gruczołu krokowego 
(ICD-10: C61)” (załącznik B.56. do MZ 18/12/2025). 

Kryteria apalutamid 
darolutamid 
+ docetaksel 

enzalutamid 

Kr
yt

er
ia

 o
gó

ln
e 

 

histologiczne rozpoznanie raka gruczołowego stercza ✓ ✓ ✓ 

ukończony 18. rok życia ✓ ✓ ✓ 

ECOG 0-2 ✓ ✓ ✓ 

adekwatna wydolność narządowa określona na podstawie wyników badań la-
boratoryjnych krwi zgodnie z zapisami aktualnej Charakterystyki Produktu 

Leczniczego (ChPL) 
✓ ✓ ✓ 

brak przeciwwskazań do stosowania leku zgodnie z zapisami aktualnej ChPL ✓ ✓ ✓ 

nieobecność schorzeń lub stanów stanowiących przeciwskazanie do zastoso-
wania terapii 

✓ ✓ ✓ 

nieobecność innych nowotworów niekontrolowanych leczeniem ✓ ✓ ✓ 

brak rozpoznania raka stercza z różnicowaniem neuroendokrynnym lub raka 
drobnokomórkowego lub raka przewodowego 

✓ ✓ ✓ 

Kr
yt

er
ia

 s
zc

ze
gó

ło
w

e 

stadium wrażliwości na kastrację ✓ ✓ ✓ 

udokumentowana możliwość rozpoczęcia leczenia docetakselem  ✓  

zakończone leczenie docetakselem albo decyzja lekarza o odstąpieniu od sto-
sowania docetakselu wraz z jej uzasadnieniem 

✓  ✓ 

brak cech radiologicznej lub biochemicznej progresji u chorych leczonych de-
prywacją androgenów przed włączeniem do programu 

✓ ✓ ✓ 

obecność przerzutów potwierdzona w badaniu scyntygrafii kości lub przerzu-
tów do tkanek miękkich lub przerzutów trzewnych w badaniach obrazowych 

(TK/MR), w przypadku występowania wyłącznie przerzutów do węzłów chłon-
nych do programu mogą zakwalifikować się jedynie pacjenci z przerzutami 

nieregionalnymi (tj. występującymi powyżej rozwidlenia aorty) 

✓ ✓ ✓ 

dopuszczalne jest wcześniejsze leczenie o założeniu radykalnym, w tym stoso-
wanie hormonoterapii uzupełniającej przez maksymalnie 3 lata, o ile została 

zakończona co najmniej rok wcześniej 
✓ ✓ ✓ 

dopuszczalne jest wcześniejsze leczenie deprywacją androgenów (kastracja 
farmakologiczna lub chirurgiczna), ale nie dłużej niż 6 miesięcy na etapie cho-

roby przerzutowej 
✓ ✓ ✓ 
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Kryteria apalutamid 
darolutamid 
+ docetaksel 

enzalutamid 

niestosowanie wcześniejszego leczenia octanem abirateronu ✓ ✓ ✓ 

niestosowanie leków antyresorpcyjnych wpływających na metabolizm kostny 
(nie dotyczy leków stosowanych w leczeniu lub profilaktyce osteoporozy) 

✓ ✓ ✓ 

W ramach katalogu chemioterapii dostępny jest octan abirateronu (załącznik C.87.a i C.87.b) oraz doce-

taksel (załącznik C.19). W ramach refundacji aptecznej dostępne są leki zawierające substancje czynne 

degarelix, leuprorelin, goserelin, triptorelin. 

2.8 Obciążenie społeczne i ekonomiczne 

Szacuje się, że zachorowania na mHSPC wiąże się z obciążeniem kosztowym na poziomie 1/3 wszystkich 

wydatków przypadających na PC. Należy jednak pamiętać, że całkowite obciążenie ekonomiczne 

w mHSPC jest znacząco niższe niż w mCRPC (Kaye 2024, Svensson 2021) i dlatego opóźnienie progresji 

do stadium oporności na kastrację u pacjentów z mHSPC ma istotną wartość ekonomiczną. W badaniu 

prowadzonym wśród amerykańskich chorych wykazano, że przechodząc od mHSPC do mCRPC średnie 

całkowite koszty opieki zdrowotnej (z dowolnej przyczyny) wzrosły z 4424 USD (koszty medyczne: 2846 

USD) do 9717 USD (koszty medyczne: 4654 USD), natomiast średnie koszty opieki zdrowotnej związane 

z PC wzrosły z 2859 USD (koszty medyczne: 1626 USD) do 8012 USD (koszty medyczne: 3285 USD) (Kaye 

2024).  

Dostępne są ograniczone dane opisujące obciążenie ekonomiczne w populacji pacjentów z mHSPC 

z mutacjami HRR oraz mutacjami BRCA. Retrospektywne badanie kohortowe przeprowadzone w USA 

wśród nowo zdiagnozowanych chorych na raka gruczołu krokowego wykazało, że przypadki nowo roz-

poznanego PC z mutacjami HRR (mutacje ATM, ATR, BRCA1, BRCA2, BRIP1, CDK12, CHEK2, FANCA, 

PALB2 lub RAD51) wiązały się z istotnie większym zużyciem leków niż u pacjentów bez mutacji. Średnia 

liczba preskrypcji leków była istotnie wyższa u pacjentów z mutacjami HRR niż u pacjentów bez mutacji 

— zarówno po dwóch latach, jak i po trzech latach obserwacji. Podobne wyniki odnotowano w przy-

padku preskrypcji leków specyficznie stosowanych w leczeniu PC (Liu 2019). Należy jednak podkreślić, 

że wśród chorych na mHSPC z mutacjami BRCA1/2 odnotowuje się szybszą progresję do stadium opor-

ności na kastrację (Olmos 2025). Rozwój oporności na kastrację wiąże się ze znacznym wzrostem kosz-

tów opieki zdrowotnej oraz większym wykorzystaniem zasobów medycznych w porównaniu z mHSPC 

(Kaye 2024, Svensson 2021). Z tego względu w dłuższej perspektywie chorzy na mHSPC z mutacjami HRR 
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(w tym BRCA1/2) mogą generować wyższe koszty opieki zdrowotnej niż chorzy bez mutacji w genach 

HRR (Liu 2019).  

W przypadku kosztów leczenia PC w Polsce brak jest kompleksowych opracowań. W związku z tym, ce-

lem oszacowania kosztów bezpośrednich hospitalizacji polskich pacjentów z PC przeprowadzono analizę 

w oparciu o dane udostępnione przez Narodowy Fundusz Zdrowia w ramach rozliczeń zgodnie z Jedno-

rodnymi Grupami Pacjentów (JGP). System JGP wyróżnia grupę L – choroby układu moczowo-płciowego. 

W zakresie powyższego katalogu odnaleziono podgrupę L46 – choroby gruczołu krokowego, na podsta-

wie, której oszacowano koszty związane z leczeniem raka gruczołu krokowego. W 2023 r. koszt hospita-

lizacji pacjentów z rozpoznaniem C61 wg ICD-10 wyniósł 5 380 903,36 zł i był o 24% wyższy niż w roku 

2022. Szczegółowe dane pozyskane z rozliczeń w ramach JGP zostały podane w tabeli poniżej. 

Tabela 13. Koszty hospitalizacji rozliczone w ramach Jednorodnych Grup Pacjentów z tytułu rozpozna-
nia raka gruczołu krokowego (JGP 2025). 

rok 
liczba 

pacjentów 
liczba 

hospitalizacji 

średnia wartość 
hospitalizacji w grupie 

[zł] 

liczba hospitalizacji 
sygnowanych kodem 

ICD-10 C61 

całkowity koszt hospita-
lizacji związanych z ko-

dem ICD-10 C61 

2023 4 958 5 658 1 759,04 3 059 5 380 903,36 zł 

2022 5 080 5 889 1 452,20 2 976 4 321 747,20 zł 

2021 4 451 5 265 1 529,97 2 763 4 227 307,11 zł 

2020 4 183  4 880  827,30 2 804  2 319 749,20 zł  

2019 5 738  6 599  579,91 3 326  1 928 780,66 zł 

2018 5 982  6 922  479,59 3 331  1 597 514,29 zł 

2017 5 588  6 326  620,30 3 031  1 880 129,30 zł 

2016 4 904  5 648  685,01 2 673  1 831 031,73 zł 

Na podstawie danych sprawozdawanych przez Narodowy Fundusz Zdrowia na portalu statystycznym 

JGP możliwy jest do oszacowania koszt leczenia chorych zakwalifikowanych do programu lekowego de-

dykowanego pacjentom z rakiem gruczołu krokowego. W 2024 r. koszt refundacji leków udostępnianych 

w ramach programu lekowego B.56 wyniósł 391 915 777,84 i był o 14% wyższy niż w roku poprzedzają-

cym. Szczegółowe dane zamieszczono w tabeli poniżej. 

Tabela 14. Koszty refundacji leków w ramach programu B.56 (JGP 2025). 

Rok 
octan abirate-

ronu 
apalutamid darolutamid enzalutamid olaparyb kabazytaksel Ra-223 ogółem 

2017 50 504 769,91 ─ ─ 46 608,35 ─ ─ 1,08  50 551 379,34 

2018 60 414 570,29 ─ ─ 20 808 457,96 ─ ─ 3 087 197,76 84 310 226,01 
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Rok 
octan abirate-

ronu 
apalutamid darolutamid enzalutamid olaparyb kabazytaksel Ra-223 ogółem 

2019 64 303 144,25 ─ ─ 48 900 211,22 ─ ─ 5 890 005,94 119 093 361,40 

2020 53 061 838,90 ─ ─ 131 803 086,84 ─ ─ 6 288 066,60 191 152 992,34 

2021 50 207 334,75 ─ ─ 184 913 653,12 ─ ─ 6 199 645,38 241 320 633,25 

2022 42 543 985,69 4 427 040,53 2 036 206,08 241 198 998,50 ─ ─ 6 374 156,73 296 580 387,53 

2023 2 886 995,96 19 535 669,22 8 306 808,72 294 553 639,64 3 905 931,26 9 053 225,24 4 680 440,19 342 922 710,25 

2024 ─ 50 310 358,96 18 427 307,51 300 518 344,94 10 308 552,80ł 11 619 783,48 731 430,16 391 915 777,84 

Koszty pośrednie 

Koszty pośrednie w głównej mierze odzwierciedlają utratę produktywności wynikającą z absencji cho-

robowej oraz obniżonej wydajności pracy. Bez wątpienia rak gruczołu krokowego jest przyczyną uciążli-

wych objawów i prowadzi do znacznego upośledzenia sprawności chorych, co z kolei przekłada się na 

przedwczesne zakończenie pracy zarobkowej. PC jest również chorobą przewlekłą, która często wymaga 

długotrwałego leczenia. Fizyczne konsekwencje takich terapii często ograniczają produktywność zawo-

dową i udział w życiu społecznym, zwłaszcza u mężczyzn w okresie aktywności zawodowej. Przykładowo 

w retrospektywnym badaniu przeprowadzonym na Słowacji koszty absencji chorobowej spowodowanej 

zachorowaniem na PC wzrosły z 1 199 672 euro w 2014 r. do 2 122 042 euro w 2022 r. Z kolei koszty 

wynikające z niezdolności do pracy wzrosły z 1 789 115 euro w 2014 r. do 3 019 661 euro w 2022 r. (). 

Z uwagi na brak polskich danych odnoszących się do chorych na mHSPC z potwierdzonymi zmianami 

w DRD/HRR posługiwano się danymi sprawozdawanymi na portalu statystycznego Zakładu Ubezpieczeń 

Społecznych (ZUS) dla osób z rozpoznaniem C61 wg ICD-10. Zgodnie z danymi uzyskanymi z bazy ZUS 

z powodu raka gruczołu krokowego w 2024 roku wydano 23 789 zaświadczeń o czasowej niezdolności 

do pracy o łącznej liczbie dni absencji chorobowej wynoszącej 553 904 (ZUS 2025). Szczegółowe dane 

przedstawia tabela poniżej. 

Tabela 15. Absencja chorobowa pacjentów z rozpoznaniem ICD-10 C61 (ZUS 2025). 

Rok Liczba dni absencji chorobowej Liczba zaświadczeń lekarskich 

2024 553 904 23 789 

2023 499 062  212 60  

2022 449 985 18 974 

2021 379 214 15 667 

2020 432 101 17 524 

2019 408 950 16 772 
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Rok Liczba dni absencji chorobowej Liczba zaświadczeń lekarskich 

2018 388 143 15 553 

2017 375 534 14 834 

2016 334 684 13 456 

Po wyczerpaniu pełnego zasiłku chorobowego, ubezpieczonemu, który nadal jest niezdolny do pracy 

przysługuje świadczenie rehabilitacyjne w wymiarze 12 miesięcy, o ile rokowanie daje szansę na powrót 

do pracy w trakcie jego trwania. Dane za rok 2024 r. wskazują, 666 osób otrzymało orzeczenie pierw-

szorazowe lekarzy orzeczników, w których ustalone zostało uprawnienie do świadczenia rehabilitacyj-

nego z tytułu rozpoznania C61 wg klasyfikacji ICD-10, natomiast orzeczenia ponowne otrzymało 387 

osób. Szczegółowe dane dotyczące orzeczeń uprawniających do świadczenia rehabilitacyjnego dla pa-

cjentów z rozpoznaniem raka gruczołu krokowego zostały przedstawione w tabeli poniżej (ZUS 2025). 

Tabela 16. Orzeczenia pierwszorazowe i ponowne uprawniające do świadczenia rehabilitacyjnego dla 
rozpoznania ICD-10: C61 (ZUS 2025). 

rok 

pierwszorazowe ponowne 

ogółem mężczyźni kobiety 
nieustalona 

płeć 
ogółem mężczyźni kobiety 

nieustalona 
płeć 

2024 666 665 - 1 387 386 - 1 

2023 680 678 - 2 395 394 - 1 

2022 546 545 ─ 1 301 301 ─ ─ 

2021 467 464 ─ 3 345 345 ─ ─ 

2020 639 638 ─ 1 343 342 ─ 1 

2019 541 540 ─ 1 268 268 ─ ─ 

2018 516 515 ─ 1 232 231 ─ 1 

2017 503 503 ─ ─ 240 240 ─ ─ 

2016 429 428 ─ 1 184 184 ─ ─ 

W przypadku wyczerpania możliwości świadczenia rehabilitacyjnego określonego powyżej lub gdy sza-

cunkowy czas powrotu do zdrowia po wykorzystaniu pełnego wymiaru zasiłku chorobowego wynosi po-

wyżej 12 miesięcy, choremu przysługuje prawo do pobierania renty z tytułu niezdolności do pracy o cha-

rakterze czasowym lub stałym. Prawo to realizowane jest na podstawie orzeczenia wydawanego przez 

lekarzy orzeczników ZUS. Orzeczenie może mieć charakter pierwszorazowy, gdy chory nie pobierał 

wcześniej takiego świadczenia lub stanowić orzeczenie ponowne – ustalające zasadność świadczeń ZUS 

wobec utrzymującej się niezdolności do pracy po upływie czasu określonego w poprzednim orzeczeniu 

o przyznanie renty chorobowej. W roku 2024 ogółem wydano 512 pierwszorazowych i 933 ponownych 
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orzeczeń rentownych. Szczegółowe dane dotyczące orzeczeń przedstawiono w tabeli poniżej (ZUS 

2025). 

Tabela 17. Orzeczenia pierwszorazowe i ponowne dla celów rentownych spowodowane rozpoznaniem 
C61 wg ICD-10 (ZUS 2025). 

rok 

pierwszorazowe ponowne 

ogółem mężczyźni kobiety 
nieustalona 

płeć 
ogółem mężczyźni kobiety 

nieustalona 
płeć 

ogółem 

2024 512 508 - 4 933 929 - 4 

2023 533 530 - 3 834 828 - 6 

2022 464 453 ─ 11 938 930 ─ 8 

2021 505 497 ─ 8 962 953 ─ 9 

2020 576 569 ─ 7 1 011 1 000 ─ 11 

2019 485 477 ─ 8 971 963 ─ 8 

2018 500 495 ─ 5 1 039 1 030 ─ 9 

2017 535 531 ─ 4 1 124 1 117 ─ 7 

2016 520 517 ─ 3 1 027 1 021 ─ 6 

niezdolność do samodzielnej egzystencji 

2024 48 46 - 2 152 149 - 3 

2023 58 57 - 1 124 120 - 4 

2022 60 53 ─ 7 135 130 ─ 5 

2021 55 51 ─ 4 140 135 ─ 5 

2020 71 67 ─ 4 138 129 ─ 9 

2019 60 57 ─ 3 197 192 ─ 5 

2018 61 60 ─ 1 222 213 ─ 9 

2017 74 72 ─ 2 234 228 ─ 6 

2016 75 73 ─ 2 196 191 ─ 5 

całkowita niezdolność do pracy 

2024 294 292 - 2 440 439 - 1 

2023 336 334 - 2 406 405 - 1 

2022 291 287 ─ 4 457 454 ─ 3 

2021 297 293 ─ 4 449 445 ─ 4 

2020 349 346 ─ 3 487 485 ─ 2 

2019 299 294 ─ 5 412 409 ─ 3 

2018 291 287 ─ 4 459 459 ─ - 
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rok 

pierwszorazowe ponowne 

ogółem mężczyźni kobiety 
nieustalona 

płeć 
ogółem mężczyźni kobiety 

nieustalona 
płeć 

2017 311 310 ─ 1 528 527 ─ 1 

2016 327 326 ─ 1 528 527 ─ 1 

częściowa niezdolność do pracy 

2024 170 170 - - 341 341 - - 

2023 139 139 - - 304 303 - 1 

2022 113 113 ─ ─ 346 346 ─ ─ 

2021 153 153 ─ ─ 373 373 ─ ─ 

2020 156 156 ─ ─ 386 386 ─ ─ 

2019 126 126 ─ ─ 362 362 ─ ─ 

2018 148 148 ─ ─ 358 358 ─ ─ 

2017 150 149 ─ 1 362 362 ─ ─ 

2016 118 118 ─ ─ 303 303 ─ ─ 

Chorzy z rozpoznaniem raka gruczołu krokowego mogą ubiegać się także o rentę socjalną ze względu na 

chorobę prowadzącą do całkowitej niezdolności do pracy. W ubiegłym roku renty socjalne z powodu 

rozpoznania ICD-10 C61 przyznano 1 osobie. Szczegółowe dane przedstawiono w tabeli poniżej (ZUS 

2025). 

Tabela 18. Orzeczenia o przyznaniu renty socjalnej dla rozpoznania ICD-10 C61 (ZUS 2025). 

rok razem mężczyźni kobiety nieustalona płeć 

2024 1 1 - - 

2023 1 1 - - 

2022 1 1 ─ ─ 

2021 5 5 ─ ─ 

2020 3 3 ─ ─ 

2019 2 2 ─ ─ 

2018 2 2 ─ ─ 

2017 1 1 ─ ─ 

2016 2 2 ─ ─ 
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2.9 Wpływ choroby na jakość życia 

Obciążenie objawami może różnić się między poszczególnymi chorymi na mHSPC, jednak większość pre-

zentuje się z niewielkim obciążeniem objawami w momencie rozpoznania mHSPC, z jakością życia 

(HRQoL) podobną do obserwowanej w populacji ogólnej (Agarwal 2019, Brucker 2005, Buelens 2018, 

Hall 2019). U 4% do 26% osób z rozpoznaniem mHSPC występują objawy związane z rakiem prostaty 

i przerzutami, które mogą obejmować zmęczenie, objawy ze strony układu moczowego (np. nietrzyma-

nie moczu, niemożność oddania moczu), ból kostny, ból pleców, problemy seksualne, drętwienie i osła-

bienie — negatywnie wpływające na HRQoL pacjentów (Brucker 2005, EAU /EANM/ ESTRO/ 

ESUR/ISUP/SIOG 2025, de Freitas 2019, Hall 2019). Przy początkowej diagnozie PC pacjenci zgłaszali ne-

gatywne emocje, w tym 50% pacjentów odczuwało lęk, depresję, smutek, strach i frustrację, a 20% zgła-

szało dezorientację, przytłoczenie oraz ból ciała. Wśród pacjentów, u których początkowo rozpoznano 

chorobę ograniczoną wyłącznie do gruczołu krokowego 35% zgłaszało negatywne emocje przy diagnozie 

mPC, głównie frustrację, lęk, rozczarowanie, bezradność i rozgoryczenie, a 20% odczuwało inne nega-

tywne emocje, takie jak dezorientacja/ przytłoczenie, poczucie, że ich dni są policzone, że leczenie jest 

nieskuteczne oraz odczuwali oni ból (Pierce 2024). 

Progresja do stadium oporności na kastrację wiąże się z rozwojem dodatkowych objawów związanych 

z chorobą oraz szeregu problemów fizycznych i psychicznych, prowadząc do istotnego pogorszenia 

HRQoL (Albertsen 1997, Brucker 2005, Burbridge 2020, EAU/EANM/ ESTRO/ ESUR/ISUP/SIOG 2026, 

Pierce 2024). Z tego względu głównym celem leczenia jest maksymalne opóźnienie progresji do mCRPC 

oraz poprawa HRQoL pacjentów.  
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2.10 Niezaspokojone potrzeby zdrowotne (ang. unmet needs) 

Obecne metody leczenia mHSPC, obejmujące samą terapię deprywacji androgenów (ADT) lub jej skoja-

rzenie z inhibitorami szlaku receptora androgenowego (ARPI) i/lub docetakselem, zapewniają ograni-

czone korzyści u pacjentów z mHSPC z mutacjami HRR, w tym mutacjami BRCA1/2.  

Pomimo postępów w terapii mHSPC i zwiększania się dostępności do ARPI żaden z obecnie dostępnych 

sposobów leczenia nie posiada udowodnionej w badaniach klinicznych skuteczności w podgrupach 

z mutacjami HRR lub BRCA. Leczenie mHSPC wyłącznie ADT nie jest wystarczające, by opóźnić progresję 

do przerzutowego, opornego na kastrację raka prostaty oraz związanego z tym pogorszenia stanu zdro-

wia i przeżycia. Chociaż ARPI i/lub docetaksel w skojarzeniu z ADT poprawiają całkowite przeżycie (OS) 

i przeżycie wolne od progresji (PFS) w ogólnej populacji chorych na mHSPC, dane z praktyki klinicznej 

pokazują, że pacjenci z mutacjami HRR (w tym BRCA) nadal obarczeni są niekorzystnym rokowaniem 

mimo stosowania tych terapii. Co więcej, w chwili obecnej leczenie celowane ukierunkowane na muta-

cje BRCA jest dostępne dla chorych dopiero w stadium oporności na kastrację.  

Istnieje więc potrzeba wdrożenia terapii celowanej dla chorych na mHSPC, w tym z mutacjami BRCA1/2, 

która znacząco opóźnia progresję do mCRPC, wydłuża przeżycie i utrzymuje jakość życia (HRQoL), przy 

jednoczesnym zachowaniu akceptowalnego profilu bezpieczeństwa i łatwości stosowania. 

Zastosowanie skojarzenia inhibitorów poli(ADP-rybo)polimerazy (PARP) z ARPI stwarza wyjątkową moż-

liwość znaczącej poprawy wyników leczenia w tej populacji ze szczególnie niezaspokojonymi potrzebami 

klinicznymi. Inhibitory PARP wybiórczo hamują naprawę uszkodzeń DNA w komórkach nowotworowych 

z mutacjami HRR poprzez mechanizm letalności syntetycznej. 

Odpowiedzią na zdefiniowane powyżej, niezaspokojone potrzeby zdrowotne populacji chorych na 

mHSPC z mutacjami BRCA1/2 jest zastosowanie produktu leczniczego Akeega. Dowodów na efektyw-

ność kliniczną tej interwencji dostarczają wyniki wieloośrodkowego, randomizowanego badania III fazy 

AMPLITUDE. Wykazano w nim, że zastosowanie skojarzenia niraparybu z octanem abirateronu przynosi 

istotną statystycznie i klinicznie korzyść względem standardu opieki, manifestującą się przede wszystkim 

wydłużeniem czasu przeżycia wolnego od progresji radiologicznej (rPFS) w specyficznej podgrupie pa-

cjentów z mutacjami genów BRCA. Tym samym terapia ta wpisuje się w paradygmat medycyny perso-

nalizowanej, oferując celowane podejście terapeutyczne, w podgrupie chorych obarczonych szczególnie 

niekorzystnymi czynnikami prognostycznymi związanymi z deficytami rekombinacji homologicznej. 
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3 Opis ocenianej interwencji – Akeega (niraparyb + octan abirate-

ronu) 

Lek Akeega został zarejestrowany na terenie Unii Europejskiej 19 kwietnia 2023 r. we wskazaniu do sto-

sowania w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem w leczeniu dorosłych pacjentów z opornym 

na kastrację rakiem gruczołu krokowego z przerzutami (ang. metastatic castration resistant prostate 

cancer, mCRPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną), u których nie jest wska-

zana chemioterapia (KE Akeega 2023). 29 stycznia 2026 r. CHMP przy EMA wydała opinię o rozszerzeniu 

zakresu wskazań rejestracyjnych do stosowania w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem w sko-

jarzeniu z terapią deprywacji androgenowej (ADT) w leczeniu dorosłych pacjentów z hormonowrażli-

wym rakiem gruczołu krokowego z przerzutami (mHSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną 

i (lub) somatyczną). Opinia ta została zatwierdzona decyzją Komisji Europejskiej dnia 5 marca 2026 r. 

Akeega to połączenie niraparybu – inhibitora PARP i octanu abirateronu (prolek abirateronu) – inhibi-

tora CYP17 ukierunkowanego na dwie zależności onkogenne u chorych na raka gruczołu krokowego 

i mutacjami genów HRR (ChPL Akeega 2025). Skojarzenie niraparybu z octanem abirateron stanowi uni-

kalną szansę na znaczącą poprawę wyników leczenia u chorych na mHSPC z mutacją genów BRCA, którzy 

stanowią grupę o największych niezaspokojonych potrzebach medycznych i szczególnej wrażliwości na 

inhibitory PARP. Oba składniki leku Akeega wykazują komplementarny mechanizm działania: 

• mutacje w genach HRR (w tym BRCA1/2) prowadzą do dysfunkcji białek naprawy DNA, przez co 

przeżycie komórek nowotworowych staje się zależne od mechanizmów naprawy opartych na 

enzymach PARP; 

• leki z grupy ARPi (takie jak octan abirateronu) obniżają ekspresję genów odpowiedzialnych za 

naprawę pęknięć dwuniciowych DNA, co prowadzi do kumulacji uszkodzeń i dodatkowo uwraż-

liwia komórki raka gruczołu krokowego na działanie inhibitorów PARP; 

• zahamowanie enzymów PARP w komórkach z mutacjami HRR prowadzi do niestabilności ge-

nomu i ostatecznie do śmierci komórki nowotworowej. 

Dzięki temu połączeniu lek Akeega stał się terapią celowaną, możliwą do zastosowania na wcześniejszym 

etapie ścieżki terapeutycznej, co pozwala na osiągnięcie większych korzyści niż w przypadku dotychczas 

dostępnych metod leczenia.  
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Wnioskowany produkt leczniczy Akeega to pierwsza i jedyna tabletka o podwójnym działaniu stosowana 

w leczeniu raka gruczołu krokowego. Lek ten został opracowany w celu uproszczenia terapii skojarzonej 

stosowanej u chorych na mHSPC z mutacjami BRCA. Chorzy na przerzutowego raka gruczołu krokowego 

zmagają się z wysokim obciążeniem tabletkowym. Jak wykazano, większe obciążenie tabletkowe zwią-

zane jest z bardziej złożonym, uciążliwym schematem leczenia dla pacjenta i jego opiekunów. Wysokie 

obciążenie tabletkowe wiąże się więc z dalszym obniżaniem jakości życia chorych, mniejszą satysfakcją 

z leczenia oraz słabą adherencją. Zastosowanie leku Akeega zmniejsza obciążenie tabletkowe do 3 ta-

bletek dziennie w porównaniu z nawet 6 tabletkami dziennie w innych schematach leczenia skojarzo-

nego w mHSPC.  
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3.1 Charakterystyka produktu leczniczego 

Poniższe opracowanie powstało w oparciu o charakterystykę produktu leczniczego z dnia 5 marca 2026 r. (ChPL Akeega 2026). 

Tabela 19. Opis ocenianej interwencji – Akeega (niraparyb + octan abirateronu). 

 

 Opis ocenianej interwencji – Akeega (niraparyb + octan abirateronu) 
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Podmiot odpowie-
dzialny, posiada-
jący pozwolenie 
na dopuszczenie 

do obrotu 

Janssen-Cilag International NV  

Turnhoutseweg 30 B-2340 Beerse Belgia 

Numery pozwoleń 
na dopuszczenie 

do obrotu 

EU/1/23/1722/001  

EU/1/23/1722/002 

Daty 

Data wydania pierwszego dopuszczenia do obrotu/data przedłużenia pozwolenia: 19.04.2023 r. 

Data zatwierdzenia lub częściowej zmiany Charakterystyki Produktu Leczniczego: 05.03.2026 r. 

Grupa  
farmakoterapeutyczna 

leki przeciwnowotworowe, inne leki przeciwnowotworowe 

Kod ATC L01XK 

Dostępne preparaty 
Akeega 50 mg/500 mg tabletki powlekane  

Akeega 100 mg/500 mg tabletki powlekane 

Właściwości  
farmakodynamiczne 
i farmakokinetyczne 

Właściwości farmakodynamiczne  

Mechanizm działania  

Akeega to połączenie niraparybu, inhibitora polimerazy poli(ADP-rybozy) (PARP) i octanu abirateronu (prolek abirateronu), inhibitora CYP17 ukierunkowanego na 
dwie zależności onkogenne u pacjentów z przerzutowym rakiem gruczołu krokowego i mutacjami genów HRR. 

Niraparyb  
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 Opis ocenianej interwencji – Akeega (niraparyb + octan abirateronu) 

Niraparyb jest inhibitorem enzymów polimerazy poli(ADP-rybozy) (PARP), PARP-1 i PARP-2, które odgrywają rolę w naprawie DNA. W badaniach in vitro wykazano, że 
cytotoksyczność indukowana niraparybem może wiązać się z hamowaniem aktywności enzymatycznej PARP i zwiększonym tworzeniem kompleksów PARP-DNA, co 
prowadzi do uszkodzenia DNA, apoptozy i śmierci komórki.  

Octan abirateronu  

Octan abirateronu jest zamieniany in vivo do abirateronu, inhibitora biosyntezy androgenów. Abirateron wybiórczo hamuje aktywność enzymu CYP17 (o aktywności 
17α-hydroksylazy i C17,20-liazy). Enzym ten wykazuje swoje działanie i jest niezbędny do biosyntezy androgenów w jądrach, nadnerczach i tkankach nowotworowych 
gruczołu krokowego. CYP17 jest katalizatorem przemiany pregnenolonu i progesteronu do prekursorów testosteronu, DHEA i androstendionu, odpowiednio, w reak-
cji 17α-hydroksylacji i rozerwania wiązania C17,20. Hamowanie CYP17 skutkuje także zwiększonym wytwarzaniem mineralokortykoidów w nadnerczach (patrz punkt 
4.4 ChPL).  

Rak gruczołu krokowego, który jest wrażliwy na androgeny, reaguje na leczenie zmniejszające stężenia androgenów. Terapie supresji androgenowej, takie jak leczenie 
analogami hormonu uwalniającego hormon luteinizujący (ang. luteinising hormone releasing hormone, LHRH) lub orchidektomia, zmniejszają wytwarzanie androge-
nów w jądrach, lecz nie wpływają na wytwarzanie androgenów w nadnerczach lub przez nowotwór. Leczenie octanem abirateronu zmniejsza stężenie testosteronu w 
osoczu do wartości nieoznaczalnych (przy zastosowaniu testów komercyjnych), gdy jest stosowany z analogami LHRH (lub orchidektomią). 

Rezultat działania farmakodynamicznego  

Octan abirateronu  

Abirateron zmniejsza stężenie testosteronu i innych androgenów w surowicy do wartości niższych niż uzyskiwane po zastosowaniu samych analogów LHRH lub za 
pomocą orchidektomii. Wynika to z wybiórczego hamowania enzymu CYP17 niezbędnego do biosyntezy androgenów. 

Właściwości farmakokinetyczne  

Jednoczesne podawanie niraparybu i abirateronu nie ma wpływu na ekspozycję poszczególnych substancji. AUC i Cmax są porównywalne dla niraparybu i abirate-
ronu, gdy są podawane jako produkt Akeega w podstawowej dawce (100 mg/500 mg) lub jako kombinacja poszczególnych składników, w porównaniu do odpowied-
nich ekspozycji w monoterapii. 

Wchłanianie  

Akeega  

U pacjentów z mCRPC, w warunkach na czczo i na zmodyfikowanym czczo, po podaniu wielokrotnych dawek tabletek Akeega, maksymalne stężenie w osoczu było 
osiągane w ciągu mediany 3 godzin dla niraparybu i mediany 1,5 godziny dla abirateronu. 

W badaniu względnej biodostępności, maksymalna (Cmax) i całkowita (AUC0-72h) ekspozycja na abirateron u pacjentów z mCRPC (n=67) leczonych tabletkami po-
wlekanymi Akeega o mniejszej mocy (2 x 50 mg/500 mg) była odpowiednio o 33% i 22% większa w porównaniu z ekspozycją u pacjentów (n=67) przyjmujących 
pojedyncze leki (100 mg niraparybu w kapsułkach i 4 x 250 mg octanu abirateronu w tabletkach) (patrz punkt 4.2). Zmienność międzyosobnicza (%CV) ekspozycji 
wynosiła odpowiednio 80,4% i 72,9%. Ekspozycja na niraparyb była porównywalna pomiędzy tabletkami powlekanymi Akeega o mniejszej mocy i pojedynczymi 
produktami. 

Niraparyb  
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 Opis ocenianej interwencji – Akeega (niraparyb + octan abirateronu) 

Bezwzględna dostępność biologiczna niraparybu wynosi około 73%. Niraparyb jest substratem glikoproteiny P (P-gp) i białka oporności raka piersi (BCRP). Jednakże, 
ze względu na jego wysoką przyswajalność i biodostępność, ryzyko wystąpienia klinicznie istotnych interakcji z produktami leczniczymi hamującymi te transportery 
jest mało prawdopodobne. 

Octan abirateronu  

Octan abirateronu jest szybko przekształcany w warunkach in vivo do abirateronu (patrz punkt 5.1). Podawanie octanu abirateronu z jedzeniem w porównaniu do 
podawania na czczo skutkowało nawet 10-krotnym zwiększeniem [AUC] i 17-krotnym [Cmax] zwiększeniem średniego całkowitego wpływu abirateronu na organizm, 
zależnego od zawartości tłuszczu w posiłku. Biorąc pod uwagę różnorodność zawartości i składu posiłków, przyjmowanie octanu abirateronu z posiłkami może poten-
cjalnie skutkować dużą zmiennością ekspozycji. Dlatego octanu abirateronu nie wolno przyjmować razem z jedzeniem.  

Dystrybucja  

Na podstawie analizy farmakokinetyki populacyjnej, pozorna objętość dystrybucji niraparybu i abirateronu wynosiła, odpowiednio, 1117 l i 25 774 l, co świadczy o 
szerokiej dystrybucji pozanaczyniowej.  

Niraparyb  

Niraparyb wiązał się umiarkowanie z białkami w ludzkim osoczu (83,0%), głównie z albuminami surowicy.  

Octan abirateronu  

Wiązanie 14C abirateronu z białkami osocza w ludzkim osoczu wynosi 99,8%. 

Metabolizm  

Niraparyb Niraparyb jest metabolizowany głównie przez karboksyloesterazy (CE), tworząc główny nieaktywny metabolit, M1. W badaniu bilansu masy, M1 i M10 
(powstałe następnie glukuronidy M1) były głównymi krążącymi metabolitami. Nie ustalono potencjału hamowania CYP3A4 na poziomie jelitowym przy odpowied-
nich stężeniach niraparybu. Niraparib słabo indukuje CYP1A2 w dużych stężeniach w warunkach in vitro. 

Octan abirateronu  

Po doustnym podaniu znakowanego octanu 14C-abirateronu w kapsułkach, octan abirateronu jest hydrolizowany przez karboksyesterazy do abirateronu, który na-
stępnie podlega metabolizmowi m.in. sulfuryzacji, hydroksylacji i utlenianiu, głównie w wątrobie. Abirateron jest substratem CYP3A4 i sulfotransferazy 2A1 
(SULT2A1). Większość krążącej promieniotwórczości (około 92%) jest znajdowane w postaci metabolitów abirateronu. Z 15 wykrytych metabolitów, 2 podstawowe 
metabolity, siarczan abirateronu i siarczan N-tlenku abirateronu, stanowią około 43% całkowitej promieniotwórczości każdy. Abirateron jest inhibitorem enzymów 
metabolizujących leki w wątrobie - CYP2D6 i CYP2C8 (patrz punkt 4.5 ChPL). 

Eliminacja  

Akeega  

Średnie t½ niraparybu i abirateronu podawanych w skojarzeniu wynosiły, odpowiednio, około 62 godziny i 20 godzin, a pozorne CL/F niraparybu i abirateronu wyno-
siły, odpowiednio, 16,7 l/h i 1673 l/h, na podstawie analizy farmakokinetyki populacyjnej u osób z mCRPC. 

Niraparyb  
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 Opis ocenianej interwencji – Akeega (niraparyb + octan abirateronu) 

Niraparyb jest eliminowany głównie drogą wątrobowo-żółciową i nerkową. Po doustnym podaniu pojedynczej dawki 300 mg [ 14C]-niraparybu, średnio 86,2% (za-
kres 71% do 91%) dawki zostało odzyskane w moczu i kale w ciągu 21 dni. Odzysk radioaktywny w moczu stanowił 47,5% (zakres 33,4% do 60,2%), a w kale 38,8% 
(zakres 28,3% do 47,0%) dawki. W zbiorczych próbkach zebranych w ciągu sześciu dni, 40,0% dawki zostało odzyskane w moczu głównie w postaci metabolitów, a 
31,6% dawki zostało odzyskane w kale głównie w postaci niezmienionego niraparybu. Metabolit M1 jest substratem układu Multidrug And Toxin Extrusion (MATE) 1 i 
2. 

Octan abirateronu  

Po doustnym podaniu dawki 1000 mg znakowanego octanu 14C-abirateronu około 88% dawki promieniotwórczej jest odzyskiwane w kale, a około 5% w moczu. 
Większość składników znalezionych w kale stanowi niezmieniony octan abirateronu i abirateron (odpowiednio, około 55% i 22% podanej dawki). 

Wpływ niraparybu lub abirateronu na transportery:  

Niraparyb słabo hamuje glikoproteinę P (P-gp) z IC50=161 μM. Niraparyb jest inhibitorem BCRP, transportera kationów organicznych 1 (OCT1), MATE-1 i 2 z warto-
ściami IC50 wynoszącymi, odpowiednio, 5,8 μM, 34,4 μM, 0,18 μM i ≤ 0,14 μM. Wykazano, że główne metabolity abirateronu, siarczan abirateronu i N-tlenek siar-
czanu abirateronu, hamują transporter wychwytu wątrobowego polipeptydu transportowego anionów organicznych 1B1 (ang. Organic Anion Transport Polypeptide 
1B1, OATP1B1) i w konsekwencji mogą zwiększać ekspozycję w osoczu produktów leczniczych eliminowanych przez OATP1B1. Nie ma dostępnych danych klinicznych 
potwierdzających interakcje oparte na transporterze OATP1B1. 

Szczególne populacje  

Zaburzenia czynności wątroby  

Na podstawie populacyjnej analizy farmakokinetycznej danych z badań klinicznych, w których pacjenci z rakiem gruczołu krokowego otrzymywali niraparyb sam lub 
niraparyb/AA w skojarzeniu, łagodne zaburzenia czynności wątroby (kryteria NCI-ODWG, n=231) nie wpływały na ekspozycję niraparybu. 

W badaniu klinicznym z udziałem pacjentów z nowotworami, w którym zastosowano kryteria NCI-ODWG do klasyfikacji stopnia zaburzeń czynności wątroby, AUCinf 
niraparybu u pacjentów z umiarkowanymi zaburzeniami czynności wątroby (n=8) była 1,56 (90% CI: 1,06 do 2,30) razy większa niż AUCinf niraparybu u pacjentów z 
prawidłową czynnością wątroby (n=9) po podaniu pojedynczej dawki 300 mg. 

Farmakokinetykę abirateronu badano u osób z istniejącymi wcześniej łagodnymi (n = 8) lub umiarkowanymi (n = 8) zaburzeniami czynności wątroby (odpowiednio, 
klasa A i B wg Child-Pugh) oraz u 8 zdrowych osób z grupy kontrolnej. Ogólnoustrojowa ekspozycja na abirateron po podaniu pojedynczej doustnej dawki 1000 mg 
zwiększyła się w przybliżeniu 1,11-krotnie i 3,6-krotnie, odpowiednio, u osób z łagodnymi i umiarkowanymi, istniejącymi wcześniej, zaburzeniami czynności wątroby. 

W innym badaniu farmakokinetykę abirateronu badano u osób z istniejącymi wcześniej ciężkimi (n = 8) zaburzeniami czynności wątroby (klasa C wg Child-Pugh) oraz 
u 8 zdrowych osób z grupy kontrolnej z prawidłową czynnością wątroby. AUC abirateronu zwiększyło się około 7-krotnie, a frakcja wolnego leku wzrosła 1,8-krotnie u 
osób z ciężkimi zaburzeniami czynności wątroby w porównaniu z osobami z prawidłową czynnością wątroby. Nie ma doświadczenia klinicznego w stosowaniu pro-
duktu Akeega u pacjentów z umiarkowanymi i ciężkimi zaburzeniami czynności wątroby (patrz punkt 4.2 ChPL). 

Zaburzenia czynności nerek  

Na podstawie populacyjnej analizy farmakokinetycznej danych z badań klinicznych, w których pacjenci z rakiem gruczołu krokowego otrzymywali sam niraparyb lub 
niraparyb/AA w skojarzeniu, pacjenci z łagodnymi (klirens kreatyniny 60-90 ml/min, n=337) i umiarkowanymi (klirens kreatyniny 30-60 ml/min, n=114) zaburzeniami 
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 Opis ocenianej interwencji – Akeega (niraparyb + octan abirateronu) 

czynności nerek mieli łagodnie zmniejszony klirens niraparybu w porównaniu z osobami z prawidłową czynnością nerek (do 13% większa ekspozycja w łagodnych 
zaburzeniach czynności nerek i o 13–40% większa ekspozycja w umiarkowanych zaburzeniach czynności nerek) 

Farmakokinetykę abirateronu porównywano u pacjentów ze schyłkową chorobą nerek ustabilizowanych dializoterapią (n=8) w porównaniu z dopasowanymi osobami 
kontrolnymi z prawidłową czynnością nerek (n=8). Ogólnoustrojowa ekspozycja na abirateron po podaniu pojedynczej doustnej dawki 1000 mg nie zwiększyła się u 
osób ze schyłkową chorobą nerek 22 poddawanych dializie. Nie ma doświadczenia klinicznego dotyczącego stosowania produktu Akeega u pacjentów z ciężkimi 
zaburzeniami czynności nerek (patrz punkt 4.2 ChPL). 

Masa ciała, wiek i rasa  

Na podstawie populacyjnej analizy farmakokinetycznej danych z badań klinicznych, w których pacjenci z rakiem gruczołu krokowego otrzymywali niraparyb lub sam 
octan abirateronu w skojarzeniu:  

• Masa ciała nie miała klinicznie istotnego wpływu na ekspozycję na niraparyb (zakres masy ciała: 43,3-165 kg) i abirateron (zakres masy ciała: 56,0-135 kg).  

• Wiek nie miał istotnego wpływu na farmakokinetykę niraparybu (przedział wiekowy 45-90 lat) i abirateronu (przedział wiekowy 19-85 lat).  

• Nie ma wystarczających danych, aby wnioskować o wpływie rasy na farmakokinetykę niraparybu i abirateronu. 

Populacja dzieci i młodzieży  

Nie przeprowadzono badań dotyczących farmakokinetyki produktu Akeega u dzieci i młodzieży. 

Akeega to połączenie niraparybu, inhibitora polimerazy poli(ADP-rybozy) (PARP) i octanu abirateronu (prolek abirateronu), inhibitora CYP17 ukierunkowanego na 
dwie zależności onkogenne u pacjentów z mCRPC i mutacjami genów HRR. 

Wskazanie 

Produkt leczniczy Akeega jest wskazany do stosowania w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem: 

• w skojarzeniu z terapią deprywacji androgenowej (ang. androgen deprivation therapy, ADT) w leczeniu dorosłych pacjentów z hormonowrażliwym rakiem 
gruczołu krokowego z przerzutami (ang. metastatic hormone-sensitive prostate cancer, mHSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) soma-
tyczną). 

• w leczeniu dorosłych pacjentów z opornym na kastrację rakiem gruczołu krokowego z przerzutami (ang. metastatic castration resistant prostate cancer, 
mCRPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną), u których nie jest wskazana chemioterapia. 

Dawkowanie i sposób 
podawania 

Leczenie produktem Akeega z prednizonem lub prednizolonem powinno być rozpoczynane i nadzorowane przez lekarzy specjalistów doświadczonych w leczeniu raka 
gruczołu krokowego. 

 

Przed rozpoczęciem terapii produktem Akeega u dorosłych pacjentów: 

• z mHSPC, należy ustalić dodatni status BRCA za pomocą zwalidowanej metody badawczej (patrz punkt 5.1 ChPL). 

• z mCRPC, należy ustalić dodatni status BRCA za pomocą zwalidowanej metody badawczej (patrz punkt 5.1 ChPL). 
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Dawkowanie  

Zalecana dawka początkowa produktu Akeega wynosi 200 mg/1000 mg (dwie tabletki zawierające 100 mg niraparybu/500 mg octanu abirateronu), jako pojedyncza 
dawka dobowa podawana w przybliżeniu o tej samej porze każdego dnia (patrz „Sposób podawania” poniżej). Tabletka 50 mg/500 mg jest dostępna w celu zmniej-
szenia dawki.  

Kastracja medyczna za pomocą analogu hormonu uwalniającego gonadotropinę (GnRH) powinna być kontynuowana podczas leczenia u pacjentów nie poddanych 
kastracji chirurgicznej. 

Dawkowanie prednizonu lub prednizolonu  

Produkt leczniczy Akeega w leczeniu mHSPC stosuje się w skojarzeniu z 5 mg prednizonu lub prednizolonu na dobę. Produkt leczniczy Akeega w leczeniu mCRPC 
stosuje się w skojarzeniu z 10 mg prednizonu lub prednizolonu na dobę. 

Czas trwania terapii  

Należy leczyć pacjentów do czasu progresji choroby lub nieakceptowalnej toksyczności. 

Pominięcie dawki  

W przypadku pominięcia dawki produktu Akeega, prednizonu lub prednizolonu, należy ją przyjąć jak najszybciej tego samego dnia i powrócić do normalnego sche-
matu dawkowania następnego dnia. Nie wolno przyjmować dodatkowych tabletek w celu uzupełnienia pominiętej dawki.  

Dostosowanie dawki w przypadku wystąpienia działań niepożądanych 

Niehematologiczne działania niepożądane  

U pacjentów, u których wystąpią niehematologiczne działania niepożądane stopnia ≥3, należy przerwać leczenie i wdrożyć odpowiednie postępowanie medyczne 
(patrz punkt 4.4 ChPL). Nie należy wznawiać leczenia produktem Akeega, dopóki objawy toksyczności nie zmniejszą się do stopnia 1. lub poziomu wyjściowego. 

Hematologiczne działania niepożądane  

U pacjentów, u których wystąpi toksyczność hematologiczna stopnia ≥3 lub nieakceptowalna, podawanie produktu Akeega należy raczej wstrzymać, niż odstawiać go 
całkowicie i rozważyć leczenie wspomagające. Produkt Akeega należy całkowicie odstawić, jeśli toksyczność hematologiczna nie powróciła do akceptowalnego po-
ziomu w ciągu 28 dni od wstrzymania podawania. 

Zalecenia dotyczące dostosowania dawki w przypadku trombocytopenii i neutropenii wymieniono w tabeli poniżej. 

 

 Zalecenia dotyczące dostosowania dawki w przypadku trombocytopenii i neutropenii 

Stopień 1 Bez zmian, rozważyć cotygodniowe monitorowanie 

Stopień 2 
Monitorowanie co najmniej raz w tygodniu i rozważenie wstrzymania stosowania produktu Akeega do czasu powrotu do stopnia 1. lub po-
ziomu wyjściowego.1 Należy wznowić stosowanie produktu Akeega z zaleceniem cotygodniowego monitorowania przez 28 dni po ponow-
nym rozpoczęciu podawania 
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 Opis ocenianej interwencji – Akeega (niraparyb + octan abirateronu) 

Stopień ≥3 

Wstrzymać stosowanie produktu Akeega i monitorować co najmniej raz w tygodniu, aż płytki krwi i neutrofile powrócą do stopnia 1. lub 
poziomu wyjściowego.1 Następnie wznowić stosowanie produktu Akeega lub, jeśli to uzasadnione, zastosować dwie tabletki o mniejszej 
mocy (50 mg/500 mg).  

Zaleca się cotygodniową kontrolę morfologii krwi przez 28 dni po wznowieniu dawkowania lub rozpoczęciu stosowania dawki o mniejszej 
mocy (dwie tabletki 50 mg/500 mg). W przypadku rozpoczynania stosowania dawki o mniejszej mocy, należy zapoznać się z poniższym aka-
pitem „Zalecana obserwacja” w celu uzyskania dalszych informacji dotyczących czynności wątroby. 

Drugie wystąpienie ≥ 
stopnia 3 

Wstrzymać stosowanie produktu Akeega i monitorować co najmniej raz w tygodniu, aż płytki krwi i (lub) neutrofile powrócą do stopnia 1. 
Dalsze leczenie należy rozpocząć od dwóch tabletek o mniejszej mocy (50 mg/500 mg).  

Cotygodniowe monitorowanie jest zalecane przez 28 dni po wznowieniu leczenia produktem Akeega o mniejszej mocy. Podczas rozpoczyna-
nia stosowania dawki o mniejszej mocy (dwie tabletki 50 mg/500 mg) należy zapoznać się z poniższym akapitem „Zalecana obserwacja” w 
celu uzyskania dalszych informacji dotyczących czynności wątroby. Jeśli pacjent otrzymywał już tabletki Akeega o mniejszej mocy (50 
mg/500 mg), należy rozważyć przerwanie leczenia. 

Trzecie wystąpienie ≥ 
stopnia 3 

Należy trwale odstawić leczenie. 

1 - Podczas przerwy w leczeniu produktem Akeega lekarz może rozważyć podanie octanu abirateronu i prednizonu lub prednizolonu w celu utrzymania dawki dobowej octanu abirateronu 
(patrz Charakterystyka Produktu Leczniczego dla octanu abirateronu). 

Dalsze podawanie produktu Akeega można wznowić tylko wtedy, gdy toksyczność spowodowana trombocytopenią i neutropenią zmniejszy się do stopnia 1. lub 
ustąpi do poziomu wyjściowego. Leczenie można wznowić stosując mniejszą moc produktu Akeega 50 mg/500 mg (2 tabletki). Najczęstsze działania niepożądane, 
patrz punkt 4.8 ChPL.  

W przypadku niedokrwistości stopnia ≥3 należy przerwać podawanie produktu Akeega i zastosować leczenie wspomagające do czasu powrotu do stopnia ≤2. Należy 
rozważyć zmniejszenie dawki (dwie tabletki 50 mg/500 mg), jeśli niedokrwistość utrzymuje się na podstawie oceny klinicznej. Zalecenia dotyczące dostosowania 
dawki w przypadku niedokrwistości wymieniono w tabeli poniżej. 

 Zalecenia dotyczące dostosowania dawki w przypadku anemii 

Stopień 1 Bez zmian, rozważyć cotygodniowe monitorowanie. 

Stopień 2 Co najmniej cotygodniowe monitorowanie przez 28 dni, jeśli niedokrwistość wyjściowa miała stopień ≤1. 

Stopień ≥3 

Wstrzymać stosowanie produktu Akeega1 i zapewnić leczenie wspomagające z monitorowaniem co najmniej raz w tygodniu do czasu po-
wrotu do stopnia ≤2. Należy rozważyć zmniejszenie dawki [dwie tabletki o mniejszej mocy (50 mg/500 mg)], jeśli niedokrwistość utrzymuje 
się na podstawie oceny klinicznej. W przypadku rozpoczynania stosowania dawki o mniejszej mocy, należy zapoznać się z poniższym akapi-
tem „Zalecana obserwacja” w celu uzyskania dalszych informacji dotyczących czynności wątroby. 
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 Opis ocenianej interwencji – Akeega (niraparyb + octan abirateronu) 

Drugie wystąpienie ≥ 
stopnia 3 

Wstrzymać podawanie produktu Akeega, zapewnić leczenie wspomagające i monitorować co najmniej raz w tygodniu do czasu powrotu do 
stopnia ≤ 2. Dalsze leczenie należy rozpocząć od dwóch tabletek o mniejszej mocy (50 mg/500 mg).  

Cotygodniowe monitorowanie jest zalecane przez 28 dni po wznowieniu leczenia produktem Akeega o mniejszej mocy. W przypadku rozpo-
czynania stosowania dawki o mniejszej mocy, należy zapoznać się z poniższym akapitem „Zalecana obserwacja” w celu uzyskania dalszych 
informacji dotyczących czynności wątroby.  

Jeśli pacjent otrzymywał już tabletki Akeega o mniejszej mocy (50 mg/500 mg), należy rozważyć przerwanie leczenia. 

Trzecie wystąpienie ≥ 
stopnia 3 

Należy rozważyć trwałe odstawienie leczenia produktem Akeega na podstawie oceny klinicznej. 

1 - Podczas przerwy w leczeniu produktem Akeega lekarz może rozważyć podanie octanu abirateronu i prednizonu lub prednizolonu w celu utrzymania dawki dobowej octanu abirateronu 
(patrz Charekterystyka Produktu Leczniczego dla octanu abirateronu). 

Hepatotoksyczność  

U pacjentów, u których wystąpi hepatotoksyczność ≥ stopnia 3 (zwiększenie aktywności aminotransferazy alaninowej [AlAT] lub zwiększenie aktywności aminotrans-
ferazy asparaginianowej [AspAT] ponad pięciokrotnie powyżej górnej granicy normy [GGN]), należy przerwać leczenie produktem Akeega i dokładnie monitorować 
czynność wątroby (patrz punkt 4.4 ChPL). 

Ponowne rozpoczęcie leczenia może nastąpić tylko po przywróceniu wyników badań czynności wątroby do wartości wyjściowych pacjenta i przy zmniejszeniu dawki 
do jednej tabletki produktu Akeega o zwykłej mocy (co odpowiada 100 mg niraparybu/500 mg octanu abirateronu). U pacjentów poddawanych ponownemu lecze-
niu należy monitorować aktywność aminotransferaz w surowicy co najmniej co dwa tygodnie przez trzy miesiące, a następnie co miesiąc. W przypadku nawrotu 
hepatotoksyczności po zastosowaniu zmniejszonej dawki 100 mg/500 mg na dobę (1 tabletka), należy przerwać leczenie produktem Akeega. 

Jeśli u pacjentów podczas stosowania produktu Akeega wystąpi ciężka hepatotoksyczność (AlAT lub AspAT 20 razy większe od GGN), leczenie należy całkowicie odsta-
wić. 

Należy całkowicie odstawić produkt leczniczy Akeega u pacjentów, u których wystąpi jednoczesne zwiększenie aktywności AlAT powyżej 3 x GGN i bilirubiny całkowi-
tej powyżej 2 x GGN, przy braku niedrożności dróg żółciowych lub innych przyczyn odpowiedzialnych za jednoczesne zwiększenie tych wartości (patrz punkt 4.4. 
ChPL). 

Zalecana obserwacja  

Badanie pełnej morfologii krwi należy wykonywać przed rozpoczęciem leczenia, co tydzień przez pierwszy miesiąc, co dwa tygodnie przez następne dwa miesiące, a 
następnie monitorować co miesiąc przez pierwszy rok, a potem co drugi miesiąc przez pozostały okres leczenia, w celu monitorowania istotnych klinicznie zmian 
jakiegokolwiek parametru hematologicznego (patrz punkt 4.4 ChPL). 

Należy oceniać aktywność aminotransferaz i stężenie bilirubiny całkowitej w surowicy przed rozpoczęciem leczenia, co dwa tygodnie przez pierwsze trzy miesiące 
leczenia, następnie co miesiąc przez pierwszy rok, a następnie co drugi miesiąc przez cały okres leczenia. Podczas rozpoczynania stosowania dawki produktu Akeega 
o mniejszej mocy (dwie tabletki 50 mg/500 mg) po przerwaniu dawkowania, należy monitorować czynność wątroby co dwa tygodnie przez sześć tygodni ze względu 



 
61  
 

 

 
 
 
 
 

Akeega  
(niraparyb + octan abirateronu) 
 

w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w leczeniu dorosłych 
chorych na hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami 
(mHSPC/ mCSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną) 

 

 Opis ocenianej interwencji – Akeega (niraparyb + octan abirateronu) 

na ryzyko zwiększonej ekspozycji na abirateron (patrz punkt 5.2 ChPL), przed wznowieniem regularnego monitorowania. Potas w surowicy powinien być monitoro-
wany co miesiąc przez pierwszy rok, a następnie co drugi miesiąc przez cały okres leczenia (patrz punkt 4.4 ChPL). 

Kontrola ciśnienia krwi powinna odbywać się co tydzień przez pierwsze dwa miesiące, co miesiąc przez pierwszy rok, a następnie co drugi miesiąc przez cały okres 
leczenia. 

U pacjentów z istniejącą wcześniej hipokaliemią lub u tych, u których hipokaliemia rozwinie się podczas leczenia produktem Akeega, należy rozważyć utrzymanie 
stężenia potasu na poziomie ≥4,0 mM. 

Szczególne grupy pacjentów  

Pacjenci w podeszłym wieku  

Nie jest konieczne dostosowanie dawki u pacjentów w podeszłym wieku (patrz punkt 5.2 ChPL). 

Zaburzenia czynności wątroby  

Nie jest konieczne dostosowanie dawki u pacjentów z występującymi wcześniej łagodnymi zaburzeniami czynności wątroby (klasa A wg Child-Pugh). Brak jest danych 
dotyczących bezpieczeństwa klinicznego i skuteczności stosowania wielokrotnych dawek produktu Akeega podczas podawania pacjentom z umiarkowanymi lub 
ciężkimi zaburzeniami czynności wątroby (klasa B lub C wg Child-Pugh). Nie można przewidzieć dostosowania dawki. Należy ostrożnie ocenić stosowanie produktu 
Akeega u pacjentów z umiarkowanymi zaburzeniami czynności wątroby, u których korzyść powinna wyraźnie przewyższać możliwe ryzyko (patrz punkty 4.4 i 5.2 
ChPL). Produkt Akeega jest przeciwwskazany u pacjentów z ciężkimi zaburzeniami czynności wątroby (patrz punkty 4.3, 4.4 i 5.2 ChPL). 

Zaburzenia czynności nerek  

Nie jest konieczne dostosowanie dawki u pacjentów z łagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami czynności nerek, chociaż należy prowadzić ścisłe monitorowanie 
zdarzeń dotyczących bezpieczeństwa przy umiarkowanych zaburzeniach czynności nerek, ze względu na możliwość zwiększenia ekspozycji na niraparyb. Brak jest 
danych dotyczących stosowania produktu Akeega u pacjentów z ciężkimi zaburzeniami czynności nerek lub schyłkową chorobą nerek poddawanych hemodializie, 
produkt Akeega może być stosowany u pacjentów z ciężkimi zaburzeniami czynności nerek tylko wtedy, gdy korzyść przeważa nad potencjalnym ryzykiem, a pacjent 
powinien być dokładnie monitorowany pod kątem czynności nerek i działań niepożądanych. (patrz punkty 4.4 i 5.2 ChPL)  

Dzieci i młodzież  

Nie istnieje odpowiednie zastosowanie produktu leczniczego Akeega w populacji dzieci i młodzieży. 

Sposób podawania  

Produkt leczniczy Akeega podaje się doustnie. Tabletki należy przyjmować jako pojedynczą dawkę raz na dobę. Produkt Akeega należy przyjmować na pusty żołądek 
co najmniej 1 godzinę przed lub 2 godziny po posiłku (patrz punkt 5.2 ChPL). W celu uzyskania optymalnego wchłaniania, tabletki Akeega należy połykać w całości, 
popijając wodą, nie wolno ich łamać, kruszyć ani żuć. 

Przeciwwskazania 

• Nadwrażliwość na substancję czynną lub na którąkolwiek substancję pomocniczą wymienioną w punkcie 6.1 ChPL. 

• Kobiety, które są lub mogą prawdopodobnie być w ciąży (patrz punkt 4.6 ChPL).  

• Ciężkie zaburzenia czynności wątroby [klasa A wg Child-Pugh (patrz punkty 4.2, 4.4 i 5.2 ChPL)]. 
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• Stosowanie produktu leczniczego Akeega z prednizonem lub prednizolonem w skojarzeniu z Ra-223 jest przeciwwskazane. 

Specjalne ostrzeżenia i 
środki ostrożności doty-

czące stosowania 

Hematologiczne działania niepożądane  

U pacjentów leczonych produktem Akeega zgłaszano hematologiczne działania niepożądane (małopłytkowość, niedokrwistość i neutropenia) (patrz punkt 4.2 ChPL). 

Badanie pełnej morfologii krwi co tydzień przez pierwszy miesiąc, co dwa tygodnie przez następne dwa miesiące, a następnie comiesięczne monitorowanie przez 
pierwszy rok, a potem co drugi miesiąc przez resztę leczenia jest zalecane w celu monitorowania, czy podczas leczenia nie występują klinicznie istotne zmiany jakie-
gokolwiek parametru hematologicznego (patrz punkt 4.2 ChPL). 

W zależności od indywidualnych wartości laboratoryjnych, uzasadnione może być cotygodniowe monitorowanie przez drugi miesiąc. 

Jeśli u pacjenta wystąpi ciężka, uporczywa toksyczność hematologiczna, w tym pancytopenia, która nie ustąpi w ciągu 28 dni od przerwania leczenia, należy trwale 
odstawić produkt Akeega. 

Ze względu na ryzyko małopłytkowości, inne produkty lecznicze, o których wiadomo, że zmniejszają liczbę płytek krwi, należy stosować z ostrożnością u pacjentów 
przyjmujących produkt Akeega (patrz punkt 4.8 ChPL). 

Podczas rozpoczynania stosowania dawki produktu Akeega o mniejszej mocy (dwie tabletki 50 mg/500 mg) po przerwaniu dawkowania z powodu hematologicznych 
działań niepożądanych, należy monitorować czynność wątroby co dwa tygodnie przez sześć tygodni ze względu na ryzyko zwiększonej ekspozycji na abirateron (patrz 
punkt 5.2 ChPL), przed wznowieniem regularnego monitorowania (patrz punkt 4.2 ChPL). 

Nadciśnienie  

Produkt Akeega może powodować nadciśnienie tętnicze, a istniejące wcześniej nadciśnienie powinno być odpowiednio kontrolowane przed rozpoczęciem leczenia 
produktem Akeega. Ciśnienie krwi należy kontrolować co najmniej raz w tygodniu przez dwa miesiące, następnie monitorować co miesiąc przez pierwszy rok, a na-
stępnie co drugi miesiąc podczas leczenia produktem Akeega. 

Hipokaliemia, zastój płynów i sercowo-naczyniowe działania niepożądane wynikające z nadmiaru mineralokortykosteroidów  

Akeega może powodować hipokaliemię i zastój płynów (patrz punkt 4.8 ChPL) jako następstwa zwiększenia stężeń mineralokortykoidów, wynikającego z hamowania 
CYP17 (patrz punkt 5.1 ChPL). Jednoczesne podawanie kortykosteroidu hamuje wydzielanie hormonu adrenokortykotropowego (ACTH), co skutkuje zmniejszeniem 
częstości i nasilenia tych działań niepożądanych. Należy zachować ostrożność podczas leczenia pacjentów, u których stan schorzeń współistniejących może ulec 
pogorszeniu w wyniku hipokaliemii (np. u stosujących glikozydy nasercowe) lub zastoju płynów (np. u pacjentów z niewydolnością serca, ciężką lub niestabilną dła-
wicą piersiową, niedawno przebytym zawałem serca lub arytmią komorową oraz u pacjentów z ciężkimi zaburzeniami czynności nerek). U pacjentów z hipokaliemią, 
podczas leczenia produktem Akeega, stwierdzano wydłużenie odstępu QT. Należy korygować i kontrolować hipokaliemię i zastój płynów. 

Przed rozpoczęciem leczenia u pacjentów z istotnym ryzykiem zastoinowej niewydolności serca (np. niewydolność serca w wywiadzie lub zdarzenia sercowe, takie jak 
choroba niedokrwienna serca) należy leczyć niewydolność serca i zoptymalizować czynność serca. Należy co dwa tygodnie przez trzy miesiące, a następnie co mie-
siąc monitorować zastój płynów (przyrost masy ciała, obrzęki obwodowe) i inne objawy przedmiotowe i podmiotowe zastoinowej niewydolności serca i korygować 
nieprawidłowości. Produkt Akeega należy stosować z ostrożnością u pacjentów z chorobami sercowonaczyniowymi w wywiadzie. 
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 Opis ocenianej interwencji – Akeega (niraparyb + octan abirateronu) 

U pacjentów otrzymujących produkt Akeega należy zoptymalizować zarządzanie czynnikami ryzyka chorób serca (w tym nadciśnienia tętniczego, dyslipidemii i cu-
krzycy), a pacjentów tych należy monitorować pod kątem objawów przedmiotowych i podmiotowych choroby serca. 

Octan abirateronu, składnik produktu Akeega, zwiększa stężenie mineralokortykoidów i niesie ze sobą ryzyko zdarzeń sercowo-naczyniowych. Nadmiar mineralokor-
tykoidów może powodować nadciśnienie, hipokaliemię i zastój płynów. Wcześniejsza ekspozycja na terapię deprywacji androgenów (ang. androgen deprivation 
therapy, ADT), jak również zaawansowany wiek, stanowią dodatkowe ryzyko zachorowalności i śmiertelności z przyczyn sercowo-naczyniowych. Z badań AMPLITUDE 
i MAGNITUDE wykluczono pacjentów z klinicznie istotną chorobą serca, na którą składały się: zawał serca, tętnicze i żylne zdarzenia zakrzepowe w ciągu ostatnich 6 
miesięcy, ciężka lub niestabilna dławica piersiowa, niewydolność serca klasy II do IV wg NYHA lub wartość frakcji wyrzutowej serca <50%. Pacjentów z niewydolnością 
serca w wywiadzie należy poddać optymalizacji klinicznej i wdrożyć odpowiednie postępowanie w przypadku wystąpienia objawów. Jeśli wystąpi istotne klinicznie 
pogorszenie czynności serca, należy rozważyć odstawienie produktu Akeega. 

Zakażenia  

W badaniach AMPLITUDE i MAGNITUDE ciężkie zakażenia, w tym zakażenia COVID-19 ze skutkiem śmiertelnym, występowały częściej u pacjentów leczonych produk-
tem Akeega. Należy monitorować pacjentów pod kątem objawów przedmiotowych i podmiotowych zakażenia. Ciężkie zakażenia mogą wystąpić przy braku neutrope-
nii i (lub) leukopenii. 

Zatorowość płucna (ang. Pulmonary embolism, PE)  

W badaniach AMPLITUDE i MAGNITUDE, przypadki PE odnotowano u pacjentów leczonych produktem Akeega z większą częstością w porównaniu z grupą kontrolną. 
Pacjenci z wcześniejszym występowaniem PE lub zakrzepicy żylnej w wywiadzie mogą być bardziej narażeni na kolejne wystąpienie. Należy monitorować pacjentów 
pod kątem wystąpienia klinicznych objawów przedmiotowych i podmiotowych PE. Jeśli wystąpią kliniczne cechy PE, należy niezwłocznie ocenić pacjentów, a następ-
nie zastosować odpowiednie leczenie. 

Zespół tylnej odwracalnej encefalopatii (ang. Posterior reversible encephalopathy syndrome, PRES)  

Zespół PRES jest rzadkim, odwracalnym zaburzeniem neurologicznym, które może przebiegać z szybko narastającymi objawami, takimi jak: napady drgawek, bóle 
głowy, zmieniony stan psychiczny, zaburzenia widzenia lub ślepota korowa, z towarzyszącym nadciśnieniem lub bez. Rozpoznanie zespołu PRES wymaga potwierdze-
nia za pomocą badań obrazowych mózgu, najlepiej rezonansu magnetycznego (MRI). 

Pojawiły się doniesienia o wystąpieniu zespołu PRES u pacjentek otrzymujących 300 mg niraparybu (składnik produktu Akeega) jako monoterapię w populacji cho-
rych na raka jajnika. W  badaniach AMPLITUDE i MAGNITUDE, wśród pacjentów z rakiem prostaty leczonych 200 mg niraparybu, nie odnotowano przypadków ze-
społu PRES. 

W przypadku wystąpienia zespołu PRES należy całkowicie odstawić leczenie produktem Akeega i wdrożyć odpowiednie leczenie. 

Hepatotoksyczność i zaburzenia czynności wątroby  

Hepatotoksyczność została uznana za istotne zidentyfikowane ryzyko dla octanu abirateronu, składnika produktu Akeega. Mechanizm hepatotoksyczności octanu 
abirateronu nie jest w pełni poznany. Pacjenci z umiarkowanymi i ciężkimi zaburzeniami czynności wątroby (klasyfikacja NCI) oraz pacjenci z klasą B i C w skali Child 
Turcotte-Pugh zostali wykluczeni z badań nad złożonym produktem Akeega. 
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 Opis ocenianej interwencji – Akeega (niraparyb + octan abirateronu) 

We wszystkich badaniach klinicznych produktu Akeega ryzyko hepatotoksyczności zostało ograniczone poprzez wykluczenie pacjentów z wyjściowym zapaleniem 
wątroby lub istotnymi nieprawidłowościami w testach czynnościowych wątroby (bilirubina całkowita w surowicy > x 1,5 GGN lub bilirubina bezpośrednia > 1 x GGN 
oraz AspAT lub AlAT > 3 x GGN). 

W badaniach klinicznych niezbyt często stwierdzono znaczne zwiększenie aktywności enzymów wątrobowych, prowadzące do przerwania lub całkowitego odstawie-
nia leczenia (patrz punkt 4.8 ChPL). Należy oceniać aktywność aminotransferaz i stężenie bilirubiny całkowitej w surowicy przed rozpoczęciem leczenia, co dwa tygo-
dnie przez pierwsze trzy miesiące leczenia, a następnie co miesiąc. Podczas rozpoczynania stosowania dawki produktu Akeega o mniejszej mocy (dwie tabletki 50 
mg/500 mg) po przerwaniu dawkowania, należy monitorować czynność wątroby co dwa tygodnie przez sześć tygodni ze względu na ryzyko zwiększonej ekspozycji na 
abirateron (patrz punkt 5.2 ChPL), przed wznowieniem regularnego monitorowania. Jeśli kliniczne objawy podmiotowe i przedmiotowe wskazują na hepatotoksycz-
ność, należy natychmiast dokonać pomiaru aktywności aminotransferaz w surowicy. Wystąpienie podwyższonej aktywności aminotransferaz u pacjentów leczonych 
produktem leczniczym Akeega powinno niezwłocznie skutkować przerwaniem leczenia. Jeśli kiedykolwiek aktywność AlAT lub AspAT zwiększy się ponad 5-krotnie 
powyżej GGN, należy natychmiast przerwać leczenie produktem Akeega i szczegółowo monitorować czynność wątroby. Wznowić leczenie w zmniejszonej dawce 
można tylko po powrocie testów czynnościowych wątroby do wartości wyjściowych (patrz punkt 4.2 ChPL). 

Należy trwale odstawić leczenie u pacjentów ze zwiększeniem aktywności AlAT lub AspAT > 20 x GGN. Należy trwale odstawić leczenie u pacjentów, u których wystąpi 
jednoczesne zwiększenie aktywności AlAT > 3 x GGN i bilirubiny całkowitej > 2 x GGN przy braku niedrożności dróg żółciowych lub innych przyczyn odpowiedzialnych 
za jednoczesne zwiększenie aktywności. 

W przypadku wystąpienia ciężkiej hepatotoksyczności (aktywność AlAT lub AspAT zwiększona ponad 20 razy powyżej GGN) kiedykolwiek podczas terapii, należy 
przerwać leczenie i nie rozpoczynać ponownie terapii. 

Pacjentów z czynnym lub objawowym wirusowym zapaleniem wątroby nie włączono do badań klinicznych; dlatego nie ma danych potwierdzających celowość zasto-
sowania produktu Akeega w tej populacji. 

Wykazano, że umiarkowane zaburzenia czynności wątroby (klasa B wg Child-Pugh lub jakiekolwiek zwiększenie aktywności AspAT i steżenia bilirubiny całkowitej > 1,5 
x – 3 x GGN) zwiększają ogólnoustrojową ekspozycję na abirateron i niraparyb (patrz punkt 5.2 ChPL). Brak jest danych dotyczących bezpieczeństwa klinicznego i 
skuteczności dawek wielokrotnych produktu Akeega stosowanego u pacjentów z umiarkowanymi lub ciężkimi zaburzeniami czynności wątroby. Należy ostrożnie 
ocenić stosowanie produktu Akeega u pacjentów z umiarkowanymi zaburzeniami czynności wątroby, u których korzyść wyraźnie powinna przewyższać możliwe ry-
zyko (patrz punkty 4.2 i 5.2 ChPL). Nie należy stosować produktu Akeega u pacjentów z ciężkimi zaburzeniami czynności wątroby (patrz punkty 4.2, 4.3 i 5.2 ChPL). 

Hipoglikemia  

Zgłaszano przypadki hipoglikemii po podaniu octanu abirateronu (składnika produktu Akeega) z prednizonem lub prednizolonem pacjentom z istniejącą wcześniej 
cukrzycą, otrzymującym pioglitazon lub repaglinid (metabolizowane przy udziale CYP2C8) (patrz punkt 4.5 ChPL); dlatego u pacjentów z cukrzycą należy monitoro-
wać stężenie cukru we krwi. 

Zespół mielodysplastyczny/ostra białaczka szpikowa (MDS/AML)  

MDS/AML, w tym przypadki ze skutkiem śmiertelnym, zgłaszano w badaniach dotyczących raka jajnika u pacjentek, które otrzymywały 300 mg niraparybu (składnik 
produktu Akeega). 
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 Opis ocenianej interwencji – Akeega (niraparyb + octan abirateronu) 

W badaniach AMPLITUDE i MAGNITUDE, u pacjentów z rakiem gruczołu krokowego leczonych dawką 200 mg niraparibu i 1000 mg octanu abirateronu w skojarzeniu 
z prednizonem lub prednizolonem, zgłaszano przypadki MDS/AML, w tym przypadki ze skutkiem śmiertelnym. 

W przypadku podejrzenia MDS/AML lub przedłużającej się toksyczności hematologicznej, która nie ustąpiła po przerwaniu leczenia lub zmniejszeniu dawki, pacjent 
powinien zostać skierowany do hematologa w celu dalszej oceny. W przypadku potwierdzenia MDS i (lub) AML, leczenie produktem Akeega należy trwale odstawić, a 
pacjent powinien być poddany odpowiedniemu leczeniu. 

Odstawianie kortykosteroidów i zabezpieczenie sytuacji stresogennych  

Zaleca się zachowanie ostrożności i obserwację w kierunku występowania objawów niewydolności nadnerczy, gdy pacjentom odstawia się prednizon lub prednizo-
lon. Jeśli stosowanie produktu leczniczego Akeega jest kontynuowane po odstawieniu kortykosteroidów, pacjentów należy obserwować w kierunku występowania 
objawów nadmiaru mineralokortykoidów (patrz informacja powyżej). 

Jeśli pacjenci stosujący prednizon lub prednizolon mogą być narażeni na wyjątkowy stres, może być wskazane zwiększenie dawki kortykosteroidów przed, w trakcie i 
po sytuacji stresogennej. 

Gęstość kości  

U mężczyzn z zaawansowanym rakiem gruczołu krokowego z przerzutami może wystąpić zmniejszenie gęstości kości. Stosowanie octanu abirateronu (składnik pro-
duktu leczniczego Akeega) w skojarzeniu z glikokortykoidami może nasilić to działanie. 

Zwiększona liczba złamań i śmiertelność w połączeniu z dichlorkiem radu (Ra) 223  

Leczenie produktem Akeega i prednizonem lub prednizolonem w skojarzeniu z terapią Ra-223 jest przeciwwskazane (patrz punkt 4.3 ChPL) ze względu na zwiększone 
ryzyko złamań i tendencję do zwiększonej śmiertelności wśród bezobjawowych lub łagodnie objawowych pacjentów z rakiem gruczołu krokowego, co zaobserwo-
wano w badaniach klinicznych octanu abirateronu, składnika produktu Akeega. 

Zaleca się, aby kolejna terapia Ra-223 nie była rozpoczynana co najmniej 5 dni po ostatnim podaniu produktu leczniczego Akeega w skojarzeniu z prednizo-
nem/prednizolonem. 

Hiperglikemia  

Stosowanie glikokortykoidów może nasilać hiperglikemię, dlatego należy często badać stężenie glukozy we krwi u pacjentów z cukrzycą. 

Wpływ na mięśnie szkieletowe  

U pacjentów leczonych produktem Akeega nie zgłaszano przypadków miopatii i rabdomiolizy. W badaniach monoterapii octanem abirateronu (składnik produktu 
Akeega), większość przypadków wystąpiła w ciągu pierwszych 6 miesięcy leczenia, a po odstawieniu octanu abirateronu rabdomioliza ustąpiła. Należy zachować 
ostrożność u pacjentów leczonych jednocześnie produktami leczniczymi związanymi z występowaniem miopatii/rabdomiolizy. 

Interakcje z innymi produktami leczniczymi  

Ze względu na ryzyko zmniejszenia ekspozycji na abirateron należy unikać jednoczesnego stosowania silnych induktorów CYP3A4, chyba że nie istnieje alternatywne 
leczenie (patrz punkt 4.5 ChPL). 

Laktoza i sód  
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 Opis ocenianej interwencji – Akeega (niraparyb + octan abirateronu) 

Ten produkt leczniczy zawiera laktozę. Produkt leczniczy nie powinien być stosowany u pacjentów z rzadko występującą dziedziczną nietolerancją galaktozy, brakiem 
laktazy lub zespołem złego wchłaniania glukozy-galaktozy. 

Ten produkt leczniczy zawiera mniej niż 1 mmol sodu (23 mg) w dawce więc uznaje się za wolny od sodu. 

Kompetencje niezbędne 
do zastosowania wnio-
skowanej interwencji 

Leczenie niraparybem i octanem abirateronu z prednizonem lub prednizolonem powinno być rozpoczynane i nadzorowane przez lekarzy specjalistów doświadczo-
nych w leczeniu raka gruczołu krokowego.  

Przed rozpoczęciem terapii produktem Akeega należy ustalić dodatni status BRCA za pomocą zwalidowanej metody badawczej. 

 

3.2 Obecny sposób finansowania ocenianej interwencji 

Obecnie produkt leczniczy Akeega nie jest finansowany ze środków publicznych we wnioskowanym wskazaniu (MZ 18/12/2025). Finansowaniu podlega 

zastosowanie leku Akeega w ramach programu lekowego „Leczenie chorych na raka gruczołu krokowego (ICD-10: C61)” w leczeniu opornego na kastrację 

raka gruczołu krokowego z przerzutami (mCRPC). 

Tabela 20. Obecny sposób finansowania ocenianej interwencji (MZ 18/12/2025). 

Substancja 
czynna 

Nazwa, postać i 
dawka leku 

Zawartość 
opakowania 

Numer GTIN lub 
inny kod 

jednoznacznie 
identyfikujący 

produkt 

Grupa limitowa 
Cena zbytu 

netto 
Urzędowa cena 

zbytu 
Cena hurtowa 

brutto 
Wysokość limitu 

finansowania 

Oznaczenie 
załącznika 

zawierającego 
zakres wskazań 

objętych 
refundacją wg 

ICD 10  

Poziom 
odpłatności 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 

Niraparyb + 
Abirateron 

Akeega, tabl. 
powl., 100 + 

500 mg 
56 szt. 05413868122459 

1236.1, 
Niraparyb + 

Octan 
abirateronu 

21163,50 22856,58 24227,97 24227,97 B.56. bezpłatny 0 

Niraparyb + 
Abirateron 

Akeega, tabl. 
powl., 50 + 500 

mg 
56 szt. 05413868122442 

1236.1, 
Niraparyb + 

21163,50 22856,58 24227,97 24227,97 B.56. bezpłatny 0 
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Substancja 
czynna 

Nazwa, postać i 
dawka leku 

Zawartość 
opakowania 

Numer GTIN lub 
inny kod 

jednoznacznie 
identyfikujący 

produkt 

Grupa limitowa 
Cena zbytu 

netto 
Urzędowa cena 

zbytu 
Cena hurtowa 

brutto 
Wysokość limitu 

finansowania 

Oznaczenie 
załącznika 

zawierającego 
zakres wskazań 

objętych 
refundacją wg 

ICD 10  

Poziom 
odpłatności 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 

Octan 
abirateronu 

B.56. – „Leczenie chorych na raka gruczołu krokowego (ICD-10: C61)” 

 



 
68  
 

 

 
 
 
 
 

Akeega  
(niraparyb + octan abirateronu) 
 

w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w leczeniu dorosłych 
chorych na hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami 
(mHSPC/ mCSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną) 

4 Wybór populacji docelowej 

Zgodnie z brzmieniem wskazania rejestracyjnego lek Akeega (niraparyb + octan abirateronu) w skoja-

rzeniu z terapią deprywacji androgenowej (z ang. androgen deprivation therapy, ADT) w leczeniu doro-

słych pacjentów z hormonowrażliwym rakiem gruczołu krokowego z przerzutami (z ang. metastatic hor-

mone-sensitive prostate cancer, mHSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną). 

Wnioskowana populacja docelowa dla produktu leczniczego Akeega obejmuje chorych spełniających 

kryteria włączenia wymienione poniżej. 

Ogólne kryteria kwalifikacji: 

1) histologiczne rozpoznanie raka gruczołowego stercza; 

2) ukończony 18. rok życia; 

3) stan sprawności 0-2 według ECOG; 

4) adekwatna wydolność narządowa określona na podstawie wyników badań laboratoryjnych krwi 

zgodnie z zapisami aktualnej Charakterystyki Produktu Leczniczego (ChPL); 

5) brak przeciwwskazań do stosowania leku zgodnie z zapisami aktualnej ChPL; 

6) nieobecność schorzeń lub stanów stanowiących przeciwskazanie do zastosowania terapii; 

7) nieobecność innych nowotworów niekontrolowanych leczeniem; 

8) brak rozpoznania raka stercza z różnicowaniem neuroendokrynnym lub raka drobnokomórkowego 

lub raka przewodowego. 

Szczegółowe kryteria kwalifikacji: 

1) stadium wrażliwości na kastrację; 

2) obecność przerzutów potwierdzona w badaniu scyntygrafii kości lub przerzutów do tkanek miękkich 

w badaniach obrazowych (TK/MR);  

3) niestosowanie wcześniejszego leczenia inhibitorami PARP; 

4) niestosowanie wcześniejszego leczenia niesteroidowymi antyandrogenemi; 

5) niestosowanie wcześniejszego leczenia octanem abirateronu (z wyjątkiem pacjentów, którzy są już 

w trakcie takiego leczenia maksymalnie od 45 dni); 

6) niestosowanie wcześniejszego leczenia docetakselem (z wyjątkiem chorych, którzy otrzymali ≤ 6 cy-

kli tego leczenia, i w jego trakcie nie wystąpiła progresja choroby); 
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7) obecność patogennej lub prawdopodobnie patogennej mutacji (germinalnej lub somatycznej) w ge-

nie BRCA1 lub BRCA2. 

Tym samym zakres wnioskowanej populacji docelowej jest zgodny z zakresem proponowanego wskaza-

nia rejestracyjnego. 
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5 Liczebność populacji docelowej 

Wyjściowe dane do oszacowania populacji docelowej zaczerpnięto z danych Krajowego Rejestru Nowo-

tworów dla kodu ICD-10 C61 z okresu 1999-2022 (KRN 2025), co przedstawiono w tabeli poniżej.  

Tabela 21. Zapadalność na raka gruczołu krokowego w Polsce (KRN 2025). 

Rok 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 

Liczba 
cho-
rych 

4 755 5 652 6 258 6 528 6 861 7 401 8 334 8 418 8 759 9 370 10 154 9 961 

Rok 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 

Liczba 
cho-
rych 

11 103 11 720 12 858 13 137 15 059 16 725 17 043 17 298 18 422 14 695 18 055 20 961 

Horyzont analizy obejmuje okres od 2027 do 2028 r., w związku z czym przeprowadzono ekstrapolację 

danych na kolejne lata. W latach 1999-2019 obserwowany był stały wzrost zapadalności na RGK, po 

czym w 2020 r. widoczny jest znaczny spadek, co związane jest z pandemią SARS-CoV-2. Z tego względu 

do estymacji wykorzystano dane z lat 1999-2019. Do danych epidemiologicznych dopasowano trend 

liniowy, co przedstawiono na kolejnym wykresie. 
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Wykres 7. Zapadalność na raka gruczołu krokowego w Polsce. 

 

Roczną zapadalność na raka stercza w Polsce określono na 24 275 w 2027 r. i 24 937 w 2028 r. 

Rozpoznanie w stadium miejscowo uogólnionym 

Pacjenci de novo mogą mieć rozpoznanie RGK w stadium miejscowym (LPC, z ang. Localized Prostate 

Cancer), miejscowo zaawansowanym (LAPC, z ang. Locally Advanced Prostate Cancer) lub uogólnionym 

(mPC, z ang. Metastatic Prostate Cancer). Rozważana w niniejszej analizie populacja obejmuje pacjen-

tów z uogólnionym rakiem stercza. Jako że na etapie przeprowadzania przeglądu niesystematycznego 

nie odnaleziono Polskich danych właściwych dla danego kryterium, wykorzystano odnalezione dane li-

teraturowe dla krajów europejskich oraz USA, co przedstawia tabela poniżej. 
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Tabela 22. Podział raka gruczołu krokowego ze względu na stopień zaawansowania. 

Źródło LPC LAPC mPC 

CDC 2019 76,36% 15,11% 8,52% 

Siegel 2020 82,54% 11,99% 5,47% 

Cozar 2012 89,79% 6,39% 3,83% 

SEER 2025 68,47% 12,73% 9,65% 

średnia 79,29% 11,55% 9,15% 

Udział raka uogólnionego wśród nowo rozpoznanych RGK określono na 9,2%, co odpowiada 2 222 cho-

rym w 2027 r. oraz 2 283 w 2028 r. 

Uogólniony rak prostaty, wrażliwy na kastrację 

Wnioskowane jest rozszerzenie aktualnych wskazań refundacyjnych dla produktu leczniczego Akeega o 

pacjentów z przerzutowym, wrażliwym na kastrację rakiem gruczołu krokowego. Rozpoznanie mHSPC 

może być zarówno u nowo zdiagnozowanych pacjentów jak i u pacjentów wcześniej leczonych z powodu 

nieprzerzutowego raka stercza. W badaniu Damodaran 2017 przedstawiającym zmiany podejścia w le-

czeniu nowo zdiagnozowanych pacjentów z uogólnionym rakiem stercza, opierającym się na badaniach 

z randomizacją, określono liczbę pacjentów z uogólnionym, opornym rakiem prostaty na 10-20%. Przyj-

mując wartość średnią wynoszącą 15%, określono udział pacjentów z mHSPC na 85%.  

Do określenia odsetka pacjentów progresją choroby do mHSPC wykorzystano dane z publikacji Lopez-

Abad 2024, którego celem było pozyskanie danych z dokumentacji medycznej wszystkich pacjentów 

z rozpoznaniem mHSPC leczonych apalutamidem, aby ocenić ich wyniki przeżycia, poziom PSA oraz dzia-

łania niepożądane terapii. Populacja pacjentów obejmowała 193 chorych, z czego 34,2% miało zdiagno-

zowany de novom HSPC, co przekłada się na 65,8% chorych z mHSPC po progresji choroby. Szczegółowe 

oszacowanie liczby pacjentów z mHSPC zestawiono w tabeli poniżej. 

Tabela 23. Liczba pacjentów z mHSPC. 

Rozpoznanie mHSPC Rok 1 Rok 2 

de novo 1 889 1 940 

po progresji 3 634 3 733 

łącznie 5 523 5 674 

Łączna liczba chorych z mHSPC w pierwszych dwóch latach wynosi kolejno 5 523 i 5 674. 
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Przerzutowy, wrażliwy na kastrację rak gruczołu krokowego, ECOG 0-2 

Zgodnie z proponowanymi zapisami programu lekowego B.56 do leczenia mHSPC z wykorzystaniem ni-

raparybu w połączeniu z octanem abirateronu w połączeniu z prednizonem/prednizolonem kwalifiko-

wani będą pacjenci w stanie sprawności wg skali ECOG 0-2. W jednoośrodkowym, retrospektywnym 

badaniu Tashkandi 2025 dotyczącym nowo zdiagnozowanych pacjentów z mHSPC odsetek pacjentów 

w odpowiednim stanie sprawności określono na 84,3%. Przekłada się to na 4 657 chorych w Roku 1 oraz 

4 784 w Roku 2. 

Obecność patogennej mutacji w genach BRCA1 lub BRCA/2 

Akeega to połączenie niraparybu, inhibitora polimerazy poli(ADP-rybozy) (PARP) i octanu abirateronu 

(prolek abirateronu), inhibitora CYP17 ukierunkowanego na dwie zależności onkogenne u pacjentów 

z mutacjami genów HRR. Wnioskowane wskazanie obejmuje chorych z obecną mutacją w genie BRCA1 

lub BRCA2, analogicznie jak w obecnie refundowanym wskazaniu dla schematu NIR+AAP dotyczącym 

pacjentów z mCRPC. W związku z nieodnalezieniem Polskich danych dotyczących częstości występowa-

nia mutacji HRR i BRCA1/2, w analizie wykorzystano odnalezione dane literaturowe, co przedstawiono 

poniżej. 

Tabela 24. Odsetek pacjentów z mutacją w genach HRR i BRCA1/2. 

Źródło 
Liczba pacjentów włączonych do 

badania 
BRCA1/2 HRR 

de Bono 2019 2 793 10,99% 27,86% 

Abida 2017 451 18,10% 27,00% 

Shore 2021 674 16,20% 23,74% 

Wenzel 2025 196 20,41% 31,12% 

Bilen 2025 1 282 11,62% 16,85% 

Olmos 2025 556 12,41% 28,60% 

Średnia ważona liczbą pacjentów 12,70% 25,13% 

Odsetek pacjentów z mutacją BRCA+ określono na 12,7%, co przekłada się na 591 chorych w Roku 1 

oraz 607 w Roku 2. Podsumowanie oszacowania prezentuje Tabela 25. 
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Tabela 25. Podsumowanie oszacowania populacji docelowej. 

Parametr Rok 1 Rok 2 

Zapadalność na RGK (KRN 2025) 24 275 24 937 

Odsetek pacjentów z rozpoznaniem w stadium miejscowo uogólnionym: 9,2% 

Liczba pacjentów z RGK w stadium miejscowo uo-
gólnionym 

2 222 2 283 

Odsetek pacjentów z de novo mHSPC: 85,0% 

Liczba pacjentów z de novo mHSPC 1 889 1 940 

Odsetek pacjentów z progresją do mHSPC: 65,8% 

Liczba pacjentów z progresją do mHSPC  3 634 3 733 

Łączna liczba pacjentów z mHSPC 5 523 5 674 

Stan sprawności ECOG 0-2: 84,3% 

Liczba pacjentów z mHSPC, ECOG 0-2 4 657 4 784 

Odsetek pacjentów z mutacją genu BRCA1 lub BRCA2: 12,7% 

Liczba pacjentów z mHSPC BRCA+ 591 607 

Łączną liczbę pacjentów kwalifikujących się do terapii produktem leczniczym Akeega oszacowano na 

591 w Roku 1 oraz 607 w Roku 2. 
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6 Rekomendacji agencji HTA 

6.1 Rekomendacje AOTMiT 

Produkt leczniczy Akeega nie podlegał ocenie AOTMiT we wnioskowanym wskazaniu. 

6.2 Rekomendacje zagraniczne 

W celu odnalezienia zagranicznych rekomendacji refundacyjnych dotyczących produktu leczniczego 

Akeega w leczeniu mHSPC przeszukiwano dokumenty oraz portale internetowe następujących agencji 

oceny technologii: 

• National Institute for Health and Care Excellence (NICE); 

• Scottish Medicines Consortium (SMC); 

• All Wales Medicines Strategy Group (AWMSG) / All Wales Therapeutics and Toxicology Centre 

(AWTTC); 

• National Centre for Pharmacoeconomics (NCPE); 

• Institute für Qualität und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG); 

• Haute Autorite de Sante (HAS); 

• Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health (CADTH) / Canada’s Drug Agency (CDA-

AMC); 

• Pharmaceutical Benefits Advisory Committee (PBAC); 

• Pharmacology and Therapeutics Advisory Committee (PTAC). 

Nie odnaleziono danych dotyczących zakończonych ocen HTA dot. zasadności finansowania leku Akeega 

w leczeniu mHSPC. Odnaleziono jedynie informacje o planowanym rozpoczęciu takiej oceny przez NICE 

(NICE 2026). Dodatkowo odnaleziono rekomendację HAS dotyczącą udostępnienia leku Akeega w ra-

mach procedury wcześniejszego dostępu tj. wyjątkowego mechanizmu, który pozwala pacjentom na 

dostęp do innowacyjnych leków, zanim lek przejdzie standardową, długą ścieżkę refundacyjną (HAS 

2026). 

Data ostatniego wyszukiwania: 11 marca 2026 r.  
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Tabela 26. Podsumowanie wyszukiwania zagranicznych rekomendacji refundacyjnych dla produktu 
leczniczego Akeega w leczeniu mHSPC. 

Kraj 
Organizacja 

(skrót nazwy) 
Data Rekomendacja Uwagi 

Francja 
Haute Autorité de Sainté  

(HAS) 
2026 

Odmowa przyznania 
wcześniejszego 

dostępu. 
 

Wielka  
Brytania 

National Institute for Health and Care 
Excellence  

(NICE) 
– – 

Planowane jest 
rozpoczęcie oceny  

(NICE 2026). 

Szkocja 
Scottish Medicines Consortium  

(SMC) 
– – – 

Walia 
All Wales Medicines Strategy Group 

(AWMSG) / All Wales Therapeutics and 
Toxicology Centre (AWTTC) 

– – – 

Irlandia 
National Centre for Pharmacoeconomics 

(NCPE) 
– – – 

Niemcy 
Institut für Qualität und Wirtschaftlichkeit 

im Gesundheitswesen (IQWiG) 
– – – 

Kanada 
Canadian Agency for Drugs and 

Technologies in Health 
(CADTH) 

– – – 

Australia 
Pharmaceutical Benefits Advisory 

Committee 
(PBAC) 

– – – 

Nowa  
Zelandia 

Pharmacology and Therapeutics Advisory 
Committee  

(PTAC) 
– – – 

Francuski HAS 22 stycznia 2026 r. wydał decyzję o odmowie przyznania wcześniejszego dostępu (z fr. 

accès précoce) dla leku Akeega w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem oraz terapią deprywacji 

androgenów (ADT) w leczeniu dorosłych chorych na przerzutowego, wrażliwego na hormony raka gru-

czołu krokowego, u których stwierdzono mutacje w genach BRCA (zarówno germinalne, jak i soma-

tyczne). Choć organ potwierdził, że nowotwór ten jest chorobą ciężką, zagrażającą życiu i powodującą 

niepełnosprawność, wniosek został odrzucony ze względu na niespełnienie wymaganych prawem kry-

teriów. Komisja uznała, że pacjenci we Francji mają już dostęp do odpowiednich terapii na tym etapie 

choroby, niezależnie od tego, czy posiadają mutację BRCA (są to m.in. enzalutamid, darolutamid w sko-

jarzeniu z docetakselem, apalutamid czy sam octan abirateronu). Korzystanie z już dostępnych opcji nie 

stanowi dla pacjentów "utraty szansy", ponieważ lek Akeega w pierwszej analizie pośredniej badania 

klinicznego AMPLITUDE nie wykazał przewagi nad samym octanem abirateronu w zakresie wydłużenia 

całkowitego przeżycia (OS). Lek Akeega wykazał znacząco gorszy profil tolerancji w porównaniu do grupy 
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kontrolnej. Odnotowano wyższy odsetek ciężkich zdarzeń niepożądanych w stopniu ≥3 (75,2% w porów-

naniu do 58,9% w grupie kontrolnej) oraz wyższy odsetek zdarzeń niepożądanych prowadzących do 

śmierci (4% w porównaniu do 2%). Terapia ta charakteryzuje się m.in. wysoką toksycznością hematolo-

giczną (np. anemią stwierdzoną u 51,6% pacjentów) i częstszym występowaniem nadciśnienia tętni-

czego. Biorąc pod uwagę brak korzyści w zakresie całkowitego przeżycia oraz wyższą toksyczność, 

uznano, że lek ten nie przynosi pacjentom z mutacją BRCA istotnej zmiany (innowacji) w procesie lecze-

nia w stosunku do komparatorów. Z tego względu, w ocenie HAS, ponieważ istnieją odpowiednie i sku-

teczne metody alternatywne, wdrożenie leczenia preparatem Akeega nie jest pilne i może zostać odro-

czone do czasu ewentualnego uzyskania pełnej refundacji w standardowym trybie (HAS 2026).  
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7 Dobór komparatorów 

Zgodnie z Rozporządzeniem Ministra Zdrowia (MZ 24/10/2023) w ramach oceny technologii medycz-

nych należy przedstawić w pierwszej kolejności porównanie z refundowaną technologią opcjonalną 

(komparatorem), czyli procedurą medyczną, finansowaną ze środków publicznych możliwą do zastoso-

wania w danym stanie klinicznym, we wnioskowanym wskazaniu, dostępną na terytorium Rzeczypospo-

litej Polskiej, zgodnie ze stanem faktycznym w dniu złożenia wniosku. 

Podobnie wytyczne HTA (AOTMIT 2016) definiują w pierwszej kolejności komparator jako tzw. istniejącą 

praktykę, czyli sposób postępowania, który w praktyce medycznej prawdopodobnie zostanie zastąpiony 

przez ocenianą technologię. 

Wnioskowana populacja docelowa dla produktu leczniczego Akeega obejmuje pacjentów dorosłych 

(wiek ≥18 lat) z histologicznym rozpoznaniem raka gruczołowego krokowego z przerzutami w stadium 

wrażliwości na kastrację (mHSPC), z mutacjami BRCA1/2 (zarodkowymi i/lub somatycznymi).  

W warunkach polskich we wnioskowanym wskazaniu finansowaniem objęte są niesteroidowe antyan-

drogeny II generacji: apalutamid, enzalutamid oraz darolutamid w skojarzeniu z docetakselem, jako te-

rapie dodane do ADT. Leki te udostępniane są chorym na mHSPC bez względu na obecność lub brak 

obecności specyficznych zmian molekularnych w ramach aktualnie obowiązującego programu lekowego 

„Leczenie chorych na raka gruczołu krokowego (ICD-10: C61)” (załącznik B.56. do MZ 18/12/2025). Te-

rapie te stanowią standardowe postępowanie u chorych na mHSPC rekomendowane wytycznymi kli-

nicznymi (APPCC 2025, ASCO 2021, ASCO 2023, AUA 2023, EAU/EANM/ ESTRO/ ESUR/ISUP/SIOG 2026, 

ESMO 2026, NCCN 5.2026, PTOK/PTU 2024). W leczeniu mHSPC finansowany jest również octan abira-

teronu + prednizon/prednizolon [AAP] + ADT. Również skojarzenie APP + ADT jest zalecane wytycznymi 

klinicznymi (APPCC 2025, ASCO 2021, ASCO 2023, AUA 2023, EAU/EANM/ ESTRO/ ESUR/ISUP/SIOG 

2026, ESMO 2026, NCCN 5.2026, PTOK/PTU 2024).  

W ramach katalogu chemioterapii finansowaniem objęty jest również docetaksel. Należy jednak wska-

zać, że skojarzenia docetakselu z octanem abirateronu i prednizonem/prednizolonem oraz ADT oraz 

docetakselu z ADT nie stanowią właściwego komparatora dla produktu leczniczego Akeega. Wynika to z 

oczekiwanej praktyki klinicznej, której też odpowiada specyfika populacji włączonej do badania klinicz-

nego. W badaniu AMPLITUDE część chorych otrzymała już wcześniej leczenie docetakselem w ramach 

standardowej opieki (w podgrupie z mutacją BRCA1/2 odsetek ten wynosił 15,2% w grupie NIR+AAP 
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oraz 16,8% w grupie kontrolnej; w populacji ITT odpowiednio: 15,6% vs 16,1%). W tym kontekście, ze 

względu na sekwencję leczenia oraz profil chorych, schematy trójlekowy docetaksel +AAP + ADT (któ-

rego skuteczność reprezentuje właśnie podgrupa pacjentów stosujących APP+ADT w AMPLITUDE, a któ-

rzy wcześniej otrzymali docetaksel) oraz dwulekowy docetaksel + ADT (chorzy wymagający w opinii le-

karza zastosowania chemioterapii mogą otrzymać to leczenie przed włączeniem niraparybu) nie stano-

wią właściwych komparatorów dla ocenianej interwencji w analizowanej populacji. 

Tym samym należy wskazać, że terapie apalutamidem + ADT lub enzalutamidem + ADT lub darolutami-

dem w skojarzeniu z docetakselem + ADT lub octanem abirateronu + prednizon/prednizolon [AAP] + 

ADT stanowią właściwe komparatory dla ocenianej interwencji. 

Dodatkowo, celem oceny porównawczej należy uwzględnić możliwość zastosowania w ramionach kon-

trolnych placebo (PBO) celem zaślepienia ocenianej interwencji. 
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8 Dobór punktów końcowych 

Zgodnie z aktualnymi wytycznymi oceny technologii medycznych w celu oceny korzyści zdrowotnej na-

leży uwzględnić istotne klinicznie punkty końcowe odnoszące się do śmiertelności, przebiegu i nasilenia 

jednostki chorobowej oraz jakości życia (AOTMiT 2016). 

Z tego względu w zakresie punktów końcowych należy uwzględnić przeżycie całkowite (OS, z ang. Overall 

Survival). Ponadto, w wytycznych EMA (EMA 2020) jako akceptowalne w ocenie nowych leków onkolo-

gicznych wskazano, poza OS, takie punkty końcowe, jak przeżycie bez progresji (PFS, z ang. progression-

free survival). W ocenie leczenia u chorych na PC powszechnie stosowane są kryteria PCWG3, zgodnie z 

którymi ocenie należy poddać przeżycie wolne od progresji radiologicznej (rPFS, z ang. radiographic pro-

gression-free survival), oceniane na podstawie zmian odnotowanych w badaniach obrazowych tkanek 

miękkich (na podstawie klasyfikacji RECIST) i kości (na podstawie klasyfikacji PCWG) oraz progresję okre-

ślaną na podstawie wzrostu stężenia PSA (przy czym zgodnie z kryteriami PCWG3 stwierdzenie progresji 

PSA nie jest stanowi samo w sobie kryterium przerwania leczenia) (PCWG3 2016, EMA 2015). Należy 

także ocenić czas do progresji objawów choroby (TSP, z ang. time to symptom progression) oraz czas do 

rozpoczęcia kolejnej terapii przeciwnowotworowej (TTST, z ang. Time to Subsequent Therapy). Z uwagi 

na większą liczbę zdarzeń, następujących w krótszym okresie obserwacji, wyniki oceny wymienionych 

punktów końcowych są możliwe do szybszej oceny niż OS, ponadto wyniki tej oceny nie podlegają za-

kłócającemu wpływowi kolejnych linii leczenia (FDA 2018).  

Istotna jest również ocena ogólnej odpowiedzi na leczenie (ORR, z ang. Overall Response Rate), jak i jej 

składowych (CR, PR, SD), czasu trwania odpowiedzi (DoR, z ang. Duration of Response) oraz kontroli 

choroby (DCR, z ang. Disease Control). W przypadku raka gruczołu krokowego zaleca się ocenę radio-

graficzną odpowiedzi na leczenie, w oparciu o kryteria RECIST (EMA 2015). 

Dodatkowo można ocenić przeżycie wolne od drugiej progresji choroby (PFS2, z ang. second-pro-

gression–free survival – tj. czas od randomizacji do daty występującej podczas stosowania kolejnej tera-

pii lub do zgonu z dowolnej przyczyny, którekolwiek wystąpi pierwsze). 

Pozostałe istotne punkty końcowe, wymagane zarówno do oceny w toku rejestracji leku (EMA 2020, 

FDA 2018), jak i w ocenie HTA (AOTMiT 2016), to jakość życia związana ze zdrowiem (HRQoL, z ang. he-

alth-related quality of life) i ocena bezpieczeństwa. W ocenie jakości życia należy posługiwać się zwali-

dowanymi narzędziami np. kwestionariuszem oceny jakości życia EORTC QLQ C30 czy kwestionariuszem 
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ogólnym tj. EuroQol 5 Dimensions 5 Levels (EQ-5D-5L; jako MCID przyjmuje się zmianę wyniku o 0,08 

punktu), Brief Pain Inventory– Short Form (BPI-SF) czy Patient-Reported Outcomes version of the Com-

mon Terminology Criteria for Adverse Events (PRO-CTCAE) lub narzędziami dedykowanymi dla pacjen-

tów z rakiem gruczołu krokowego Functional Assessment of Cancer Therapy – Prostate (FACT-P; jako 

MCID przyjmuje się zmianę całkowitego wyniku FACT-P [FACT-P Total Scale] o 10 oraz zmianę o 2 oceny 

bólu dla kwestionariusza FACT-P [FACT-P Pain Scale]). Ocenie należy poddać także czas do pogorszenia 

objawów (TTD, z ang. time to deterioration).  

W analizie bezpieczeństwa należy ocenić ryzyko wystąpienia poszczególnych zdarzeń niepożądanych 

z uwzględnieniem stopnia ich nasilenia. Ponadto, wskazane jest również przeprowadzenie dodatkowej 

oceny bezpieczeństwa na podstawie danych Urzędu Rejestracji Produktów Leczniczych, Wyrobów Me-

dycznych i Produktów Biobójczych, EMA oraz FDA.  

W tabeli poniżej przedstawiono kluczowe informacje dotyczące punktów końcowych wybranych do ana-

lizy klinicznej, wraz z określeniem ich istotności dla procesu decyzyjnego wg systemu GRADE (Atkins 

2004). 

Tabela 27. Podsumowanie wyboru punktów końcowych – kategoria punktu końcowego wg wytycznych 
AOTMIT i GRADE i uzasadnienie kategoryzacji. 

Punkt końcowy 
Kategoria wg wytycznych AOT-

MiT 
Kategoria GRADE Uzasadnienie 

Przeżycie/śmiertelność 
Punkt końcowy istotny klinicz-

nie – śmiertelność 
Krytyczny 

• Zaawansowany PC w większości 
przypadków jest chorobą nieule-
czalną, prowadzącą do zgonu co po-
twierdzają opinie ekspertów klinicz-
nych 

Przeżycie bez radiograficznej 
progresji choroby (rPFS) 

Punkt końcowy istotny klinicz-
nie, odnoszący się do prze-

biegu i/lub nasilenia jednostki 
chorobowej. 

Krytyczny 

• Bezpośredni związek z głównym ce-
lem leczenia; 

• związek ze śmiertelnością – wystą-
pienie progresji po kolejnych liniach 
leczenia oznacza znaczące pogorsze-
nie rokowania, nasilenie objawów 
chorobowych i konieczność wdroże-
nia kolejnej linii leczenia przeciwno-
wotworowego lub postępowania pa-
liatywnego; 

• związek z jakością życia – wystąpie-
nie progresji oznacza pogorszenie 
objawów chorobowych. 

progresja PSA 

Punkt końcowy istotny klinicz-
nie, odnoszący się do prze-

biegu i/lub nasilenia jednostki 
chorobowej. 

Ważny 
• jeden z elementów progresji cho-

roby i czynników rokowniczych, nie 
świadczący jednak jednoznacznie o 
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Punkt końcowy 
Kategoria wg wytycznych AOT-

MiT 
Kategoria GRADE Uzasadnienie 

konieczności przerwania leczenia i 
rozpoczęciu kolejnej linii 

przeżycie wolne od drugiej 
progresji choroby (PFS2); czas 
do progresji objawów choroby 
(TSP), czas do rozpoczęcia ko-

lejnej terapii przeciwnowo-
tworowej (TTST) 

Punkt końcowy istotny klinicz-
nie, odnoszący się do prze-

biegu i/lub nasilenia jednostki 
chorobowej. 

Ważny 

• bezpośredni związek z głównym ce-
lem leczenia oraz ze śmiertelnością – 
wystąpienie konieczności kolejnej li-
nii leczenia jest konsekwencją pro-
gresji choroby i pogorszenia rokowa-
nia; podobnie jak wystąpienie dru-
giej progresji choroby 

• związek z jakością życia – wystąpie-
nie kolejnej progresji oznacza pogor-
szenie objawów chorobowych 

• pogorszenie objawów choroby 
wpływa na jakość życia i jest przeja-
wem progresji choroby 

Odpowiedź na leczenie, czas 
trwania odpowiedzi oraz kon-

trola choroby  

Punkt końcowy istotny klinicz-
nie, odnoszący się do prze-

biegu i/lub nasilenia jednostki 
chorobowej. 

Ważny 

• Bezpośredni związek z jednym z 
głównych celów leczenia – ocena 
stabilizacji choroby lub wystąpienia 
odpowiedzi na leczenie  

• Ocenie należy poddać: odpowiedź 
na leczenie zgodnie z kryteriami RE-
CIST. 

Jakość życia 
Punkt końcowy istotny klinicz-
nie, odnoszący się do jakości 

życia. 
Krytyczny 

• PC jest chorobą istotnie obniżającą 
jakość życia chorych co potwierdzają 
opinie ekspertów klinicznych. Wystą-
pienie progresji prowadzi do pogor-
szenia rokowania, nasilenia objawów 
chorobowych i konieczności wdroże-
nia kolejnej linii leczenia przeciwno-
wotworowego lub paliatywnego. 
Umożliwia także ocenę wpływu tok-
syczności leczenia na jakość życia. 

• Należy zastosować kwestionariusze 
ogólne - EQ-5D-5L (MCID: zmiana 
wyniku o 0,08 punktu), BPI-SF czy 
PRO-CTCAE lub dedykowane chorym 
na PC - FACT-P (MCID: zmiana całko-
witego wyniku FACT-P [FACT-P Total 
Scale] o 10; zmiana o 2 oceny bólu 
dla kwestionariusza FACT-P [FACT-P 
Pain Scale]) oraz ocenić czas do po-
gorszenia objawów (TTD) 

Bezpieczeństwo  
(zdarzenia niepożądane) 

Punkt końcowy istotny klinicz-
nie. 

Krytyczny 
• Istotna jest ocena toksyczności i to-

lerancji wnioskowanej terapii.  

W analizie ekonomicznej należy zastosować jednostkę wyników zdrowotnych lata życia skorygowane 

o jakość (QALY), które są rekomendowaną przez AOTMiT miarą efektu, zwłaszcza w przypadku chorób 

przewlekłych o istotnym wpływie na jakość życia chorego (AOTMiT 2016).  
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9 Zakres analiz 

9.1 Analiza kliniczna 

Analiza kliniczna będzie miała na celu ocenę skuteczności klinicznej i bezpieczeństwa stosowania pro-

duktu leczniczego Akeega w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w leczeniu przerzuto-

wego wrażliwego na kastrację raka gruczołu krokowego z mutacjami BRCA1/2 (zarodkowymi i/lub so-

matycznymi), w ramach programu lekowego. Analiza zostanie przeprowadzona zgodnie z zasadami Evi-

dence Based Medicine. Metodyka zostanie oparta o aktualne wytyczne Oceny Technologii Medycznych 

wersja 3.0, stanowiące załącznik do zarządzenia nr 40/2016 Prezesa AOTMiT (AOTMiT 2016), Rozporzą-

dzenie Ministra Zdrowia w sprawie minimalnych wymagań, jakie muszą spełniać analizy uwzględnione 

we wnioskach o objęcie refundacją i ustalenie ceny zbytu netto, o objęcie refundacją i ustalenie ceny 

zbytu netto technologii lekowej o wysokiej wartości klinicznej oraz o podwyższenie ceny zbytu netto 

leku, środka spożywczego specjalnego przeznaczenia żywieniowego i wyrobu medycznego, które nie 

mają odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu (MZ 24/10/2023) oraz wytyczne przeprowa-

dzania przeglądów systematycznych Cochrane Collaboration: Cochrane Handbook for Systematic 

Reviews of Interventions, wersja 6.5 (Higgins 2024). 

W celu odnalezienia dostępnych danych naukowych (badania pierwotne oraz opracowania wtórne, tj. 

raporty HTA oraz przeglądy systematyczne) zostanie wykonany przegląd systematyczny, z uwzględnie-

niem słów kluczowych, zgodnych ze sformułowanym pytaniem badawczym, opartym o następujący 

schemat PICOS: 

Tabela 28. Kryteria PICOS. 

Parametr Kryteria włączenia Kryteria wykluczenia 

Populacja  
(P. z ang. Population) 

• dorośli (wiek ≥18 lat)  

• histologiczne rozpoznanie raka 
gruczołowego krokowego z prze-
rzutami w stadium wrażliwości na 
kastrację (mHSPC) 

• potwierdzona obecność mutacji 
BRCA1/2 (zarodkowych i/lub so-
matycznych) 

• stan sprawności 0-2 według ECOG 

• dzieci lub młodzież (wiek <18 lat)  

• rak gruczołowego krokowego bez 
przerzutów lub w stadium oporności 
na kastrację  

• obecność przeciwwskazań do stoso-
wania leku zgodnie z zapisami aktu-
alnej ChPL 

• stosowanie wcześniejszego leczenia 
inhibitorami PARP; 

• stosowanie wcześniejszego leczenia 
niesteroidowymi antyandrogenemi 

• stosowanie wcześniejszego leczenia 
octanem abirateronu (z wyjątkiem 
pacjentów badaniach dla NIR+APP, 
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Parametr Kryteria włączenia Kryteria wykluczenia 

którzy są już w trakcie takiego lecze-
nia maksymalnie od 45 dni) 

• stosowanie wcześniejszego leczenia 
docetakselem w badaniach dla 
NIR+APP (z wyjątkiem chorych, któ-
rzy otrzymali ≤ 6 cykli tego leczenia, 
i w jego trakcie nie wystąpiła pro-
gresja choroby) 

• dopuszczano włączenie badań pro-
wadzonych w szerszej populacji cho-
rych wyróżnianej z uwagi na obec-
ność zmian molekularnych tj. ze 
zmianami HRR, poszukując następ-
nie wyników w podgrupie docelo-
wej 

Interwencja  
(I. z ang. Intervention) 

• niraparyb w skojarzeniu z octa-
nem abirateronu oraz prednizo-
nem lub prednizolonem (NIR + 
AAP) + ADT dawkowane zgodnie z 
aktualną ChPL Akeega +/- placebo 

• dawkowanie niezgodnie z aktualną 
ChPL Akeega 

Komparatory  
(C. z ang. Comparison) 

• octan abirateronu w skojarzeniu z 
prednizonem lub prednizolonem 
(AAP) + ADT dawkowane zgodnie 
z aktualną ChPL +/- placebo 

• apalutamid w monoterapii (APA) + 
ADT dawkowany zgodnie z aktu-
alną ChPL +/- placebo 

• darolutamid (DAR) w skojarzeniu z 
docetakselem + ADT dawkowany 
zgodnie z aktualną ChPL +/- pla-
cebo 

• enzalutamid w monoterapii (ENZ) 
+ ADT dawkowany zgodnie z aktu-
alną ChPL +/- placebo 

• komparatory inne niż zdefiniowane 

• dawkowanie niezgodnie z aktualną 
ChPL 

Punkty końcowe/Miary efektów 
zdrowotnych  

(O. z ang. Outcomes) 

• skuteczność kliniczna: przeżycie 
całkowite (OS), przeżycie wolne 
od radiograficznej progresji cho-
roby (rPFS), odpowiedź na lecze-
nie (ORR), czas do progresji obja-
wów (TSP), oraz czas do rozpoczę-
cia kolejnej terapii przeciwnowo-
tworowej (TTST), czas do progresji 
PSA (TPSA), przeżycie wolne od 
drugiej progresji choroby, jakość 
życia;  

• bezpieczeństwo 

• farmakokinetyka/farmakodynamika 
leku 

• parametry oceniane wyłącznie w 
celach eksploracyjnych, o nieustalo-
nym znaczeniu klinicznym, nie od-
noszące się do żadnego z predefi-
niowanych obszarów oceny (sku-
teczności klinicznej ani bezpieczeń-
stwa) 

Rodzaj włączonych badań  
(S. z ang. Study design) 

• NIR+AAP: badania kliniczne z ran-
domizacją i grupą kontrolną, ba-
dania bez randomizacji z grupą 
kontrolną lub bez grupy kontrol-
nej (kliniczne – w tym pragma-
tyczne i postmarketingowe; 

• badania wczesnej, I/II fazy  

• badania in vitro, badania na zwie-
rzętach, analizy ekonomiczne 

• opisy przypadków, serie przypadków 
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Parametr Kryteria włączenia Kryteria wykluczenia 

obserwacyjne – w tym na podsta-
wie rejestrów), opublikowane w 
formie pełnotekstowej oraz inne 
materiały (doniesienia konferen-
cyjne, dokumenty rejestracyjne) 
prezentujące dodatkowe lub uak-
tualnione wyniki poszukiwanych 
punktów końcowych dla badań 
opublikowanych pełnotekstowo 

• Porównanie pośrednie: badania 
kliniczne z randomizacją i grupą 
kontrolną opublikowane w formie 
pełnotekstowej oraz inne mate-
riały (doniesienia konferencyjne, 
dokumenty rejestracyjne) prezen-
tujące dodatkowe lub uaktual-
nione wyniki poszukiwanych 
punktów końcowych dla badań 
opublikowanych pełnotekstowo 

• badania nieopublikowane w formie 
pełnotekstowej 

Ponadto wskazane jest również przeprowadzenie dodatkowej oceny bezpieczeństwa na podstawie da-

nych Urzędu Rejestracji Produktów Leczniczych, Wyrobów Medycznych i Produktów Biobójczych, Euro-

pejskiej Agencji Leków (EMA, z ang. European Medicines Agency) oraz agencji rejestracyjnej Stanów 

Zjednoczonych Ameryki (FDA, z ang. Food and Drug Administration). 

9.2 Analiza ekonomiczna 

Analiza ekonomiczna powinna zostać wykonana w celu oceny zasadności ekonomicznej stosowania pro-

duktu leczniczego Akeega w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w populacji docelowej 

określonej we wniosku.  

Jednostką wyników zdrowotnych w analizie ekonomicznej powinny być lata życia skorygowane o jakość 

(QALY). Wynik analizy ekonomicznej należy przedstawić w postaci inkrementalnego wskaźnika kosztów-

użyteczności ICUR, wyrażającego koszt uzyskania dodatkowej jednostki efektu zdrowotnego (QALY) 

w przypadku zastosowania wnioskowanej technologii zamiast komparatora. W przypadku braku istot-

nych różnic w efektywności klinicznej między porównywanymi strategiami leczenia, zaleca się przepro-

wadzenie analizy minimalizacji kosztów w horyzoncie czasowym zapewniającym odzwierciedlenie 

wszystkich istotnych różnic w kosztach (AOTMiT 2016, MZ 24/10/2023).  

Biorąc pod uwagę proponowane finansowanie produktu leczniczego Akeega w skojarzeniu z prednizo-

nem lub prednizolonem i ADT w ramach programu lekowego, analizę należy przeprowadzić z 
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perspektywy płatnika zobowiązanego do finansowania świadczeń ze środków publicznych w Polsce (Na-

rodowy Fundusz Zdrowia) oraz z perspektywy wspólnej, uwzględniając koszty bezpośrednie związane z 

rozważanym problemem zdrowotnym (MZ 24/10/2023). W przypadku, gdy zastosowanie wnioskowanej 

interwencji zamiast refundowanej technologii alternatywnej prowadzi do istotnego wydłużenia przeży-

cia całkowitego chorych, a tym samym zwiększenia potencjału produkcyjnego społeczeństwa, zasadne 

jest przeprowadzenie analizy dodatkowo z perspektywy społecznej. W przypadku, gdy wnioskowane 

warunki objęcia refundacją obejmują instrument dzielenia ryzyka (RSS, z ang. Risk Sharing Scheme), ana-

lizę ekonomiczną należy wykonać w oddzielnych wariantach: (1) z uwzględnieniem; (2) bez uwzględnie-

nia RSS. 

Opracowanie analizy ekonomicznej powinno uwzględniać zapisy Ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refun-

dacji leków, środków spożywczych specjalnego przeznaczenia żywieniowego oraz wyrobów medycz-

nych, Rozporządzenia Ministra Zdrowia z dnia 24 października 2023 r. „w sprawie minimalnych wyma-

gań, jakie muszą spełniać analizy uwzględnione we wnioskach o objęcie refundacją i ustalenie ceny zbytu 

netto, o objęcie refundacją i ustalenie ceny zbytu netto technologii lekowej o wysokiej wartości klinicz-

nej oraz o podwyższenie ceny zbytu netto leku, środka spożywczego specjalnego przeznaczenia żywie-

niowego i wyrobu medycznego, które nie mają odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu” (MZ 

24/10/2023) oraz Wytyczne oceny technologii medycznych, wersja 3.0 (AOTMiT 2016). 

9.3 Analiza wpływu na system ochrony zdrowia 

Analiza wpływu na budżet refundacji produktu leczniczego Akeega w skojarzeniu z prednizonem lub 

prednizolonem i ADT w leczeniu przerzutowego wrażliwego na kastrację raka gruczołu krokowego z mu-

tacjami BRCA1/2 (zarodkowymi i/lub somatycznymi) w ramach wnioskowanego programu lekowego po-

winna uwzględnić dwa alternatywne scenariusze: 1) istniejący, zakładający brak dostępności leczenia 

produktem leczniczym Akeega w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT jako świadczenia 

gwarantowanego, refundowanego ze środków publicznych we wnioskowanym wskazaniu; 2) nowy, od-

zwierciadlający sytuację po umieszczeniu produktu leczniczego Akeega w skojarzeniu z prednizonem lub 

prednizolonem i ADT w wykazie leków refundowanych stosowanych w ramach programu lekowego 

w populacji chorych na przerzutowego wrażliwego na kastrację raka gruczołu krokowego z mutacjami 

BRCA1/2 (zarodkowymi i/lub somatycznymi). 

W pierwszej kolejności, na podstawie polskich danych epidemiologicznych (ewentualnie zagranicznych, 

w przypadku braku danych specyficznych dla Polski), badań klinicznych, historycznych danych 
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dotyczących refundacji leków lub opinii ekspertów klinicznych należy określić roczną liczebność popula-

cji docelowej chorych kwalifikujących się do leczenia z zastosowaniem produktu Akeega w skojarzeniu z 

prednizonem lub prednizolonem i ADT. W oparciu o zgromadzone dane rynkowe, analizy preferencji 

lekarzy i pacjentów lub z wykorzystaniem opinii ekspertów klinicznych należy oszacować przyszłą pozy-

cję rynkową wnioskowanej technologii. Następnie należy określić aktualne i przyszłe udziały opcjonal-

nych schematów leczenia przerzutowego wrażliwego na kastrację raka gruczołu krokowego z mutacjami 

BRCA1/2 (zarodkowymi i/lub somatycznymi). Parametry te należy określić w oparciu o aktualne często-

ści stosowania poszczególnych metod leczenia chorych we wnioskowanym wskazaniu klinicznym, opie-

rając się na dostępnych danych refundacyjnych, wytycznych klinicznych, analizach polskiej praktyki kli-

nicznej oraz danych zebranych od polskich ekspertów klinicznych. Ostatnim etapem analizy wpływu na 

budżet płatnika jest określenie kosztów jednostkowych oraz obliczenie prognozowanych wydatków pod-

miotu zobowiązanego do finansowania świadczeń ze środków publicznych w scenariuszach porówny-

wanych w analizie, tj. w scenariuszu istniejącym i nowym, oraz dodatkowych (inkrementalnych) wydat-

ków płatnika związanych z realizacją scenariusza nowego. 

Analiza wpływu na system ochrony zdrowia powinna uwzględniać niepewność oszacowania głównych 

parametrów, od których zależeć będą prognozowane wydatki płatnika. W tym celu zaleca się rozważenia 

wariantów skrajnych: minimalnego i maksymalnego. Zgodnie z wytycznymi przeprowadzania oceny 

technologii medycznych (AOTMiT 2016) w analizie należy przyjąć co najmniej dwuletni horyzont cza-

sowy, począwszy od ustalonego momentu rozpoczęcia finansowania ze środków publicznych wniosko-

wanej technologii. Zaleca się, aby w analizie uwzględnić nie tylko koszty substancji czynnych, ale i inne 

składowe kosztów ponoszonych w okresie aktywnego leczenia – np. koszty podania leków, monitoro-

wania i diagnostyki, a obliczeń dokonać z perspektywy płatnika zobowiązanego do finansowania świad-

czeń ze środków publicznych w Polsce (NFZ). W przypadku, gdy wnioskowane warunki objęcia refunda-

cją obejmują instrument dzielenia ryzyka (RSS), analizę należy wykonać w oddzielnych wariantach: (1) z 

uwzględnieniem RSS; (2) bez uwzględnienia RSS. 

W analizie należy uwzględnić także wpływ na organizację udzielania świadczeń zdrowotnych oraz 

aspekty etyczne i społeczne. 
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10 Załączniki 

10.1 Klasyfikacje dowodów naukowych i rekomendacji w odnalezionych wytycznych klinicznych 

Tabela 29. Klasyfikacje dowodów naukowych i rekomendacji w odnalezionych wytycznych klinicznych. 

Organizacja, rok (źródło) Klasyfikacje dowodów naukowych i rekomendacji w odnalezionych wytycznych klinicznych 

Polskie Towarzystwo Onkologii Klinicznej 
(PTOK) i Polskie Towarzystwo Urologiczne 

(PTU) w 2023 r. (PTOK/PTU 2024) 

Poziomy jakości dowodów naukowych:  

• I — dowody pochodzące z prawidłowo zaplanowanych i przeprowadzonych badań klinicznych z losowym doborem chorych lub 
z metaanaliz badań klinicznych z randomizacją;  

• II — dowody pochodzące z prawidłowo zaplanowanych i przeprowadzonych prospektywnych badań obserwacyjnych;  

• III — dowody pochodzące z retrospektywnych badań obserwacyjnych lub kliniczno-kontrolnych;  

• IV — dowody pochodzące z doświadczeń uzyskanych w praktyce klinicznej i/lub z opinii ekspertów.  
Kategorie rekomendacji:  

• A — wskazania jednoznacznie potwierdzone i bezwzględnie użyteczne w praktyce klinicznej;  

• B — wskazania prawdopodobne i potencjalnie użyteczne w praktyce klinicznej;  

• C — wskazania określane indywidualnie.  

European Society of Medical Oncology 
(ESMO) z 2026 r. (ESMO 2026) 

ESMO Magnitude of Clinical Benefit Scale (ESMO-MCBS), narzędzie mogące pomóc onkologom dokonywać najbardziej efektywnego do-
boru leczenia przeciwnowotworowego w stosunku do potrzeb chorych. Wynik A i B (dla terapii, które skutkują wyleczeniem) oraz 5 i 4 (dla 
terapii, które nie skutkują wyleczeniem) stanowią stopień oceny świadczący o znaczącej poprawie. Poziom dowodów i stopień rekomen-
dacji zastosowano przy użyciu systemu przedstawionego w: Dykewicz CA. Summary of the guidelines for preventing opportunistic infec-
tions among hematopoietic stem cell transplant recipients. Clin Infect Dis. 2001;33:139e144 (Adapted from: Gross PA, Barrett TL, Dellinger 
EP, et al. Purpose of quality standards for infectious diseases. Clin Infect Dis. 1994;18:421). 

National Comprehensive Cancer Network 
(NCCN) z 2026 r. (NCCN 5.2026) 

Kategoria dowodów:  

• 1 - W oparciu o mocne dowody; występuje jednolity konsensus NCCN dotyczący poprawności przedstawionej interwencji;  

• 2A - W oparciu o dowody niższego poziomu; występuje jednolity konsensus NCCN dotyczący poprawności przedstawionej inter-
wencji;  

• 2B - W oparciu o dowody niższego poziomu; występuje konsensus NCCN dotyczący poprawności przedstawionej interwencji;  

• 3 - W oparciu o dowody na dowolnym poziomie, występuje niezgodność dotycząca poprawności przedstawionej interwencji. 
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Organizacja, rok (źródło) Klasyfikacje dowodów naukowych i rekomendacji w odnalezionych wytycznych klinicznych 

European Association of Urology (EAU), Eu-
ropean Association of Nuclear Medicine 

(EANM), European Society for Radiotherapy 
& Oncology (ESTRO), European Society of 

Urogenital Radiology (ESUR), International 
Society of Urological Pathology (ISUP), Inter-

national Society of Geriatric Oncology 
(SIOG) z 2026 r. (EAU/EANM/ ESTRO/ 

ESUR/ISUP/SIOG 2026) 

Siła każdego zalecenia zależy od równowagi między pożądanymi i niepożądanymi konsekwencjami alternatywnych strategii postępowania, 
jakością danych naukowych (w tym pewnością szacunków) oraz charakterem i zmiennością wartości i preferencji pacjentów. 

Advanced Prostate Cancer Consensus Con-
ference (APCCC) z 2024 r. (APPCC 2025) 

• Przed konferencją APCCC 2024 multidyscyplinarny zespół 120 międzynarodowych ekspertów w dziedzinie raka prostaty opra-
cował 183 pytania wielokrotnego wyboru ośmiu zagadnień, korzystając z tego samego zmodyfikowanego procesu Delphi, który 
był stosowany podczas poprzednich APCCC. Większość panelistów pomagała już w opracowywaniu pytań konsensusu dla wcze-
śniejszych edycji APCCC. Głosowanie konsensusu podczas APCCC jest przeprowadzane przez członków panelu, z których wszyscy 
są lekarzami ekspertami bezpośrednio zaangażowanymi w podejmowanie decyzji klinicznych (określani dalej jako „paneliści”). 

• Podczas APCCC 2024 wśród 106 głosujących panelistów znajdowali się onkolodzy kliniczni (52%), urolodzy (27%) oraz onkolodzy 
kliniczni i radioterapeuci (21%). Łącznie 39% z nich praktykowało w Europie, 36% w Ameryce Północnej, a 25% w innych regio-
nach, w tym w Australii, Azji, Ameryce Południowej, na Bliskim Wschodzie i w Afryce. Czternastu członków panelu niegłosujących 
stanowili eksperci z zakresu medycyny nuklearnej, radiologii, patologii, statystyki i ekonomiki zdrowia, a także rzecznik pacjentów 
oraz jeden członek głosujący, który z powodów osobistych nie mógł uczestniczyć w głosowaniu. 

• Dla wszystkich pytań, o ile nie zaznaczono inaczej, panelistów poproszono o założenie, że wszystkie procedury diagnostyczne i 
terapie są łatwo dostępne, łącznie z odpowiednią wiedzą w zakresie interpretacji i stosowania, że nie istnieją przeciwwskazania 
do leczenia oraz że pacjent nie ma możliwości udziału w badaniu klinicznym. O ile nie podano inaczej, pytania konsensusu doty-
czyły wyłącznie sprawnych pacjentów z gruczolakorakiem prostaty, u których nie występują choroby współistniejące ogranicza-
jące leczenie. Obrazowanie nowej generacji dla raka prostaty zdefiniowano jako pozytonową tomografię emisyjną (PET) / tomo-
grafię komputerową (CT), dalej określaną jako PET/CT (chyba że podano inaczej), z wykorzystaniem znaczników PSMA, choliny 
lub flucyklowiny i/lub całocielesnego obrazowania morfologicznego oraz dyfuzyjnego rezonansu magnetycznego (MRI). Paneliści 
zostali poinstruowani, aby głosować „wstrzymuję się”, jeśli uznali, że brakuje im odpowiedniej wiedzy na temat konkretnego 
pytania, mają istotny konflikt interesów lub z innego powodu nie powinni głosować. Przy obliczaniu procentowych wyników 
liczba wstrzymujących się nie była wliczana do mianownika. 

• Poziomy konsensusu zdefiniowano a priori w następujący sposób: ≥75% zgodności co do opcji odpowiedzi oznaczało konsensus, 
natomiast ≥90% zgodności oznaczało silny konsensus, zgodnie ze stosowanymi wcześniej kryteriami APCCC. 

• W publikacji przedstawiono wyniki głosowania dla 183 pytań konsensusu. Materiały uzupełniające zawierają szczegółowe wyniki 
głosowania dla każdego pytania. W przypadku niektórych pytań zdecydowano z góry o możliwości łączenia opcji odpowiedzi o 
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Organizacja, rok (źródło) Klasyfikacje dowodów naukowych i rekomendacji w odnalezionych wytycznych klinicznych 

podobnym charakterze (np. opcje dotyczące radioterapii oraz radioterapii w połączeniu z terapią systemową mogły zostać połą-
czone w jedną kategorię: „intencja radioterapii”). 

American Urology Association (AUA) z 2023 
r. (AUA 2023) 

System oceny siły rekomendacji AUA łączy typ rekomendacji z siłą dowodów, poziomem pewności, wielkością korzyści lub ryzyka/obciążeń 
oraz osądem panelu dotyczącym równowagi między korzyściami a ryzykiem/obciążeniami. 

American Society of Clinical Oncology 
(ASCO) z 2023 r. (ASCO 2023) [punktowa ak-

tualizacja wytycznych z 2021 r.] 

Rekomendacje wytycznych ASCO są opracowywane przy użyciu metodologii GRADE (Grading of Recommendations Assessment, Deve-
lopment and Evaluation). 

• Siła rekomendacji 

• Rekomendacje wytycznych tworzą kontinuum: silnie przeciw — warunkowo przeciw — warunkowo za — silnie za. Siła rekomendacji dzieli 
się na dwie kategorie: silne i warunkowe.  

• Silna oznacza, że w przypadku rekomendacji za interwencją — pożądane efekty interwencji przewyższają jej efekty niepożądane, a w przy-
padku rekomendacji przeciw interwencji — efekty niepożądane przewyższają efekty pożądane. Wszyscy lub prawie wszyscy dobrze poin-
formowani pacjenci dokonają zalecanego wyboru (za lub przeciw interwencji). 

• Warunkowa/Słaba oznacza, że w przypadku rekomendacji za interwencją — pożądane efekty prawdopodobnie przewyższają niepożądane, 
ale istnieje znacząca niepewność, a w przypadku rekomendacji przeciw interwencji — efekty niepożądane prawdopodobnie przewyższają 
pożądane, ale istnieje znacząca niepewność. Większość dobrze poinformowanych pacjentów wybrałaby zalecaną opcję, ale znaczna część 
mogłaby wybrać inaczej. 

American Society of Clinical Oncology 
(ASCO) z 2021 r. (ASCO 2021) 
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10.2  Opis komparatorów 

10.2.1 Opis komparatora – apalutamid 

Poniższe opracowanie powstało w oparciu o charakterystykę produktu leczniczego Erleada z dnia 12.02.2026 r. (ChPL Erleada 2026). 

Tabela 30. Opis komparatora - apalutamid. 

  Opis komparatora - apalutamid 

Za
ga

d
n

ie
n

ia
 r

ej
es

tr
ac

yj
n

ej
 

Podmiot odpowie-
dzialny, posiada-
jący pozwolenie 
na dopuszczenie 

do obrotu 

Janssen-Cilag International NV Turnhoutseweg 30 B-2340 Beerse Belgia 

Numery pozwoleń 
na dopuszczenie 

do obrotu 

EU/1/18/1342/001  

EU/1/18/1342/002  

EU/1/18/1342/003 

Daty 

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 14 stycznia 2019 r. 

Data ostatniego przedłużenia pozwolenia: 22 września 2023 r. 

Data zatwierdzenia lub częściowej zmiany tekstu Charakterystyki Produktu Leczniczego: 12.02.2026 r. 

Grupa  
farmakoterapeutyczna 

terapia hormonalna 

Kod ATC L02BB05 

Dostępne preparaty 
Erleada 60 mg tabletki powlekane 

Erleada 240 mg tabletki powlekane 

Właściwości  
farmakodynamiczne 
i farmakokinetyczne 

Właściwości farmakodynamiczne  

Mechanizm działania  
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  Opis komparatora - apalutamid 

Apalutamid jest podawanym doustnie, selektywnym inhibitorem receptora androgenowego (AR), który wiąże się bezpośrednio z domeną wiążącą ligand AR. Apaluta-
mid zapobiega translokacji kompleksu receptora androgenowego do jądra komórkowego, hamuje wiązanie z DNA, hamuje transkrypcję zależną od AR i nie wykazuje 
aktywności agonistycznej wobec receptora androgenowego. Leczenie apalutamidem zmniejsza proliferację komórek nowotworowych i nasila apoptozę, prowadząc 
do silnej aktywności przeciwnowotworowej. Główny metabolit, N-demetyloapalutamid, wykazywał w warunkach in vitro jedną trzecią aktywności apalutamidu. 

Zmniejszenie stężenia antygenu specyficznego dla gruczołu krokowego (PSA)  

Apalutamid w dawce 240 mg na dobę w skojarzeniu z ADT, u pacjentów z mHSPC (w badaniu TITAN), zmniejszył stężenie PSA do nieoznaczalnego poziomu (<0,2 
ng/ml) w dowolnym momencie u 68% pacjentów w porównaniu z 32% pacjentów przyjmujących samą ADT. Mediana czasu do osiągnięcia nieoznaczalnego stężenia 
PSA u pacjentów otrzymujących apalutamid w skojarzeniu z ADT wynosiła 1,9 miesiąca. Apalutamid w skojarzeniu z ADT spowodował zmniejszenie stężenia PSA o ≥ 
50% w dowolnym momencie w stosunku do wartości wyjściowej u 90% pacjentów w porównaniu z 55% pacjentów przyjmujących samą ADT. Apalutamid w dawce 
240 mg na dobę w skojarzeniu z ADT u pacjentów z nmCRPC (w badaniu SPARTAN) zmniejszył stężenie PSA do nieoznaczalnego poziomu (<0,2 ng/ml) w dowolnym 
momencie u 38% pacjentów w porównaniu z żadnymi pacjentami (0%) przyjmującymi samą ADT. Mediana czasu do osiągnięcia nieoznaczalnego stężenia PSA u 
pacjentów otrzymujących apalutamid w skojarzeniu z ADT wynosiła 2,8 miesiąca. Apalutamid w skojarzeniu z ADT spowodował zmniejszenie stężenia PSA o ≥ 50% w 
dowolnym momencie w stosunku do wartości wyjściowej u 90% pacjentów w porównaniu z 2,2% pacjentów przyjmujących samą ADT. 

Elektrofizjologia serca  

Wpływ apalutamidu w dawce 240 mg raz na dobę na odstęp QTc oceniano w otwartym, niekontrolowanym, wieloośrodkowym, jednoramiennym badaniu poświęco-
nym QT u 45 pacjentów z CRPC. W stanie stacjonarnym maksymalna średnia zmiana QTcF w stosunku do wartości wyjściowej wynosiła 12,4 ms (2-stronny 90% górny 
przedział ufności: 16,0 ms). Analiza ekspozycja QT sugeruje, zależne od stężenia, zwiększenie QTcF dla apalutamidu i jego czynnego metabolitu. 

Właściwości farmakokinetyczne  

Po wielokrotnym podawaniu w schemacie raz na dobę, ekspozycja apalutamidu (Cmax i powierzchnia pod krzywą stężenia [AUC]) wzrastała proporcjonalnie do 
dawki w zakresie dawek od 30 do 480 mg. Po podawaniu 240 mg raz na dobę, stan stacjonarny apalutamidu uzyskano po 4 tygodniach, a średni wskaźnik kumulacji 
był około 5-krotnie większy w stosunku do pojedynczej dawki. W stanie stacjonarnym średnie (CV%) wartości Cmax i AUC dla apalutamidu wynosiły, odpowiednio, 6 
μg/ml (28%) i 100 μg.h/ml (32%). Dobowe fluktuacje stężenia apalutamidu w osoczu były małe, a średni stosunek wartości szczytowej do minimalnej wynosił 1,63. 
Zaobserwowano zwiększenie klirensu pozornego (CL/F) przy wielokrotnym podawaniu, prawdopodobnie z powodu indukcji własnego metabolizmu apalutamidu. W 
stanie stacjonarnym średnie (CV%) wartości Cmax i AUC dla głównego czynnego metabolitu, N-demetyloapalutamidu, wynosiły, odpowiednio, 5,9 μg/ml (18%) i 124 
μg.h/ml (19%). N-demetyloapalutamid charakteryzuje się płaskim profilem czasowym stężenia w stanie stacjonarnym ze średnim stosunkiem wartości szczytowej do 
minimalnej wynoszącym 1,27. Średni (CV%) stosunek AUC metabolitu/macierzystego leku dla N-demetyloapalutamidu po podaniu wielokrotnych dawek wynosił 
około 1,3 (21%). Na podstawie ekspozycji ogólnoustrojowej, względnej siły działania i właściwości farmakokinetycznych, N-demetyloapalutamid prawdopodobnie 
przyczynia się do klinicznej aktywności apalutamidu. 

Wchłanianie  

Po podaniu doustnym mediana czasu do osiągnięcia maksymalnego stężenia w osoczu (tmax) wynosiła 2 godziny (zakres: od 1 do 5 godzin). Średnia bezwzględna 
biodostępność po podaniu doustnym wynosi około 100%, co wskazuje, że apalutamid jest całkowicie wchłaniany po podaniu doustnym. Podawanie apalutamidu 
zdrowym ochotnikom na czczo i z posiłkiem wysokotłuszczowym nie spowodowało klinicznie istotnych zmian Cmax i AUC. Mediana czasu do osiągnięcia tmax była 
opóźniona o około 2 godziny po posiłku (patrz punkt 4.2 ChPL). Apalutamid nie ulega dysocjacji jonowej w odpowiednich warunkach fizjologicznego pH, dlatego też 
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nie oczekuje się, że środki zmniejszające kwasowość soku żołądkowego (np. inhibitor pompy protonowej, antagonista receptora H2, środek zobojętniający) będą 
miały wpływ na rozpuszczalność i biodostępność apalutamidu. W warunkach in vitro apalutamid i jego N-demetylowy metabolit są substratami dla P-gp. Ponieważ 
apalutamid jest całkowicie wchłaniany po podaniu doustnym, P-gp nie ogranicza wchłaniania apalutamidu i dlatego nie oczekuje się, że hamowanie lub indukcja P-gp 
wpłynie na biodostępność apalutamidu. 

Dystrybucja  

Średnia pozorna objętość dystrybucji w stanie stacjonarnym apalutamidu wynosi około 276 l. Objętość dystrybucji apalutamidu jest większa niż objętość całkowitej 
wody w organizmie, co wskazuje na intensywną dystrybucję pozanaczyniową. Apalutamid i N-demetyloapalutamid wiążą się, odpowiednio, w 96% i 95% z białkami 
osocza i wiążą się głównie z albuminą surowicy bez zależności od stężenia. 

Metabolizm  

Po pojedynczym doustnym podaniu 240 mg apalutamidu znakowanego 14C, apalutamid, czynny metabolit, N-demetyloapalutamid, i nieaktywny metabolit, kwas 
karboksylowy, stanowiły większość radioaktywności 14C w osoczu, co stanowi, odpowiednio, 45%, 44% i 3% całkowitej AUC 14C. Metabolizm jest główną drogą 
eliminacji apalutamidu. Jest metabolizowany głównie przez CYP2C8 i CYP3A4 z wytworzeniem N-demetyloapalutamidu. Apalutamid i N-demetyloapalutamid są dalej 
metabolizowane do nieaktywnego metabolitu, kwasu karboksylowego, przez karboksyloesterazę. Udział CYP2C8 i CYP3A4 w metabolizmie apalutamidu szacuje się na 
58% i 13% po podaniu pojedynczej dawki, ale oczekuje się, że poziom wpływu ulegnie zmianie w stanie stacjonarnym z powodu indukcji CYP3A4 przez apalutamid po 
powtórnej dawce. 

Eliminacja  

Apalutamid, głównie w postaci metabolitów, wydalany jest przede wszystkim z moczem. Po pojedynczym podaniu doustnym znakowanego radioaktywnie apaluta-
midu 89% radioaktywności wykryto po 70 dniach od podania dawki: 65% wykryto w moczu (1,2% dawki jako niezmieniony apalutamid i 2,7% jako N-demetyloapalu-
tamid) i 24% wykryto w kale (1,5% dawki jako niezmieniony apalutamid i 2% jako N-demetyloapalutamid). Pozorny klirens (CL/F) apalutamidu wynosi 1,3 l/h po 
pojedynczym podaniu doustnym i wzrasta do 2,0 l/h w stanie stacjonarnym po dawkowaniu raz na dobę. Średni okres półtrwania apalutamidu u pacjentów wynosi 
około 3 dni w stanie stacjonarnym. Badania in vitro wskazują, że apalutamid i jego N-demetylowy metabolit nie są substratami dla BCRP, OATP1B1 ani OATP1B3. 

Szczególne grupy pacjentów  

Wpływ zaburzeń czynności nerek, zaburzeń czynności wątroby, wieku, rasy i innych czynników zewnętrznych na farmakokinetykę apalutamidu zestawiono poniżej.  

Zaburzenia czynności nerek Nie przeprowadzono dedykowanego badania apalutamidu dotyczącego zaburzeń czynności nerek. Na podstawie populacyjnej analizy 
farmakokinetyki z wykorzystaniem danych z badań klinicznych u pacjentów z rakiem gruczołu krokowego opornym na kastrację (CRPC) oraz u zdrowych osób, nie 
stwierdzono istotnej różnicy w ekspozycji ogólnoustrojowej na apalutamid u osób z uprzednio istniejącymi łagodnymi do umiarkowanych zaburzeniami czynności 
nerek (szacowany wskaźnik filtracji kłębuszkowej [eGFR] od 30 do 89 ml/min /1,73 m2 p.c., N = 585) w porównaniu z osobami z wyjściową prawidłową czynnością 
nerek (eGFR ≥ 90 ml/min/1,73 m2 p.c., N = 372). Nie ustalono potencjalnego wpływu ciężkich zaburzeń czynności nerek lub schyłkowej niewydolności nerek (eGFR ≤ 
29 ml/min/1,73 m2 p.c.) z powodu niewystarczających danych. 

Zaburzenia czynności wątroby Dedykowane badanie zaburzeń czynności wątroby porównało układową ekspozycję apalutamidu i N-demetyloapalutamidu u osób z 
wyjściowymi łagodnymi zaburzeniami czynności wątroby (n = 8, klasa A wg skali Child-Pugh, średni wynik = 5,3) lub umiarkowanymi zaburzeniami czynności wątroby 
(n = 8 klasa B wg skali Child-Pugh, średni wynik = 7,6) z grupą kontrolną zdrowych osób z prawidłową czynnością wątroby (N = 8). Po podaniu pojedynczej doustnej 



 
94  
 

 

 
 
 
 
 

Akeega  
(niraparyb + octan abirateronu) 
 

w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w leczeniu dorosłych 
chorych na hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami 
(mHSPC/ mCSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną) 

  Opis komparatora - apalutamid 

dawki 240 mg apalutamidu stosunek średniej geometrycznej (GMR) AUC i Cmax dla apalutamidu u pacjentów z łagodnymi zaburzeniami czynności wątroby wynosił, 
odpowiednio, 95% i 102%, a wartości GMR dla AUC i Cmax apalutamidu u pacjentów z umiarkowanymi zaburzeniami czynności wątroby wyniosły, odpowiednio, 
113% i 104%, w porównaniu do zdrowych osób z grupy kontrolnej. Dane kliniczne i farmakokinetyczne apalutamidu nie są dostępne dla pacjentów z ciężkimi zabu-
rzeniami czynności wątroby (klasa C wg skali Child-Pugh).  

Pochodzenie etniczne i rasa W oparciu o analizę populacyjną farmakokinetyki, nie stwierdzono klinicznie istotnych różnic wfarmakokinetyce apalutamidu pomiędzy 
osobami pochodzenia etnicznego lub rasy: białej (kaukaskiej, hiszpańskiej lub latynoskiej; n = 761), czarnej (pochodzenia afrykańskiego lub afroamerykańskiego); n = 
71), azjatyckiej (nie japońskiej; N = 58) i japońskiej (N = 58).  

Wiek Z analizy populacyjnej danych farmakokinetycznych wynika, że wiek (w zakresie: od 18 do 94 lat) nie ma istotnego klinicznie wpływu na farmakokinetykę apalu-
tamidu. 

Wskazanie 

Produkt leczniczy Erleada jest wskazany:  

• u dorosłych mężczyzn w leczeniu opornego na kastrację raka gruczołu krokowego bez przerzutów (ang. non-metastatic castration resistant prostate cancer, 
nmCRPC), z dużym ryzykiem wystąpienia przerzutów (patrz punkt 5.1 ChPL).  

• u dorosłych mężczyzn w leczeniu raka gruczołu krokowego z przerzutami, wrażliwego na hormony (ang. metastatic hormone sensitive prostate cancer, 
mHSPC) w skojarzeniu z terapią supresji androgenowej (ang. Androgen Deprivation Therapy, ADT) (patrz punkt 5.1 ChPL). 

Dawkowanie i sposób 
podawania 

Dawkowanie  

Zalecana dawka to 240 mg (cztery tabletki po 60 mg) doustnie w jednorazowej dawce dobowej.  

U pacjentów niekastrowanych chirurgicznie należy w trakcie leczenia kontynuować farmakologiczną kastrację analogami hormonu uwalniającego gonadotropiny 
(GnRHa).  

W razie pominięcia przyjęcia dawki, należy przyjąć ją tak szybko jak to możliwe tego samego dnia i powrócić do zwykłego schematu następnego dnia. Nie należy 
przyjmować dodatkowych tabletek w celu uzupełnienia pominiętej dawki.  

Jeśli u pacjenta wystąpią objawy toksyczności stopnia ≥3. lub trudne do tolerowania działania niepożądane, należy przerwać czasowo stosowanie produktu, lecz nie 
odstawiać trwale terapii aż do czasu zmniejszenia objawów do stopnia ≤ 1. lub wyjściowego stopnia, następnie należy wznowić stosowanie produktu w tej samej lub, 
jeżeli jest to uzasadnione, w zmniejszonej dawce (180 mg lub 120 mg). Najczęstsze działania niepożądane -patrz punkt 4.8 ChPL. 

Szczególne grupy pacjentów  

Pacjenci w podeszłym wieku Nie ma konieczności dostosowania dawki u osób w podeszłym wieku (patrz punkty 5.1 i 5.2 ChPL).  

Zaburzenia czynności nerek Nie ma konieczności dostosowania dawki u pacjentów z lekkimi lub umiarkowanymi zaburzeniami czynności nerek. Należy zachować 
ostrożność u pacjentów z ciężkimi zaburzeniami czynności nerek, gdyż nie badano apalutamidu w tej populacji (patrz punkt 5.2 ChPL). Jeśli rozpoczęto leczenie, 
należy obserwować pacjentów pod kątem wystąpienia działań niepożądanych wymienionych w punkcie 4.8 i zmniejszyć dawkę, zgodnie z punktem 4.2 ChPL Dawko-
wanie i sposób podawania.  
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Zaburzenia czynności wątroby Nie ma konieczności dostosowania dawki u pacjentów z wyjściowo lekkimi lub umiarkowanymi zaburzeniami czynności wątroby (od-
powiednio, klasa A lub B wg skali Child-Pugh). Nie zaleca się stosowania produktu leczniczego Erleada u pacjentów z ciężkimi zaburzeniami czynności wątroby, gdyż 
dane w tej populacji nie są dostępne, a apalutamid jest wydalany głównie przez wątrobę (patrz punkt 5.2 ChPL). 

Dzieci i młodzież Brak odpowiedniego zastosowania apalutamidu u dzieci i młodzieży.  

Sposób podawania  

Podanie doustne. Tabletki należy połknąć w całości aby zapewnić przyjęcie pełnej zamierzonej dawki. Tabletek nie należy kruszyć ani dzielić. Tabletki można przyjmo-
wać z pokarmem lub bez pokarmu.  

Przyjmowanie produktu Erleada z niegazowanym napojem lub miękkim pokarmem  

W przypadku pacjentów, którzy nie mogą połknąć tabletek w całości, produkt Erleada można rozproszyć w wodzie niegazowanej, a następnie wymieszać z jednym z 
następujących napojów niegazowanych lub miękkich pokarmów - sokiem pomarańczowym, zieloną herbatą, musem jabłkowym, jogurtem pitnym lub dodatkową 
porcją wody w następujący sposób:  

1. Umieścić całą zaleconą dawkę produktu Erleada w kubku. Nie należy kruszyć ani dzielić tabletek. 
2. Dodać około 20 ml (4 łyżeczki) wody niegazowanej, aby upewnić się, że tabletki znajdują się całkowicie w wodzie.  
3. Odczekać 2 minuty, aż tabletki rozpadną się, a następnie wymieszać mieszaninę.  
4. Dodać 30 ml (6 łyżeczek lub 2 łyżki stołowe) jednego z następujących niegazowanych napojów lub miękkich pokarmów: sok pomarańczowy, 

zielona herbata, mus jabłkowy, jogurt pitny lub dodatkowa porcja wody i wymieszać mieszaninę.  
5. Natychmiast połknąć mieszaninę.  
6. Przepłukać kubek taką ilością wody, aby mieć pewność, że cała dawka została przyjęta i natychmiast wypić.  
7. Nie należy zachowywać mieszaniny produktu leczniczego z pokarmem do późniejszego użycia. 

Podawanie przez sondę nosowo-żołądkową Produkt Erleada może być również podawany przez sondę do karmienia nosowo-żołądkowego (sonda NG) o średnicy 8 
French lub większej w następujący sposób:  

1. Umieścić całą przepisaną dawkę produktu Erleada w cylindrze strzykawki (użyć strzykawki o pojemności co najmniej 50 ml) i wciągnąć do 
strzykawki 20 ml niegazowanej wody.  

2. Odczekać 10 minut, a następnie energicznie wstrząsnąć w celu całkowitego rozproszenia zawartości.  
3. Podać natychmiast przez sondę żywieniową NG.  
4. Ponownie napełnić strzykawkę wodą niegazowaną i podać. Powtarzać czynność do momentu, gdy w strzykawce lub w sondzie żywieniowej 

nie będzie żadnej pozostałości po tabletkach. 

Przeciwwskazania 
• Nadwrażliwość na substancję czynną lub na którąkolwiek substancję pomocniczą wymienioną wpunkcie 6.1 ChPL.  

• Kobiety, które są w ciąży lub mogą zajść w ciążę (patrz punkt 4.6 ChPL). 
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Specjalne ostrzeżenia i 
środki ostrożności doty-

czące stosowania 

Napady drgawkowe  

Nie zaleca się stosowania produktu leczniczego Erleada u pacjentów z napadami drgawkowymi wwywiadzie lub innymi czynnikami predysponującymi, w tym między 
innymi: pierwotnym uszkodzeniem mózgu, niedawno (w ciągu roku) przebytym udarem, pierwotnymi nowotworami mózgu lub przerzutami do mózgu. W razie 
wystąpienia drgawek u pacjenta podczas leczenia produktem leczniczym Erleada należy trwale odstawić leczenie. Ryzyko wystąpienia napadu drgawkowego może 
zwiększać się u pacjentów przyjmujących jednocześnie produkty lecznicze obniżające próg drgawkowy. W dwóch randomizowanych badaniach (SPARTAN i TITAN), 
drgawki wystąpiły u 0,6% pacjentów otrzymujących apalutamid i u 0,2% pacjentów otrzymujących placebo. Z badań tych wykluczono pacjentów z napadami drgaw-
kowymi w wywiadzie lub z czynnikami predysponującymi do drgawek. Brak danych klinicznych dotyczących wznowienia podawania produktu leczniczego Erleada u 
pacjentów, u których wystąpiły napady drgawkowe. 

Upadki i złamania  

U pacjentów otrzymujących apalutamid występowały upadki i złamania (patrz punkt 4.8 ChPL). Przed rozpoczęciem stosowania produktu leczniczego Erleada należy 
ocenić u pacjentów ryzyko złamań i upadków, a także kontynuować obserwację i postępować zgodnie z ustalonymi wytycznymi leczenia i rozważyć zastosowanie 
środków wzmacniających kości.  

Choroba niedokrwienna serca i niedokrwienne zaburzenia naczyniowe mózgu  

Choroba niedokrwienna serca i niedokrwienne zaburzenia naczyniowe mózgu, w tym zdarzenia prowadzące do śmierci, wystąpiły u pacjentów leczonych apalutami-
dem (patrz punkt 4.8 ChPL). Większość pacjentów miała czynniki ryzyka sercowego/choroby niedokrwiennej naczyń mózgowych. Należy obserwować pacjentów pod 
kątem objawów przedmiotowych i podmiotowych choroby niedokrwiennej serca i niedokrwiennych zaburzeń naczyniowych mózgu. Postępowanie z czynnikami 
ryzyka, takimi jak nadciśnienie, cukrzyca lub dyslipidemia, powinno być optymalizowane zgodnie ze standardem opieki. 

Jednoczesne stosowanie z innymi produktami leczniczymi  

Apalutamid jest silnym induktorem enzymów i może powodować brak skuteczności wielu powszechnie stosowanych produktów leczniczych (patrz punkt 4.5 ChPL). 
Wprowadzając leczenie apalutamidem należy dokonać przeglądu jednocześnie stosowanych produktów leczniczych. Na ogół należy unikać stosowania apalutamidu 
jednocześnie z produktami leczniczymi, które są wrażliwymi substratami wielu enzymów metabolizujących lub transporterów (patrz punkt 4.5 ChPL), jeżeli ich działa-
nie terapeutyczne ma duże znaczenie dla pacjenta i jeżeli dostosowanie dawkowania nie jest łatwo osiągalne poprzez monitorowanie skuteczności lub stężenia tych 
produktów w osoczu. Należy unikać jednoczesnego stosowania apalutamidu z warfaryną i lekami przeciwzakrzepowymi, pochodnymi kumaryny. Jeżeli produkt Erle-
ada jest stosowany jednocześnie z lekami przeciwzakrzepowymi metabolizowanymi przy udziale CYP2C9 (takimi jak warfaryna lub acenokumarol), należy wprowadzić 
dodatkowe monitorowanie czasu protrombinowego (ang. International Normalized Ratio, INR) (patrz punkt 4.5 ChPL). 

Istniejące choroby układu krążenia  

Z badań klinicznych wyłączono pacjentów z istotną klinicznie chorobą sercowo-naczyniową w ostatnich 6 miesiącach, w tym: z ciężką lub niestabilną dusznicą, zawa-
łem mięśnia sercowego, zastoinową niewydolnością serca, tętniczymi lub żylnymi zdarzeniami zakrzepowo-zatorowymi (np. zatorowością płucną, incydentem mó-
zgowo-naczyniowym, w tym przemijającym napadem niedokrwiennym) lub istotnymi klinicznie arytmiami komorowymi. Dlatego nie ustalono bezpieczeństwa stoso-
wania apalutamidu u tych pacjentów. Przepisując produkt leczniczy Erleada, należy obserwować pacjentów z istotną klinicznie chorobą sercowo-naczyniową pod 
kątem czynników ryzyka, takich jak: hipercholesterolemia, hipertriglicerydemia lub innych chorób sercowometabolicznych (patrz punkt 4.8 ChPL). Po rozpoczęciu 
stosowania produktu leczniczego Erleada należy, w razie potrzeby, leczyć te stany zgodnie z zatwierdzonymi wytycznymi leczenia. 
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Leczenie deprywacją androgenową może wydłużać odstęp QT  

U pacjentów, u których w wywiadzie stwierdzono czynniki ryzyka wydłużenia odstępu QT oraz u pacjentów przyjmujących jednocześnie produkty lecznicze, które 
mogą wydłużać odstęp QT (patrz punkt 4.5 ChPL), przed rozpoczęciem stosowania produktu leczniczego Erleada należy ocenić stosunek korzyści do ryzyka, uwzględ-
niając możliwość wystąpienia częstoskurczu komorowego typu Torsade de Pointes. 

Ciężkie skórne działania niepożądane (ang. Severe Cutaneous Adverse Reactions, SCARs)  

W związku z leczeniem produktem Erleada odnotowano doniesienia po wprowadzeniu produktu do obrotu, o występowaniu ciężkich skórnych działań niepożąda-
nych (SCARs), w tym reakcji na lek z eozynofilią i objawami układowymi (ang. Drug Reaction with Eosinophilia and Systemic Symptoms, DRESS) oraz zespołu Stevensa-
Johnsona/toksycznej nekrolizy naskórka (ang. Stevens-Johnson syndrome/toxic epidermal necrolysis, SJS/TEN), które mogą zagrażać życiu lub prowadzić do zgonu 
(patrz punkt 4.8 ChPL). Należy poinformować pacjentów o objawach przedmiotowych i podmiotowych, sugerujących DRESS lub SJS/TEN. W przypadku zaobserwo-
wania takich objawów, należy natychmiast odstawić produkt leczniczy Erleada, a pacjenci powinni niezwłocznie zwrócić się do lekarza. Nie wolno wznawiać stosowa-
nia produktu Erleada u pacjentów, u których wystąpił DRESS lub SJS/TEN podczas stosowania produktu Erleada w jakimkolwiek czasie i należy rozważyć zastosowanie 
alternatywnego leczenia. 

Śródmiąższowa choroba płuc (ang. Interstitial Lung Disease , ILD)  

Upacjentów leczonych apalutamidem obserwowano przypadki ILD, w tym przypadki zakończone zgonem. W przypadku ostrego wystąpienia i (lub) niewyjaśnionego 
pogorszenia objawów płucnych, leczenie apalutamidem należy przerwać do czasu przeprowadzenia dalszych badań tych objawów. W przypadku rozpoznania ILD 
należy przerwać stosowanie apalutamidu i rozpocząć odpowiednie leczenie (patrz punkt 4.8 ChPL). 

Substancje pomocnicze  

Produkt leczniczy zawiera mniej niż 1 mmol (23 mg) sodu na dawkę 240 mg (4 tabletki), to znaczy produkt uznaje się za „wolny od sodu”. 

Kompetencje niezbędne 
do zastosowania wnio-
skowanej interwencji 

Leczenie apalutamidem powinno być rozpoczynane i nadzorowane przez lekarza specjalistę z doświadczeniem w leczeniu raka gruczołu krokowego. 

10.2.1.1 Obecny sposób finansowania komparatora 

Obecnie produkt leczniczy Erleada jest finansowany ze środków publicznych w leczeniu mHSPC. Szczegółowe informacje zawarto w rozdziale 2.7.2 oraz 

załącznikach 10.3 i 10.4.  
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10.2.2 Opis komparatora – darolutamid 

Poniższe opracowanie powstało w oparciu o charakterystykę produktu leczniczego Nubeqa z dnia 19.08.2025 r. (ChPL Nubeqa 2025). 

Tabela 31. Opis komparatora - darolutamid. 

  Opis komparatora - darolutamid 
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Podmiot odpowie-
dzialny, posiada-
jący pozwolenie 
na dopuszczenie 

do obrotu 

Bayer AG 51368 Leverkusen Niemcy 

Numery pozwoleń 
na dopuszczenie 

do obrotu 
EU/1/20/1432/001 

Daty 

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 27 Marzec 2020  

Data ostatniego przedłużenia pozwolenia: 24 października 2024 

Data zatwierdzenia lub częściowej zmiany tekstu Charakterystyki Produktu Leczniczego: 19.08.2025 r. 

Grupa  
farmakoterapeutyczna 

leki stosowane w terapii hormonalnej, antyandrogeny 

Kod ATC L02BB06 

Dostępne preparaty NUBEQA 300 mg tabletki powlekane 

Właściwości  
farmakodynamiczne 
i farmakokinetyczne 

Właściwości farmakodynamiczne 

Mechanizm działania  

Darolutamid jest inhibitorem receptora androgenowego z elastyczną strukturą pirazolu z podstawieniem biegunowym, wiążącą się z dużym powinowactwem bezpo-
średnio z domeną receptora wiążącą ligandy. Darolutamid konkurencyjnie hamuje wiązanie się androgenów, translokację kompleksu receptora androgenowego do 
jądra komórkowego i transkrypcję zależną od receptora androgenowego. Główny metabolit, keto-darolutamid, wykazywał podobną aktywność in vitro jak daroluta-
mid. Leczenie darolutamidem zmniejsza proliferację komórek raka gruczołu krokowego, wykazując silne działanie przeciwnowotworowe.  
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Działanie farmakodynamiczne  

Nie stwierdzono żadnego wydłużenia średniego odstępu QTcF (tj. większego niż 10 ms) po doustnym podawaniu 600 mg darolutamidu dwa razy na dobę w porówna-
niu z placebo. 

Właściwości farmakokinetyczne  

Wprowadzenie ogólne  

Darolutamid składa się z dwóch diastereoizomerów [(S,R)-darolutamid i (S,S)-darolutamid], które przekształcają się w siebie nawzajem za pośrednictwem krążącego 
w krwioobiegu metabolitu o nazwie keto-darolutamid. W warunkach in vitro wszystkie trzy substancje wykazują zbliżoną aktywność farmakologiczną. Darolutamid 
jest słabo rozpuszczalny w rozpuszczalnikach wodnych w szerokim zakresie pH i jest zasadniczo bardziej rozpuszczalny w rozpuszczalnikach organicznych. 

Wchłanianie  

Po podaniu doustnym 600 mg (2 tabletki po 300 mg) dwa razy na dobę, maksymalne stężenie w osoczu darolutamidu w stanie stacjonarnym wynosiło 4,79 mg/l 
(współczynnik zmienności: 30,9%) u pacjentów z nmCRPC w badaniu ARAMIS oraz 3,84 mg/L (współczynnik zmienności: 35,6%) u pacjentów z mHSPC w badaniu 
ARASENS. Mediana czasu do osiągnięcia maksymalnego stężenia w osoczu wynosiła 3 do 4 godzin. W oparciu o dane dotyczące AUC0-12 w stanie stacjonarnym, 
stosunek dwóch diastereoizomerów, (S,R)-darolutamidu do (S,S)-darolutamidu, zmienia się z 1:1 w tabletce do około 1:9 w osoczu. Po podaniu doustnym z jedze-
niem, stan stacjonarny jest osiągany po 2-5 dniach wielokrotnego dawkowania dwa razy na dobę. Bezwzględna biodostępność, w porównaniu do wstrzyknięcia 
dożylnego, wynosi około 30% po podaniu doustnym tabletki NUBEQA zawierającej 300 mg darolutamidu na czczo. Biodostępność darolutamidu zwiększała się 2,0- 
do 2,5-krotnie w przypadku podawania z jedzeniem. Podobne zwiększenie ekspozycji obserwowano dla głównego metabolitu, tj. keto-darolutamidu. 

Dystrybucja  

Pozorna objętość dystrybucji darolutamidu po podaniu dożylnym wynosi 119 l, wskazując na obszerną dystrybucję w organizmie zarówno do wewnątrznaczynio-
wych, jak i pozanaczyniowych przestrzeni płynowych. Darolutamid wiąże się w umiarkowanym stopniu (92%) z białkami osocza ludzkiego bez żadnej różnicy między 
dwoma diastereoizomerami. Główny metabolit darolutamidu, keto-darolutamid, wiąże się w dużym stopniu (99,8%) z białkami osocza. Nie badano przenikania daro-
lutamidu przez barierę krew-mózg w warunkach klinicznych. Ekspozycja mózgu na darolutamid w oparciu o AUC0-24 jest jednak bardzo mała i wynosi 4,5% ekspozy-
cji osoczowej po podaniu pojedynczej dawki szczurom i 1,9-3,9% po podaniu dawek wielokrotnych myszom. Wskazuje to na niewielkie przenikanie darolutamidu 
przez nienaruszoną barierę krew-mózg u szczurów i myszy oraz niewielkie prawdopodobieństwo, że darolutamid przenika przez nienaruszoną barierę krew-mózg u 
ludzi w klinicznie istotnym stopniu. 

Metabolizm  

Diastereoizomery, (S,R)-darolutamid i (S,S)-darolutamid, mogą przekształcać się w siebie nawzajem za pośrednictwem metabolitu keto-darolutamidu z preferencją 
dla (S,S)-darolutamidu. Po doustnym podaniu pojedynczej dawki 300 mg 14 C-darolutamidu w postaci roztworu doustnego jedynym głównym metabolitem jest keto-
darolutamid z około 2-krotnie większą całkowitą ekspozycją w osoczu w porównaniu do darolutamidu. Darolutamid i keto-darolutamid odpowiadały wspólnie za 
87,4% radioaktywności 14 C w osoczu, wskazując na to, że wszystkie pozostałe metabolity mają niewielkie znaczenie. Darolutamid jest metabolizowany w dużej 
mierze na drodze metabolizmu tlenowego głównie za pośrednictwem CYP3A4, jak również na drodze bezpośredniej glukuronidacji odbywającej się preferencyjnie za 
pośrednictwem UGT1A9 i UGT1A1. Ponadto wykazano, że głównie izoformy AKR1C katalizowały redukcję keto-darolutamidu do diastereoizomerów substancji. 

Eliminacja  
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Efektywny okres półtrwania darolutamidu i keto-darolutamidu w osoczu pacjentów wynosi około 18 do 20 godzin. Z dwóch diastereoizomerów darolutamidu, (S,R)-
darolutamid ma krótszy efektywny okres półtrwania wynoszący 9 godzin w porównaniu z (S,S)-darolutamidem, którego efektywny okres półtrwania wynosi 22 go-
dziny. Klirens darolutamidu po podaniu dożylnym wynosił 116 ml/min (CV: 39,7%). Łącznie 63,4% materiału związanego z substancją jest wydalane z moczem (około 
7% w niezmienionej postaci), a 32,4% wydalane jest z kałem. Ponad 95% dawki wykryto po 7 dniach od podania. 

Liniowość lub nieliniowość  

W zakresie dawek od 100 do 700 mg (po pojedynczej dawce i w stanie stacjonarnym) ekspozycja na dwa diastereoizomery i na główny metabolit, tj. keto-daroluta-
mid, zwiększała się liniowo w sposób prawie całkowicie zależny od dawki. W związku z nasycalnym charakterem absorpcji nie obserwowano żadnego dalszego zwięk-
szenia ekspozycji na darolutamid podczas stosowania dawki 900 mg dwa razy na dobę. 

Szczególne grupy pacjentów  

Osoby w podeszłym wieku Nie obserwowano żadnych klinicznie istotnych różnic w farmakokinetyce darolutamidu (65-95 lat). 

Zaburzenia czynności nerek W klinicznym badaniu farmakokinetyki wartości AUC i Cmax darolutamidu były 2,5- i 1,6-krotnie większe u pacjentów z ciężkimi zaburze-
niami czynności nerek (szacunkowy współczynnik przesączania kłębuszkowego [eGFR] 15 do 29 ml/min/1,73 m2) w porównaniu ze zdrowymi ochotnikami. Analiza 
populacyjna farmakokinetyki wskazuje na 1,1-, 1,3- i około 1,5-krotnie większą ekspozycję (AUC) na darolutamid u pacjentów z łagodnymi, umiarkowanymi i ciężkimi 
zaburzeniami czynności nerek (eGFR 15 do 89 ml/min/1,73 m2) w porównaniu z pacjentami z prawidłową czynnością nerek. Nie badano farmakokinetyki daroluta-
midu u pacjentów ze schyłkową niewydolnością nerek poddawanych hemodializie (eGFR <15 ml/min/1,73 m2).  

Zaburzenia czynności wątroby W klinicznym badaniu farmakokinetyki wartości Cmax i AUC darolutamidu były 1,5- i 1,9-krotnie większe u pacjentów z umiarkowa-
nymi zaburzeniami czynności wątroby (Child-Pugh B) w porównaniu do zdrowych ochotników. Nie ma żadnych danych dotyczących pacjentów z ciężkimi zaburze-
niami czynności wątroby (Child-Pugh C).  

Różnice etniczne Nie stwierdzono żadnych klinicznie istotnych różnic w farmakokinetyce darolutamidu w zależności od pochodzenia etnicznego (rasa biała, Japoń-
czycy inni niż Japończycy, Azjaci, rasa czarna lub rasa afro-amerykańska). Analiza farmakokinetyczna populacji wykazała geometryczne średnie zwiększenie ekspozycji 
(AUC) do 1,56 razy (90% CI: 1,43 do 1,70) u pacjentów japońskich w porównaniu do pacjentów ze wszystkich innych regionów w obu badaniach ARAMIS i ARASENS. 

Wskazanie 

Produkt leczniczy NUBEQA jest wskazany w leczeniu dorosłych mężczyzn  

• z opornym na kastrację rakiem gruczołu krokowego bez przerzutów (ang. non-metastatic castration resistant prostate cancer, nmCRPC) z dużym ryzykiem 
wystąpienia przerzutów (patrz punkt 5.1 ChPL);  

• z wrażliwym na hormony rakiem gruczołu krokowego z przerzutami (ang. metastatic hormonesensitive prostate cancer, mHSPC) w skojarzeniu z deprywa-
cją androgenową (patrz punkt 5.1 ChPL); 

• z wrażliwym na hormony rakiem gruczołu krokowego z przerzutami (ang. metastatic hormonesensitive prostate cancer, mHSPC) w skojarzeniu z docetakse-
lem i deprywacją androgenową (patrz punkt 5.1 ChPL). 

Dawkowanie i sposób 
podawania 

Dawkowanie  

Zalecana dawka to 600 mg darolutamidu (dwie tabletki po 300 mg) przyjmowane dwa razy na dobę, co stanowi równoważność całkowitej dawki dobowej wynoszą-
cej 1200 mg (patrz punkt 5.2 ChPL). Leczenie darolutamidem należy kontynuować do czasu progresji choroby lub wystąpienia niemożliwej do zaakceptowania 
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toksyczności. U pacjentów niekastrowanych chirurgicznie należy w trakcie leczenia kontynuować farmakologiczną kastrację agonistami lub antagonistami hormonu 
uwalniającego hormon luteinizujący (ang. luteinising hormone-releasing hormone, LHRH) (analogami GnRH). 

Wrażliwy na hormony rak gruczołu krokowego z przerzutami (mHSPC) – leczenie darolutamidem w skojarzeniu z docetakselem  

U pacjentów z mHSPC leczenie darolutamidem należy rozpocząć w skojarzeniu z docetakselem (patrz punkt 5.1 ChPL). Pierwszy z 6 cykli docetakselu należy podać w 
ciągu 6 tygodni od rozpoczęcia leczenia darolutamidem. Należy przestrzegać zaleceń zawartych w drukach informacyjnych docetakselu. Leczenie darolutamidem 
należy kontynuować do czasu progresji choroby lub wystąpienia niemożliwej do zaakceptowania toksyczności, nawet jeśli cykl docetakselu jest opóźniony, został 
przerwany lub zaprzestano jego podawania.  

Pominięta dawka  

W razie pominięcia przyjęcia dawki należy ją przyjąć tak szybko, jak będzie to możliwe przed następną planową dawką. Nie należy przyjmować dwóch dawek jedno-
cześnie w celu uzupełnienia pominiętej dawki.  

Modyfikacja dawki  

Jeśli u pacjenta wystąpią objawy toksyczności stopnia ≥3 lub niemożliwe do tolerowania działanie niepożądane związane z darolutamidem (patrz punkty 4.4 i 4.8 
ChPL), należy przerwać stosowanie produktu lub zmniejszyć dawkę do 300 mg dwa razy na dobę do czasu ustąpienia objawów. Leczenie można następnie wznowić, 
stosując dawkę 600 mg dwa razy na dobę. Nie zaleca się zmniejszania dawki poniżej 300 mg dwa razy na dobę, ponieważ nie określono skuteczności. 

Szczególne grupy pacjentów 

Osoby w podeszłym wieku  

Nie ma konieczności dostosowania dawki u pacjentów w podeszłym wieku (patrz punkt 5.2 ChPL).  

Zaburzenia czynności nerek  

Nie ma konieczności dostosowania dawki u pacjentów z łagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami czynności nerek. W przypadku pacjentów z ciężkimi zaburze-
niami czynności nerek (eGFR 15-29 ml/min/1,73 m2), nie otrzymujących hemodializy, zalecana dawka początkowa to 300 mg dwa razy na dobę (patrz punkty 4.4 i 5.2 
ChPL).  

Zaburzenia czynności wątroby  

Nie ma konieczności dostosowania dawki u pacjentów z łagodnymi zaburzeniami czynności wątroby. Dostępne dane dotyczące właściwości farmakokinetycznych 
darolutamidu u pacjentów z umiarkowanymi zaburzeniami czynności wątroby są ograniczone. Nie badano darolutamidu u pacjentów z ciężkimi zaburzeniami czynno-
ści wątroby. W przypadku pacjentów z umiarkowanymi i ciężkimi zaburzeniami czynności wątroby (w stopniu B i C wg klasyfikacji Child-Pugh) zalecana dawka począt-
kowa to 300 mg dwa razy na dobę (patrz punkty 4.4 i 5.2. ChPL).  

Dzieci i młodzież  

Stosowanie darolutamidu nie dotyczy dzieci i młodzieży. 

Sposób podawania  

Produkt leczniczy NUBEQA stosuje się doustnie. Tabletki należy połykać w całości z jedzeniem (patrz punkt 5.2 ChPL). 
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  Opis komparatora - darolutamid 

Przeciwwskazania 
• Nadwrażliwość na substancję czynną lub na którąkolwiek substancję pomocniczą wymienioną w punkcie 6.1 ChPL.  

• Kobiety w ciąży lub, które mogą zajść w ciążę (patrz punkt 4.6 ChPL). 

Specjalne ostrzeżenia i 
środki ostrożności doty-

czące stosowania 

Zaburzenia czynności nerek  

Dostępne dane u pacjentów z ciężkimi zaburzeniami czynności nerek są ograniczone. Ponieważ ekspozycja może być zwiększona, należy dokładnie monitorować tych 
pacjentów w kierunku działań niepożądanych (patrz punkty 4.2 i 5.2 ChPL).  

Zaburzenia czynności wątroby  

Dostępne dane dotyczące pacjentów z umiarkowanymi zaburzeniami czynności wątroby są ograniczone, a stosowania darolutamidu nie badano u pacjentów z cięż-
kimi zaburzeniami czynności wątroby. Ponieważ ekspozycja może być zwiększona, należy dokładnie monitorować tych pacjentów w kierunku działań niepożądanych 
(patrz punkty 4.2 i 5.2 ChPL).  

Istniejące choroby układu krążenia  

Z badań klinicznych wyłączono pacjentów z istotną klinicznie chorobą układu krążenia w ostatnich 6 miesiącach, w tym z udarem, zawałem mięśnia sercowego, 
ciężką/niestabilną chorobą wieńcową, pomostowaniem tętnic wieńcowych/obwodowych oraz objawową zastoinową niewydolnością serca. Dlatego nie określono 
bezpieczeństwa stosowania darolutamidu u tych pacjentów. Jeśli lekarz przepisze produkt leczniczy NUBEQA, pacjenci z klinicznie istotną chorobą sercowonaczy-
niową powinni być leczeni na te schorzenia zgodnie z ustalonymi wytycznymi.  

Hepatotoksyczność  

W przypadku nieprawidłowości w badaniu czynności wątroby sugerujących idiosynkratyczne polekowe uszkodzenie wątroby, należy trwale przerwać leczenie darolu-
tamidem (patrz punkt 4.8 ChPL).  

Jednoczesne stosowanie z innymi produktami leczniczymi  

Stosowanie silnych induktorów CYP3A4 i P-gp w czasie leczenia darolutamidem może powodować zmniejszenie stężenia darolutamidu w osoczu i nie jest zalecane, 
chyba że nie ma innego sposobu leczenia. Należy rozważyć wybór innego produktu leczniczego o mniejszym działaniu indukującym CYP3A4 lub P-gp do jednocze-
snego stosowania (patrz punkt 4.5 ChPL). Pacjentów należy monitorować pod kątem działań niepożądanych substratów BCRP, OATP1B1 i OATP1B3, ponieważ jedno-
czesne podawanie z darolutamidem może zwiększać stężenie tych substratów w osoczu. Należy unikać jednoczesnego podawania z rozuwastatyną, chyba że nie ma 
innego sposobu leczenia (patrz punkt 4.5 ChPL).  

Deprywacja androgenowa może wydłużać odstęp QT  

U pacjentów, u których w wywiadzie stwierdzono czynniki ryzyka wydłużenia odstępu QT, oraz u pacjentów przyjmujących jednocześnie produkty lecznicze, które 
mogą wydłużać odstęp QT (patrz punkt 4.5 ChPL), przed rozpoczęciem stosowania produktu leczniczego NUBEQA należy ocenić stosunek korzyści do ryzyka, 
uwzględniając możliwość wystąpienia częstoskurczu komorowego typu Torsade de pointes. 

Informacje dotyczące substancji pomocniczych  

Produkt leczniczy NUBEQA zawiera laktozę. Produkt leczniczy nie powinien być stosowany u pacjentów z rzadko występującą dziedziczną nietolerancją galaktozy, 
brakiem laktazy lub zespołem złego wchłaniania glukozy-galaktozy. 
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Kompetencje niezbędne 
do zastosowania wnio-
skowanej interwencji 

Leczenie powinien rozpoczynać i prowadzić lekarz specjalista z doświadczeniem w leczeniu raka gruczołu krokowego. 

10.2.2.1 Obecny sposób finansowania komparatora 

Obecnie produkt leczniczy Nubeqa jest finansowany ze środków publicznych w leczeniu mHSPC. Szczegółowe informacje zawarto w rozdziale 2.7.2 oraz 

załącznikach 10.3 i 10.4.  
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w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w leczeniu dorosłych 
chorych na hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami 
(mHSPC/ mCSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną) 

10.2.3  Opis komparatora – enzalutamid 

Poniższe opracowanie powstało w oparciu o charakterystykę produktu leczniczego Xtandi z dnia 31.07.2025 r. (ChPL Xtandi 2025). 

Tabela 32. Opis komparatora - enzalutamid. 

  Opis komparatora - enzalutamid 

Za
ga

d
n

ie
n

ia
 r

ej
es

tr
ac

yj
n

ej
 

Podmiot odpowie-
dzialny, posiada-
jący pozwolenie 
na dopuszczenie 

do obrotu 

Astellas Pharma Europe B.V.  

Sylviusweg 62  

2333 BE Leiden  

Holandia 

Numery pozwoleń 
na dopuszczenie 

do obrotu 

EU/1/13/846/001 

EU/1/13/846/002 

EU/1/13/846/003 

Daty 

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 21 czerwiec 2013 r. 

Data ostatniego przedłużenia pozwolenia: 8 luty 2018 r. 

Data zatwierdzenia lub częściowej zmiany tekstu Charakterystyki Produktu Leczniczego: 31.07.2025 r.. 

Grupa  
farmakoterapeutyczna 

antagoniści hormonów i ich pochodne, antyandrogeny 

Kod ATC L02BB04 

Dostępne preparaty 

Xtandi - 40 mg kapsułki miękkie 

Xtandi - 40 mg tabletki powlekane 

Xtandi - 80 mg tabletki powlekane 

Właściwości  
farmakodynamiczne 
i farmakokinetyczne 

Właściwości farmakodynamiczne  

Mechanizm działania 

Rak gruczołu krokowego jest wrażliwy na androgeny i odpowiada na hamowanie przekazywania sygnałów przez receptory androgenowe. Pomimo małego lub nawet 
niewykrywalnego stężenia androgenów w osoczu, przekazywanie sygnałów przez receptory androgenowe powoduje dalszy postęp choroby. Pobudzanie wzrostu 
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komórek nowotworowych poprzez receptor androgenowy wymaga jego umiejscowienia w jądrze komórkowym i związania z DNA. Enzalutamid jest silnym inhibito-
rem przekazywania sygnałów przez receptor androgenowy. Blokuje on kilka etapów szlaku przekazywania sygnałów przez receptor androgenowy. Enzalutamid kom-
petytywnie blokuje wiązanie się androgenów z receptorem androgenowym, a tym samym blokuje przemieszczenie aktywnego receptora do jądra oraz wiązanie 
aktywnego receptora androgenowego z DNA, nawet w przypadku nadekspresji receptorów androgenowych oraz w raku prostaty opornym na leczenie antyandroge-
nami. Leczenie enzalutamidem zmniejsza wzrost komórek raka prostaty, może powodować śmierć tych komórek oraz regresję nowotworu. W badaniach nieklinicz-
nych enzalutamid nie wykazywał aktywności agonisty receptorów androgenowych. 

Działanie farmakodynamiczne  

W badaniu klinicznym 3. fazy (AFFRIM) w grupie pacjentów, u których leczenie docetakselem było nieskuteczne, u 54% pacjentów leczonych enzalutamidem, w 
odniesieniu do wartości początkowych, odnotowano zmniejszenie stężenia swoistego antygenu sterczowego (ang. Prostate-Specific Antigen, PSA) przynajmniej o 
50% w porównaniu do 1,5% w grupie pacjentów placebo.  

W innym badaniu klinicznym 3. fazy (PREVAIL) w grupie pacjentów, u których wcześniej nie stosowano chemioterapii, pacjenci otrzymujący enzalutamid wykazywali 
znacząco większy odsetek odpowiedzi całkowitego PSA (zdefiniowany jako ≥ 50% zmniejszenie stężenia w odniesieniu do wartości początkowych) w porównaniu z 
pacjentami otrzymującymi placebo, 78,0% w porównaniu do 3,5% (różnica = 74,5%, p < 0,0001).  

W badaniu klinicznym 2. fazy (TERRAIN) w grupie pacjentów, u których wcześniej nie stosowano chemioterapii, pacjenci otrzymujący enzalutamid wykazywali zna-
cząco większy odsetek odpowiedzi całkowitego PSA (zdefiniowany jako ≥ 50% zmniejszenie stężenia w odniesieniu do wartości początkowych), w porównaniu z pa-
cjentami leczonymi bikalutamidem, 82,1% w porównaniu do 20,9% (różnica = 61,2%, p < 0,0001).  

W badaniu z pojedynczym ramieniem (9785-CL-0410), z udziałem pacjentów leczonych wcześniej co najmniej przez 24 tygodnie abirateronem (dodatkowo przyjmo-
wali prednizon), u 22,4% pacjentów wystąpiło ≥ 50% zmniejszenie stężenia PSA w odniesieniu do wartości początkowych. Zgodnie z wcześniejszą historią leczenia 
chemioterapią, wyniki u pacjentów ze zmniejszonym stężeniem PSA o ≥ 50% proporcjonalnie wyniosły 22,1% i 23%, odpowiednio dla grup pacjentów, którzy nie 
otrzymali wcześniej chemioterapii lub ją otrzymali. 

W badaniu klinicznym MDV3100-09 (STRIVE) dotyczącym CRPC bez przerzutów i z przerzutami, u pacjentów otrzymujących enzalutamid zaobserwowano istotnie 
większy całkowity odsetek potwierdzonej odpowiedzi PSA (zdefiniowanej jako zmniejszenie stężenia wyjściowego o ≥50%) w porównaniu z pacjentami otrzymują-
cymi bikalutamid: 81,3% w porównaniu z 31,3% (różnica = 50,0%, p< 0,0001). 

W badaniu klinicznym MDV3100-14 (PROSPER) dotyczącym CRPC bez przerzutów, u pacjentów otrzymujących enzalutamid zaobserwowano istotnie większy odsetek 
potwierdzonej odpowiedzi PSA (zdefiniowanej jako zmniejszenie stężenia wyjściowego o ≥50%) w porównaniu z pacjentami otrzymującymi placebo: 76,3% w porów-
naniu z 2,4% (różnica = 73,9%, p <0,0001). 

Właściwości farmakokinetyczne 

Enzalutamid słabo rozpuszcza się w wodzie. Jego rozpuszczalność zwiększa się pod wpływem makrogologlicerydów kaprylokapronianów, które są emulgatorami 
powierzchniowymi. W badaniach nieklinicznych absorpcja enzalutamidu była większa, jeśli rozpuszczono go w makrogologlicerydach kaprylokapronianów. 

Farmakokinetykę enzalutamidu oceniano u pacjentów z rakiem prostaty i u zdrowych mężczyzn. Po jednorazowym podaniu doustnym średni okres półtrwania w fazie 
końcowej (t1/2) enzalutamidu wynosi 5,8 dnia (zakres od 2,8 do 10,2 dnia). Stan stacjonarny osiąga on po około jednym miesiącu. Enzalutamid podawany codzien-
nie, doustnie kumuluje się około 8,3-krotnie w porównaniu do pojedynczej dawki. Wahania stężeń w osoczu są niewielkie (stosunek stężenia maksymalnego do 



 
106  
 

 

 
 
 
 
 

Akeega  
(niraparyb + octan abirateronu) 
 

w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w leczeniu dorosłych 
chorych na hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami 
(mHSPC/ mCSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną) 

  Opis komparatora - enzalutamid 

minimalnego wynosił 1,25). Enzalutamid jest usuwany z organizmu głównie w wyniku metabolizmu w wątrobie, z wytworzeniem aktywnego metabolitu, który jest 
tak samo aktywny jak enzalutamid i znajduje się w krążeniu w stężeniu zbliżonym do stężenia enzalutamidu w osoczu. 

Wchłanianie  

Maksymalne stężenia w osoczu (Cmax) enzalutamidu obserwuje się 1 do 2 godzin po podaniu. W oparciu o badania bilansu masy, wartość absorpcji enzalutamidu po 
podaniu doustnym określono na przynajmniej 84,2%. Enzalutamid nie jest substratem nośnika błonowego glikoproteiny P-gp lub BCRP. W stanie stacjonarnym, śred-
nia wartość Cmax enzalutamidu i jego aktywnego metabolitu wynoszą odpowiednio 16,6 μg/ml (23% współczynnika zmienności [CV]) oraz 12,7 μg/ml (30% CV). 

Pokarm nie wpływa w sposób istotny klinicznie na wielkość absorpcji. W badaniach klinicznych produkt Xtandi podawano niezależnie od posiłków. 

Dystrybucja  

Średnia objętość dystrybucji (V/F) enzalutamidu u pacjentów po pojedynczym podaniu doustnym wynosi 110 L (29% CV). Objętość dystrybucji enzalutamidu jest 
większa niż objętość całkowitej wody w organizmie, co wskazuje na obszerną dystrybucję pozanaczyniową. Badania na gryzoniach wskazują, że enzalutamid i jego 
aktywny metabolit mogą przenikać przez barierę krew-mózg. 

Enzalutamid wiążę się w 97% do 98% z białkami osocza, głównie albuminami. Aktywny metabolit wiąże się w 95% z białkami osocza. Enzalutamid i inne produkty 
lecznicze wiążące się w wysokim stopniu z białkami (warfaryna, ibuprofen i kwas salicylowy) nie wypierają się wzajemnie z połączeń białkowych w warunkach in vitro. 

Metabolizm  

Enzalutamid jest w znacznym stopniu metabolizowany. W osoczu ludzkim występują dwa główne metabolity: N-desmetyloenzalutamid (aktywny metabolit) oraz 
pochodna kwasu karboksylowego (nieaktywny metabolit). Enzalutamid jest metabolizowany z udziałem cytochromu CYP2C8 i w mniejszym stopniu cytochromu 
CYP3A4/5 (patrz punkt 4.5 ChPL). Obydwa odgrywają rolę w tworzeniu aktywnego metabolitu. W warunkach in vitro N-desmetyloenzalutamid jest metabolizowany 
do metabolitu kwasu karboksylowego przez karboksyloesterazę 1, która również odgrywa mniejszą rolę w metabolizmie enzalutamidu do metabolitu kwasu karbok-
sylowego. N-desmetyloenzalutamid nie był metabolizowany przez CYP w warunkach in vitro. 

W warunkach klinicznych, enzalutamid jest silnym induktorem CYP3A4, umiarkowanym induktorem CYP2C9 oraz CYP2C19, nie wykazuje natomiast klinicznie istot-
nego wpływu na CYP2C8 (patrz punkt 4.5 ChPL). 

Eliminacja  

Średni klirens (CL/F) enzalutamidu u pacjentów mieści się w zakresie od 0,520 do 0,564 l/h. 

Po doustnym podaniu enzalutamidu znakowanego izotopem węgla 14C, 84,6% substancji radioaktywnej wykryto po 77 dniach po podaniu dawki, 71% wykryto w 
moczu (głównie w postaci nieaktywnego metabolitu, ze śladowymi ilościami enzalutamidu i jego aktywnego metabolitu), 13,6% w kale (0,39% dawki w postaci nie-
zmienionego enzalutamidu). 

Badania in vitro wskazują, że enzalutamid nie jest substratem dla nośników OATP1B1, OATP1B3 lub OCT1 i N-desmetyloenzalutamid nie jest substratem dla P-gp lub 
BCRP. 

Badania in vitro wskazują, że enzalutamid i jego główne metabolity nie hamują następujących nośników w klinicznie istotnych stężeniach: OATP1B1, OATP1B3, OCT2 
lub OAT1. 

Liniowość  
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Nie zaobserwowano większych odchyleń od liniowości w zakresie dawki od 40 do 160 mg. Wartości Cmin w stanie stacjonarnym enzalutamidu i jego aktywnego 
metabolitu u pojedynczych pacjentów pozostały stałe w czasie trwającej ponad rok ciągłej terapii, demonstrując liniowość farmakokinetyki po osiągnięciu stanu 
stacjonarnego. 

Zaburzenia czynności nerek  

Nie przeprowadzono badań enzalutamidu w grupie pacjentów z zaburzeniami czynności nerek. Pacjentów, u których stężenie kreatyniny w osoczu wynosiło > 177 
μmol/l (2 mg/dl) wyłączono z badań klinicznych. Z analizy populacyjnej danych farmakokinetycznych wynika, że u pacjentów, u których wartości klirensu kreatyniny 
(ang. calculated creatinine clearance, CrCL) wynoszą ≥ 30 ml/min (obliczone wg wzoru Cockcrofta i Gaulta) nie ma konieczności dostosowania dawki. Enzalutamidu 
nie badano w grupie pacjentów z ciężkimi zaburzeniami nerek (CrCL < 30 ml/min) lub w krańcowym stadium choroby nerek. Należy zachować ostrożność w trakcie 
leczenia tych pacjentów. Jest mało prawdopodobne, aby enzalutamid można było w znaczącym stopniu usunąć w drodze doraźnej hemodializy lub ciągłej, ambulato-
ryjnej dializy otrzewnowej. 

Zaburzenia czynności wątroby  

Zaburzenia czynności wątroby nie miały wyraźnego wpływu na całkowitą ekspozycję na enzalutamid lub na jego aktywny metabolit. Jednakże u pacjentów z ciężkimi 
zaburzeniami czynności wątroby okres półtrwania enzalutamidu zwiększył się dwukrotnie w porównaniu do pacjentów z prawidłową czynnością wątroby w grupie 
kontrolnej (10,4 dnia w porównaniu do 4,7 dnia), co może wiązać się ze zwiększoną dystrybucją tkankową. 

Farmakokinetykę enzalutamidu badano u pacjentów z początkowymi łagodnymi (N = 6), umiarkowanymi (N = 8) lub ciężkimi (N = 8) zaburzeniami czynności wątroby 
(odpowiednio klasa A, B lub C wg skali Child-Pugh) oraz u 22 pacjentów z prawidłową czynnością wątroby w dobranej grupie kontrolnej. Po pojedynczym podaniu 
doustnym 160 mg enzalutamidu, wartości AUC i Cmax enzalutamidu u pacjentów z łagodnymi zaburzeniami czynności wątroby zwiększyły się odpowiednio o 5% i 
24%, u pacjentów z umiarkowanymi zaburzeniami czynności wątroby AUC zwiększyło się o 29% a Cmax zmniejszyło się o 11% a u pacjentów z ciężkimi zaburzeniami 
czynności wątroby AUC zwiększyło się o 5% natomiast Cmax zmniejszyło się o 41% w porównaniu do pacjentów z prawidłową czynnością wątroby w grupie kontrol-
nej. W sumie dla niezwiązanego enzalutamidu i niezwiązanego aktywnego metabolitu AUC i Cmax u pacjentów z łagodnymi zaburzeniami czynności wątroby zwięk-
szyły się odpowiednio o 14% i 19%, u pacjentów z umiarkowanymi zaburzeniami czynności wątroby AUC zwiększyło się o 14% a Cmax zmniejszyło się o 17% a u 
pacjentów z ciężkimi zaburzeniami czynności wątroby AUC zwiększyło się o 34% natomiast Cmax zmniejszyło się o 27% w porównaniu do pacjentów z prawidłową 
czynnością wątroby w grupie kontrolnej. 

Rasa  

Większość pacjentów w kontrolowanych badaniach klinicznych (> 75%) było rasy kaukaskiej. W oparciu o dane farmakokinetyczne z badań, w których udział wzięli 
japońscy i chińscy pacjenci z rakiem gruczołu krokowego, nie stwierdzono klinicznie istotnych różnic w ekspozycji w tych populacjach. Brak wystarczających danych 
do oceny potencjalnych różnic w farmakokinetyce enzalutamidu u innych ras. 

Pacjenci w podeszłym wieku  

Z analizy populacyjnej danych farmakokinetycznych pacjentów w podeszłym wieku wynika, że wiek nie ma klinicznie istotnego wpływu na farmakokinetykę enzaluta-
midu. 

Wskazanie Produkt leczniczy Xtandi jest wskazany:  
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• w monoterapii lub w połączeniu z leczeniem deprywacją androgenów w leczeniu biochemicznie nawracającego (ang. biochemical recurrent, BCR) hormo-
nowrażliwego raka gruczołu krokowego wysokiego ryzyka (ang. non-metastatic hormone-sensitive prostate cancer, nmHSPC) bez przerzutów u dorosłych 
mężczyzn, którzy nie klasyfikują się do radioterapii ratunkowej (patrz punkt 5.1 ChPL);  

• w połączeniu z leczeniem deprywacją androgenów w leczeniu hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami (ang. metastatic hormone-
sensitive prostate cancer, mHSPC) u dorosłych mężczyzn (patrz punkt 5.1 ChPL);  

• w leczeniu opornego na kastrację raka gruczołu krokowego wysokiego ryzyka (ang. castrationresistant prostate cancer, CRPC) bez przerzutów u dorosłych 
mężczyzn (patrz punkt 5.1 ChPL);  

• w leczeniu CRPC z przerzutami u dorosłych mężczyzn, u których nie występują objawy lub występują łagodne objawy po niepowodzeniu leczenia deprywa-
cją androgenów, i u których chemioterapia nie jest jeszcze klinicznie wskazana (patrz punkt 5.1 ChPL);  

• w leczeniu CRPC z przerzutami u dorosłych mężczyzn, u których podczas lub po zakończeniu leczenia docetakselem nastąpiła progresja choroby. 

Dawkowanie i sposób 
podawania 

Dawkowanie  

Zalecana dawka enzalutamidu to 160 mg (cztery kapsułki miękkie po 40 mg) w jednorazowej dawce dobowej.  

U pacjentów z CRPC lub mHSPC niekastrowanych chirurgicznie należy w trakcie leczenia kontynuować farmakologiczną kastrację analogami hormonu uwalniającego 
hormon luteinizujący (LHRH).  

W przypadku pominięcia przyjęcia produktu Xtandi o zwykłej porze, przepisaną dawkę należy przyjąć tak szybko jak to możliwe. W przypadku pominięcia dawki w 
danym dniu, leczenie należy wznowić następnego dnia przyjmując zazwyczaj stosowaną dawkę dobową. 

Jeśli u pacjenta wystąpią objawy toksyczności stopnia ≥ 3. lub trudne do tolerowania działania niepożądane, należy przerwać stosowanie produktu na tydzień lub do 
czasu zmniejszenia objawów do stopnia ≤ 2. Następnie należy wznowić stosowanie produktu w tej samej lub, jeżeli jest to uzasadnione, zmniejszonej dawce (120 mg 
lub 80 mg). 

Jednoczesne stosowanie z silnymi inhibitorami CYP2C8  

Jeśli jest to możliwe, należy unikać jednoczesnego stosowania silnych inhibitorów CYP2C8. Jeśli konieczne jest jednoczesne stosowanie silnych inhibitorów CYP2C8, 
należy zmniejszyć dawkę enzalutamidu do 80 mg raz na dobę. W przypadku przerwania jednoczesnego stosowania silnych inhibitorów CYP2C8, należy wznowić 
stosowanie enzalutamidu w dawce stosowanej przed rozpoczęciem leczenia silnymi inhibitorami CYP2C8 (patrz punkt 4.5 ChPL). 

Pacjenci w podeszłym wieku  

Nie ma konieczności dostosowania dawki u pacjentów w podeszłym wieku (patrz punkty 5.1 i 5.2 ChPL). 

Zaburzenia czynności wątroby  

Nie ma konieczności dostosowania dawki u pacjentów z lekkimi, umiarkowanymi lub ciężkimi zaburzeniami czynności wątroby (odpowiednio klasa A, B lub C wg skali 
Child-Pugh). Jednak u pacjentów z ciężkimi zaburzeniami czynności wątroby obserwowano wydłużenie okresu półtrwania enzalutamidu (patrz punkty 4.4 i 5.2 ChPL). 

Zaburzenia czynności nerek 
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Nie ma konieczności dostosowania dawki u pacjentów z lekkimi lub umiarkowanymi zaburzeniami czynności nerek (patrz punkt 5.2 ChPL). Należy zachować ostroż-
ność u pacjentów z ciężkimi zaburzeniami czynności nerek lub w krańcowym stadium choroby nerek (patrz punkt 4.4 ChPL). 

Dzieci i młodzież  

Stosowanie enzalutamidu u dzieci i młodzieży nie jest właściwe we wskazaniu leczenia CRPC i mHSPC u dorosłych mężczyzn. 

Sposób podawania  

Produkt leczniczy Xtandi stosuje się doustnie. Kapsułek miękkich nie należy żuć, rozpuszczać ani otwierać, lecz należy połknąć w całości popijając wodą, z posiłkiem 
lub bez posiłku. 

Przeciwwskazania 
• Nadwrażliwość na substancję czynną lub na którąkolwiek substancję pomocniczą wymienioną w punkcie 6.1 ChPL.  

• Kobiety, które są w ciąży lub mogą zajść w ciążę (patrz punkty 4.6 i 6.6 ChPL). 

Specjalne ostrzeżenia i 
środki ostrożności doty-

czące stosowania 

Ryzyko napadu drgawkowego  

Stosowanie enzalutamidu powiązano z występowaniem napadów drgawkowych (patrz punkt 4.8 ChPL). Decyzję o kontynuowaniu leczenia pacjentów, u których 
wystąpiły napady drgawkowe należy podejmować w każdym przypadku indywidualnie. 

Zespół tylnej odwracalnej encefalopatii  

U pacjentów otrzymujących Xtandi rzadko zgłaszano zespół tylnej odwracalnej encefalopatii (ang. posterior reversible encephalopathy syndrome, PRES). PRES jest 
rzadko występującym, odwracalnym zaburzeniem neurologicznym, w którym objawy, takie jak: drgawki, ból głowy, splątanie, ślepota oraz inne zaburzenia widzenia i 
zaburzenia neurologiczne mogą się szybko nasilać i któremu towarzyszy lub nie - nadciśnienie tętnicze. Rozpoznanie PRES wymaga potwierdzenia radiologicznym 
badaniem obrazowym mózgu, najlepiej rezonansem magnetycznym. U pacjentów, u których potwierdzono PRES zaleca się przerwanie stosowania Xtandi. 

Drugie pierwotne nowotwory  

W badaniach klinicznych zgłaszano przypadki występowania drugiego pierwotnego nowotworu złośliwego u pacjentów leczonych enzalutamidem. W badaniach 
klinicznych 3. fazy najczęściej zgłaszanymi zdarzeniami u pacjentów leczonych enzalutamidem oraz częściej niż w przypadku placebo, były rak pęcherza moczowego 
(0,3%), gruczolakorak okrężnicy (0,2%), rak przejściowokomórkowy (0,2%) i rak przejściowokomórkowy pęcherza moczowego (0,1%).  

Należy zalecić pacjentom, aby niezwłocznie zgłosili się do lekarza, jeśli podczas leczenia enzalutamidem zauważą objawy krwawienia z przewodu pokarmowego, 
krwiomocz makroskopowy lub inne objawy, takie jak trudności w oddawaniu moczu lub nagłe parcie na mocz. 

Jednoczesne stosowanie z innymi produktami leczniczymi  

Enzalutamid jest silnym induktorem enzymów i może powodować brak skuteczności wielu powszechnie stosowanych produktów leczniczych (patrz przykłady w 
punkcie 4.5 ChPL). Wprowadzając leczenie enzalutamidem należy dokonać przeglądu jednocześnie stosowanych produktów. Na ogół należy unikać stosowania enza-
lutamidu jednocześnie z produktami leczniczymi, które są wrażliwymi substratami wielu enzymów metabolizujących lub nośników (patrz punkt 4.5 ChPL), jeżeli ich 
działanie terapeutyczne ma duże znaczenie dla pacjenta i jeżeli dostosowanie dawkowania nie jest łatwo osiągalne poprzez monitorowanie skuteczności lub stężenia 
tych produktów w osoczu. 
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Należy unikać jednoczesnego stosowania z warfaryną i przeciwzakrzepowymi produktami leczniczymi, pochodnymi kumaryny. Jeżeli produkt Xtandi jest stosowany 
jednocześnie z przeciwzakrzepowymi produktami leczniczymi metabolizowanymi przez CYP2C9 (takimi jak warfaryna lub acenokumarol), należy wprowadzić dodat-
kowe monitorowanie czasu protrombinowego (ang. International Normalized Ratio, INR) (patrz punkt 4.5 ChPL). 

Zaburzenia czynności nerek  

Należy zachować ostrożność u pacjentów z ciężkimi zaburzeniami czynności nerek, ponieważ enzalutamid nie był badany w tej grupie pacjentów. 

Ciężkie zaburzenia czynności wątroby  

U pacjentów z ciężkimi zaburzeniami czynności wątroby obserwowano wydłużenie okresu półtrwania enzalutamidu, co może wiązać się ze zwiększoną dystrybucją 
tkankową. Znaczenie kliniczne tej obserwacji jest nieznane. Można jednak przewidzieć, że czas do osiągnięcia stężenia w stanie stacjonarnym wydłuży się, a czas do 
osiągnięcia maksymalnego działania farmakologicznego jak również czas wystąpienia i zmniejszenia indukcji enzymów (patrz punkt 4.5 ChPL) może się zwiększyć. 

Istniejące choroby układu krążenia  

Z badań klinicznych 3. fazy wyłączono pacjentów z niedawno przebytym zawałem mięśnia sercowego (w ostatnich 6 miesiącach) lub niestabilną dusznicą (w ostat-
nich 3 miesiącach), pacjentów z niewydolnością serca klasy III lub IV według NYHA (ang. New York Heart Association), z wyjątkiem przypadków, gdy frakcja wyrzu-
towa lewej komory (ang. Left Ventricular Ejection Fraction, LVEF) wynosiła ≥ 45%, pacjentów z bradykardią lub nieleczonym lub niepoddającym się leczeniu nadci-
śnieniem tętniczym. Należy wziąć to pod uwagę przepisując produkt leczniczy Xtandi tym pacjentom. 

Leczenie deprywacją androgenów może wydłużać odstęp QT  

U pacjentów, u których w wywiadzie stwierdzono czynniki ryzyka wydłużenia odstępu QT oraz u pacjentów przyjmujących jednocześnie leki, które mogą wydłużać 
odstęp QT (patrz punkt 4.5 ChPL), przed rozpoczęciem stosowania produktu Xtandi należy ocenić stosunek korzyści do ryzyka, uwzględniając możliwość wystąpienia 
częstoskurczu komorowego typu Torsade de Pointes. 

Stosowanie w czasie chemioterapii  

Nie określono bezpieczeństwa stosowania i skuteczność produktu Xtandi w czasie chemioterapii. 5 Jednoczesne podawanie enzalutamidu nie ma klinicznie istotnego 
wpływu na farmakokinetykę podawanego dożylnie docetakselu (patrz punkt 4.5 ChPL), jednak nie można wykluczyć zwiększenia częstości występowania neutropenii 
indukowanej docetakselem. 

Reakcje nadwrażliwości  

Po zastosowaniu enzalutamidu obserwowano reakcje nadwrażliwości, objawiającą się m.in. wysypką lub obrzękiem twarzy, języka, warg lub gardła (patrz punkt 4.8 
ChPL). Zgłaszano ciężkie skórne działania niepożądane (ang. severe cutaneous adverse reactions, SCARs) podczas stosowania enzalutamidu. Przepisując produkt 
leczniczy, należy poinformować pacjentów o przedmiotowych i podmiotowych objawach reakcji skórnych oraz ściśle obserwować stan pacjentów w celu wykrycia 
reakcji skórnych. 

Substancje pomocnicze  

Produkt leczniczy Xtandi zawiera 57,8 mg sorbitolu (E420) w kapsułce miękkiej. 
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Kompetencje niezbędne 
do zastosowania wnio-
skowanej interwencji 

Leczenie enzalutamidem powinien rozpocząć i nadzorować lekarz mający doświadczenie w leczeniu raka gruczołu krokowego. 

10.2.3.1 Obecny sposób finansowania komparatora 

Obecnie produkt leczniczy Xtandi jest finansowany ze środków publicznych w leczeniu mHSPC. Szczegółowe informacje zawarto w rozdziale 2.7.2 oraz 

załącznikach 10.3 i 10.4.  
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10.2.4  Opis komparatora – octan abirateronu 

Poniższe opracowanie powstało w oparciu o charakterystykę produktu leczniczego Zytiga z dnia 16.10.2024 r. (ChPL Zytiga 2024). 

Tabela 33. Opis komparatora – octan abirateronu. 

  Opis komparatora – octan abirateronu 

Za
ga

d
n

ie
n

ia
 r

ej
es

tr
ac

yj
n

ej
 

Podmiot odpowie-
dzialny, posiada-
jący pozwolenie 
na dopuszczenie 

do obrotu 

Janssen-Cilag International NV  

Turnhoutseweg 30  

B-2340 Beerse  

Belgia 

Numery pozwoleń 
na dopuszczenie 

do obrotu 

EU/1/11/714/001 Zytiga 250 mg Tabletka Podanie doustne  

EU/1/11/714/002 Zytiga 500 mg Tabletka powlekana Podanie doustne  

EU/1/11/714/003 

Daty 

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 05 września 2011 r. 

Data ostatniego przedłużenia pozwolenia: 26 maja 2016 r. 

Data zatwierdzenia lub częściowej zmiany tekstu charakterystyki produktu leczniczego: 16.10.2024 r. 

Grupa  
farmakoterapeutyczna 

Leki stosowane w terapii hormonalnej, inni antagoniści hormonów i ich pochodne. 

Kod ATC L02BX03 

Dostępne preparaty 

ZYTIGA, 250 mg, tabletki, butelka 120 tabletek 

ZYTIGA, 500 mg, tabletki powlekane, blister PVdC/PE/PVC/alu 56 tabletek 

ZYTIGA, 500 mg, tabletki powlekane, blister PVdC/PE/PVC/alu 60 tabletek 

Właściwości  
farmakodynamiczne 
i farmakokinetyczne 

Właściwości farmakodynamiczne  

Mechanizm działania  

Octan abirateronu (ZYTIGA) jest zamieniany in vivo do abirateronu, inhibitora biosyntezy androgenów. Abirateron wybiórczo hamuje aktywność enzymu CYP17 (o 
aktywności 17α-hydroksylazy i C17,20-liazy). Enzym ten wykazuje swoje działanie i jest niezbędny do biosyntezy androgenów w jądrach, nadnerczach i tkankach 
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nowotworowych gruczołu krokowego. CYP17 jest katalizatorem przemiany pregnenolonu i progesteronu do prekursorów testosteronu, DHEA i androstendionu, 
odpowiednio, w reakcji 17α-hydroksylacji i rozerwania wiązania C17,20. Hamowanie CYP17 skutkuje także zwiększonym wytwarzaniem mineralokortykosteroidów w 
nadnerczach (patrz punkt 4.4 ChPL). 

Rak gruczołu krokowego, który jest wrażliwy na androgeny, reaguje na leczenie zmniejszające stężenia androgenów. Terapie supresji androgenowej, takie jak leczenie 
analogami LHRH lub orchidektomia, zmniejszają wytwarzanie androgenów w jądrach, lecz nie wpływają na wytwarzanie androgenów w nadnerczach lub przez nowo-
twór. Leczenie produktem leczniczym ZYTIGA zmniejsza stężenie testosteronu w osoczu do wartości nieoznaczalnych (przy zastosowaniu testów komercyjnych), gdy 
jest stosowany z analogami LHRH (lub orchidektomią). 

Rezultat działania farmakodynamicznego  

ZYTIGA zmniejsza stężenie testosteronu i innych androgenów w surowicy do wartości niższych niż uzyskiwane po zastosowaniu samych analogów LHRH lub za po-
mocą orchidektomii. Wynika to z wybiórczego hamowania enzymu CYP17 niezbędnego do biosyntezy androgenów. PSA służy jako biomarker u pacjentów z rakiem 
gruczołu krokowego. W badaniu klinicznym fazy 3, u pacjentów którzy mieli niepowodzenie wcześniejszej chemioterapii z zastosowaniem taksanów, 38% pacjentów 
leczonych octanem abirateronu, versus 10% otrzymujących placebo, uzyskało co najmniej 50% zmniejszenie wartości PSA w porównaniu do wartości wyjściowych. 

Właściwości farmakokinetyczne  

Zbadano farmakokinetykę abirateronu po podaniu octanu abirateronu u zdrowych osób, pacjentów z zaawansowanym rakiem gruczołu krokowego z przerzutami 
oraz u osób bez raka z zaburzeniami  czynności wątroby i nerek. Octan abirateronu jest szybko zamieniany in vivo do abirateronu, inhibitora biosyntezy androgenów 
(patrz punkt 5.1 ChPL). 

Wchłanianie  

Po doustnym podaniu na czczo octanu abirateronu, czas do osiągnięcia maksymalnego stężenia w osoczu wynosił około 2 godziny. 

Podawanie octanu abirateronu z jedzeniem w porównaniu do podawania na czczo skutkowało nawet 10-krotnym zwiększeniem [AUC] i 17-krotnym [Cmax] zwiększe-
niem średniego całkowitego wpływu abirateronu na organizm, zależnego od zawartości tłuszczu w posiłku. Biorąc pod uwagę różnorodność zawartości i składu posił-
ków, przyjmowanie produktu leczniczego ZYTIGA z posiłkami może potencjalnie skutkować dużą zmiennością ekspozycji. Dlatego produktu leczniczego ZYTIGA nie 
wolno przyjmować razem z jedzeniem. Tabletki ZYTIGA należy przyjmować jako pojedynczą dawkę raz na dobę na pusty żołądek. Produkt leczniczy ZYTIGA należy 
przyjmować co najmniej dwie godziny po jedzeniu i nie wolno spożywać posiłków przez co najmniej jedną godzinę po przyjęciu produktu ZYTIGA. Tabletki ZYTIGA 
należy połykać w całości, popijając wodą (patrz punkt 4.2 ChPL). 

Dystrybucja  

Znakowany 14C-abirateron wiąże się z ludzkimi białkami osocza w 99,8%. Pozorna objętość dystrybucji wynosi około 5630 l, co sugeruje, że abirateron podlega 
znacznej dystrybucji w tkankach obwodowych. 

Metabolizm  

Po doustnym podaniu znakowanego octanu 14C-abirateronu w kapsułkach, octan abirateronu jest hydrolizowany do abirateronu, który następnie podlega metaboli-
zmowi m.in. sulfuryzacji, hydroksylacji i utlenianiu, głównie w wątrobie. Większość krążącej promieniotwórczości (około 92%) jest znajdowane w postaci metabolitów 
abirateronu. Z 15 wykrytych metabolitów, 2 podstawowe metabolity, siarczan abirateronu i siarczan N-tlenku abirateronu, stanowią około 43% całkowitej promienio-
twórczości każdy. 
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Eliminacja  

Na podstawie danych uzyskanych od zdrowych osób średni okres półtrwania abirateronu w osoczu wynosi około 15 godzin. Po doustnym podaniu dawki 1000 mg 
znakowanego octanu 14C-abirateronu około 88% dawki promieniotwórczej znajduje się w kale, a około 5% w moczu. Większość składników znalezionych w kale 
stanowi niezmieniony octan abirateronu i abirateron (odpowiednio około 55% i 22% podanej dawki). 

Zaburzenia czynności wątroby  

Zbadano farmakokinetykę octanu abirateronu u osób z istniejącymi wcześniej łagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami czynności wątroby (odpowiednio klasa 
Child-Pugh A i B) oraz w grupie kontrolnej zdrowych osób. Całkowite narażenie organizmu na abirateron po pojedynczym doustnym podaniu dawki 1000 mg zwięk-
szało się odpowiednio o 11% i 260% u osób z łagodnymi i umiarkowanymi zaburzeniami czynności wątroby. Średni okres półtrwania abirateronu wydłużył się do 
około 18 godzin u osób z łagodnymi zaburzeniami czynności wątroby i do około 19 godzin u osób z umiarkowanymi zaburzeniami czynności wątroby. 

W innym badaniu oceniano farmakokinetykę abirateronu u osób (n=8) z wcześniej występującymi ciężkimi zaburzeniami wątroby (klasa C Child-Pugh) oraz w grupie 
kontrolnej u 8 zdrowych osób z prawidłową czynnością wątroby. AUC abirateronu zwiększyła się o około 600%, a wolna frakcja leku zwiększyła się o 80% u osób z 
ciężkimi zaburzeniami wątroby w porównaniu z osobami z prawidłową czynnością wątroby. 

Nie jest konieczne dostosowywanie dawki u pacjentów z występującymi wcześniej łagodnymi zaburzeniami czynności wątroby. Zastosowanie octanu abirateronu 
należy rozważnie ocenić u pacjentów z umiarkowanymi zaburzeniami czynności wątroby, u których korzyści powinny jasno przeważać nad ryzykiem (patrz punkty 4.2 
i 4,4 ChPL). Nie należy stosować octanu abirateronu u pacjentów z ciężkimi zaburzeniami czynności wątroby (patrz punkty 4.2, 4.3 i 4.4 ChPL). 

U pacjentów, u których wystąpi hepatotoksyczność podczas leczenia, może być konieczne zawieszenie leczenia lub dostosowanie dawki (patrz punkty 4.2 i 4.4 ChPL). 

Zaburzenia czynności nerek  

Porównano farmakokinetykę octanu abirateronu u pacjentów z krańcowym stadium choroby nerek, stabilnych na hemodializie z dopasowaną grupą kontrolną osób z 
prawidłową czynnością nerek. Całkowite narażenie organizmu na abirateron po pojedynczym doustnym podaniu dawki 1000 mg nie zwiększyło się u dializowanych 
pacjentów z krańcowym stadium choroby nerek. Nie jest konieczne zmniejszanie podawanej dawki u pacjentów z zaburzeniami czynności nerek, w tym z ciężkimi 
zaburzeniami czynności nerek (patrz punkt 4.2 ChPL). Brak danych klinicznych u pacjentów z rakiem gruczołu krokowego i ciężkimi zaburzeniami czynności nerek. 
Należy zachować ostrożność u tych pacjentów. 

Wskazanie 

Produkt leczniczy ZYTIGA jest wskazany w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem do:  

• leczenia nowo rozpoznanego hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego wysokiego ryzyka z przerzutami (ang. metastatic hormone sensitive prostate 
cancer, mHSPC) u dorosłych mężczyzn w skojarzeniu z terapią supresji androgenowej (ang. Androgen Deprivation Therapy, ADT) (patrz punkt 5.1 ChPL)  

• leczenia opornego na kastrację, raka gruczołu krokowego z przerzutami (ang. metastatic castration resistant prostate cancer, mCRPC) u dorosłych męż-
czyzn, bez objawów lub z objawami o nieznacznym/niewielkim nasileniu, po niepowodzeniu terapii supresji androgenowej, u których zastosowanie che-
mioterapii nie jest jeszcze wskazane klinicznie (patrz punkt 5.1 ChPL)  

• leczenia mCRPC u dorosłych mężczyzn, u których choroba postępuje w trakcie lub po chemioterapii zawierającej docetaksel. 

Dawkowanie i sposób 
podawania 

Dawkowanie  
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Zalecana dawka wynosi 1000 mg (cztery tabletki 250 mg) podawana jednorazowo raz na dobę. Produktu leczniczego nie wolno przyjmować razem z jedzeniem (patrz 
poniżej „Sposób podawania”). Przyjmowanie produktu leczniczego z jedzeniem zwiększa całkowite narażenie organizmu na abirateron (patrz punkty 4.5 i 5.2 ChPL). 

Dawkowanie prednizonu lub prednizolonu  

W leczeniu mHSPC produkt leczniczy ZYTIGA stosuje się w skojarzeniu z 5 mg prednizonu lub prednizolonu na dobę. W leczeniu mCRPC produkt leczniczy ZYTIGA 
stosuje się w skojarzeniu z 10 mg prednizonu lub prednizolonu na dobę. 

U pacjentów niekastrowanych chirurgicznie należy w trakcie leczenia kontynuować farmakologiczną kastrację analogami gonadoliberyny (ang. luteinising hormone 
releasing hormone, LHRH). 

Zalecana obserwacja  

Należy oceniać aktywność aminotransferaz w surowicy przed rozpoczęciem leczenia, co dwa tygodnie przez pierwsze trzy miesiące leczenia, a następnie co miesiąc. 
Ciśnienie tętnicze krwi, stężenie potasu w surowicy i zastój płynów należy oceniać co miesiąc. Jednakże, pacjentów z istotnym ryzykiem zastoinowej niewydolności 
serca należy badać co 2 tygodnie przez pierwsze 3 miesiące terapii, a następnie co miesiąc (patrz punkt 4.4 ChPL). 

U pacjentów z występującą wcześniej hipokaliemią lub z hipokaliemią, która rozwinęła się w trakcie leczenia produktem ZYTIGA, należy utrzymywać stężenie potasu 
na poziomie ≥ 4,0 mM. 

U pacjentów, u których wystąpią objawy toksyczności stopnia ≥ 3. w tym nadciśnienie, hipokaliemia, obrzęk i inne działania niezwiązane z mineralokortykosteroidami, 
należy wstrzymać leczenie i wdrożyć odpowiednie postępowanie. Nie należy wznawiać leczenia produktem ZYTIGA, aż nasilenie objawów zmniejszy się do stopnia 1. 
lub wartości wyjściowych. 

W przypadku pominięcia dawki dobowej, zarówno produktu leczniczego ZYTIGA, jak i prednizonu lub prednizolonu, należy wznowić leczenie zwykle stosowaną 
dawką dobową następnego dnia. 

Hepatotoksyczność  

U pacjentów, u których wystąpi działanie hepatotoksyczne podczas leczenia (zwiększy się aktywność aminotransferazy alaninowej [AlAT] lub zwiększy się aktywność 
aminotransferazy asparaginianowej [AspAT] ponad pięciokrotnie powyżej górnej granicy normy [GGN] ), należy natychmiast wstrzymać leczenie (patrz punkt 4.4 
ChPL). Wznowienie leczenia po powrocie testów czynnościowych wątroby do wartości wyjściowych może być kontynuowane w zmniejszonej dawce 500 mg (dwie 
tabletki) raz na dobę. U pacjentów, u których wznowiono leczenie, należy badać aktywność aminotransferaz w surowicy przynajmniej co dwa tygodnie przez trzy 
miesiące, a następnie co miesiąc. W razie nawrotu hepatotoksyczności podczas stosowania zmniejszonej dawki 500 mg na dobę, należy przerwać leczenie. 

W przypadku wystąpienia ciężkiej hepatotoksyczności (aktywność AlAT lub AspAT zwiększona ponad 20 razy powyżej GGN) kiedykolwiek podczas terapii, należy 
przerwać leczenie i nie rozpoczynać go ponownie. 

Zaburzenia czynności wątroby  

Nie jest konieczne dostosowanie dawki u pacjentów z występującymi wcześniej łagodnymi zaburzeniami czynności wątroby, klasy A wg Child-Pugh. 

U pacjentów z umiarkowanymi zaburzeniami czynności wątroby (klasa B wg Child-Pugh) wykazano około 4-krotne zwiększenie całkowitego wpływu abirateronu na 
organizm po jednorazowej dawce doustnej 1000 mg octanu abirateronu (patrz punkt 5.2 ChPL). Brak danych dotyczących bezpieczeństwa klinicznego i skuteczności 
wielokrotnych dawek octanu abirateronu podawanych pacjentom z umiarkowanymi lub ciężkimi zaburzeniami czynności wątroby (klasa B lub C wg Child-Pugh). Nie 
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można określić zaleceń dotyczących dostosowania dawki. Zastosowanie produktu ZYTIGA należy rozważnie ocenić u pacjentów z umiarkowanymi zaburzeniami czyn-
ności wątroby, u których korzyści powinny jasno przeważać nad możliwym ryzykiem (patrz punkty 4.2 i 5.2 ChPL). Nie należy stosować produktu ZYTIGA u pacjentów 
z ciężkimi zaburzeniami czynności wątroby (patrz punkty 4.3, 4.4 i 5.2 ChPL). 

Zaburzenia czynności nerek  

Nie jest konieczne dostosowanie dawki u pacjentów z zaburzeniami czynności nerek (patrz punkt 5.2 ChPL). Brak danych klinicznych u pacjentów z rakiem gruczołu 
krokowego i ciężkimi zaburzeniami czynności nerek. Należy zachować ostrożność u tych pacjentów (patrz punkt 4.4 ChPL). 

Dzieci i młodzież  

Nie istnieje odpowiednie zastosowanie produktu leczniczego ZYTIGA w populacji dzieci i młodzieży. 

Sposób podawania  

Produkt leczniczy ZYTIGA podaje się doustnie. Tabletki należy przyjmować jako pojedynczą dawkę raz na dobę na pusty żołądek. Produkt leczniczy ZYTIGA należy 
przyjmować co najmniej dwie godziny po jedzeniu i nie wolno spożywać posiłków przez co najmniej jedną godzinę po przyjęciu produktu ZYTIGA. Tabletki ZYTIGA 
należy połykać w całości, popijając wodą. 

Przeciwwskazania 

• Nadwrażliwość na substancję czynną lub na którąkolwiek substancję pomocniczą wymienioną w punkcie 6.1 ChPL.  

• Kobiety, które są lub mogą prawdopodobnie być w ciąży (patrz punkt 4.6 ChPL).  

• Ciężkie zaburzenia czynności wątroby [klasa C wg Child-Pugh (patrz punkty 4.2, 4.4 i 5.2 ChPL)].  

• Stosowanie produktu leczniczego ZYTIGA z prednizonem lub prednizolonem w skojarzeniu z Ra-223 jest przeciwwskazane. 

Specjalne ostrzeżenia i 
środki ostrożności doty-

czące stosowania 

Nadciśnienie, hipokaliemia, zastój płynów i niewydolność serca wynikające z nadmiaru mineralokortykosteroidów  

ZYTIGA może powodować nadciśnienie, hipokaliemię i zastój płynów (patrz punkt 4.8 ChPL) jako następstwa zwiększenia stężeń mineralokortykosteroidów, wynikają-
cego z hamowania CYP17 (patrz punkt 5.1 ChPL). Jednoczesne podawanie kortykosteroidu hamuje wydzielanie hormonu adrenokortykotropowego (ACTH), co skut-
kuje zmniejszeniem częstości i nasilenia tych działań niepożądanych. Należy zachować ostrożność podczas leczenia pacjentów, u których stan schorzeń współistnieją-
cych może ulec pogorszeniu w wyniku zwiększenia ciśnienia tętniczego, hipokaliemii (np. u stosujących glikozydy nasercowe) lub zastoju płynów (np. u pacjentów z 
niewydolnością serca, ciężką lub niestabilną dławicą piersiową, niedawno przebytym zawałem serca lub arytmią komorową oraz u pacjentów z ciężkimi zaburzeniami 
czynności nerek). 

Produkt ZYTIGA należy stosować z ostrożnością u pacjentów z chorobami sercowo-naczyniowymi w wywiadzie. Badania fazy 3 produktu leczniczego ZYTIGA nie 
obejmowały pacjentów z niepoddającym się leczeniu nadciśnieniem tętniczym, istotną klinicznie chorobą serca, potwierdzoną zawałem mięśnia sercowego lub 
tętniczymi zdarzeniami zakrzepowymi w okresie ostatnich 6 miesięcy, z ciężką lub niestabilną dusznicą bolesną lub niewydolnością serca klasy III lub IV wg NYHA 
(ang. New York Heart Association) (badanie 301) lub niewydolnością serca klasy II do IV (badania 0311 i 302) lub pacjentów z frakcją wyrzutową serca < 50%. Z badań 
3011 i 302 wykluczono pacjentów z migotaniem przedsionków lub innymi arytmiami komorowymi, wymagającymi leczenia. Nie określono bezpieczeństwa u pacjen-
tów z frakcją wyrzutową lewej komory (ang. Left Ventricular Ejection Fraction, LVEF) < 50% lub z niewydolnością serca klasy III lub IV wg NYHA (w badaniu 301) lub 
niewydolnością serca klasy II do IV (w badaniach 3011 i 302) (patrz punkty 4.8 i 5.1 ChPL). 
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Przed rozpoczęciem leczenia u pacjentów z istotnym ryzykiem zastoinowej niewydolności serca (np. niewydolność serca w wywiadzie, nieopanowane nadciśnienie 
lub zdarzenia sercowe, takie jak choroba niedokrwienna serca) należy rozważyć wykonanie badań oceniających czynność serca (np. echokardiografię). Przed rozpo-
częciem leczenia produktem ZYTIGA należy leczyć niewydolność serca i zoptymalizować czynność serca. Należy wyrównać i kontrolować nadciśnienie, hipokaliemię i 
zastój płynów. Podczas leczenia należy co 2 tygodnie przez 3 miesiące, a następnie co miesiąc monitorować ciśnienie krwi, stężenie potasu w osoczu, zastój płynów 
(przyrost masy ciała, obrzęki obwodowe) i inne objawy przedmiotowe i podmiotowe zastoinowej niewydolności serca i korygować nieprawidłowości. U pacjentów z 
hipokaliemią, podczas leczenia produktem ZYTIGA, stwierdzano wydłużenie odstępu QT. Należy oceniać czynność serca zgodnie ze wskazaniami klinicznymi, ustalić 
właściwe postępowanie i rozważyć odstawienie tego leczenia, gdy nastąpi znaczne pogorszenie czynności serca (patrz punkt 4.2 ChPL). 

Hepatotoksyczność i zaburzenia czynności wątroby  

W kontrolowanych badaniach klinicznych stwierdzono znaczne zwiększenie aktywności enzymów wątrobowych, prowadzące do przerwania leczenia lub zmiany 
dawki (patrz punkt 4.8 ChPL). Należy oceniać aktywność aminotransferaz w surowicy przed rozpoczęciem leczenia, co dwa tygodnie przez pierwsze trzy miesiące 
leczenia, a następnie co miesiąc. Jeśli kliniczne objawy podmiotowe i przedmiotowe wskazują na hepatotoksyczność, należy natychmiast dokonać pomiaru aktywno-
ści aminotransferaz w surowicy. Jeśli kiedykolwiek aktywność AlAT lub AspAT zwiększy się ponad 5-krotnie powyżej GGN, należy natychmiast przerwać leczenie i 
szczegółowo monitorować czynność wątroby. Wznowić leczenie w zmniejszonej dawce można tylko po powrocie testów czynnościowych wątroby do wartości wyj-
ściowych (patrz punkt 4.2 ChPL). 

W przypadku wystąpienia ciężkiej hepatotoksyczności (aktywność AlAT lub AspAT zwiększona ponad 20 razy powyżej GGN) kiedykolwiek podczas terapii, należy 
przerwać leczenie i nie rozpoczynać ponownie terapii. 

Pacjentów z czynnym lub objawowym wirusowym zapaleniem wątroby nie włączono do badań klinicznych; dlatego nie ma danych potwierdzających celowość zasto-
sowania produktu leczniczego ZYTIGA w tej populacji. 

Brak danych dotyczących bezpieczeństwa klinicznego i skuteczności wielokrotnych dawek octanu abirateronu stosowanego u pacjentów z umiarkowanymi lub cięż-
kimi zaburzeniami czynności wątroby (Klasa B lub C wg Child-Pugh). Zastosowanie produktu ZYTIGA należy rozważnie ocenić u pacjentów z umiarkowanymi zaburze-
niami czynności wątroby, u których korzyści powinny jasno przeważać nad możliwym ryzykiem (patrz punkty 4.2 i 5.2 ChPL). Nie należy stosować produktu ZYTIGA u 
pacjentów z ciężkimi zaburzeniami czynności wątroby (patrz punkty 4.2, 4.3 i 5.2 ChPL). 

Po wprowadzeniu produktu do obrotu zgłaszano rzadkie przypadki ostrej niewydolności wątroby i nadostrego zapalenia wątroby, niektóre zakończone zgonem (patrz 
punkt 4.8 ChPL). 

Odstawianie kortykosteroidów i zabezpieczenie sytuacji stresogennych  

Zaleca się zachowanie ostrożności i obserwację w kierunku występowania objawów niewydolności nadnerczy, gdy pacjentom odstawia się prednizon lub prednizo-
lon. Jeśli stosowanie produktu leczniczego ZYTIGA jest kontynuowane po odstawieniu kortykosteroidów, pacjentów należy obserwować w kierunku występowania 
objawów nadmiaru mineralokortykosteroidów (patrz informacja powyżej). 

Jeśli pacjenci stosujący prednizon lub prednizolon mogą być narażeni na wyjątkowy stres, może być wskazane zwiększenie dawki kortykosteroidów przed, w trakcie i 
po sytuacji stresogennej. 

Gęstość kości  
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U mężczyzn z zaawansowanym rakiem gruczołu krokowego z przerzutami może wystąpić zmniejszenie gęstości kości. Stosowanie produktu leczniczego ZYTIGA w 
skojarzeniu z glikokortykosteroidami może nasilić to działanie. 

Wcześniejsze stosowanie ketokonazolu  

U pacjentów, którzy stosowali wcześniej ketokonazol w leczeniu raka gruczołu krokowego można spodziewać się słabszej odpowiedzi na leczenie. 

Hiperglikemia  

Stosowanie glikokortykosteroidów może nasilać hiperglikemię, dlatego należy często badać stężenie glukozy we krwi u pacjentów z cukrzycą. 

Hipoglikemia  

Zgłaszano przypadki hipoglikemii po podaniu produktu leczniczego ZYTIGA z prednizonem/prednizolonem pacjentom z istniejącą wcześniej cukrzycą, otrzymującym 
pioglitazon lub repaglinid (patrz punkt 4.5 ChPL); dlatego u pacjentów z cukrzycą należy monitorować stężenie cukru we krwi. 

Stosowanie podczas chemioterapii  

Nie określono bezpieczeństwa ani skuteczności produktu ZYTIGA jednocześnie stosowanego z cytotoksyczną chemioterapią (patrz punkt 5.1 ChPL). 

Nietolerancja substancji pomocniczych  

Ten produkt leczniczy zawiera laktozę. Lek nie powinien być stosowany u pacjentów z rzadko występującą dziedziczną nietolerancją galaktozy, brakiem laktazy lub 
zespołem złego wchłaniania glukozy-galaktozy. Ten produkt leczniczy zawiera 27,2 mg (1,18 mmol) sodu w dawce zawartej w czterech tabletkach, co odpowiada 
1,36% zalecanego przez WHO maksymalnego dziennego spożycia 2 g sodu dla osoby dorosłej. 

Ryzyko związane ze stosowaniem  

U mężczyzn z rakiem gruczołu krokowego z przerzutami, w tym u pacjentów przyjmujących produkt ZYTIGA, mogą wystąpić niedokrwistość i zaburzenia czynności 
seksualnych. 

Wpływ na mięśnie szkieletowe  

U pacjentów leczonych produktem ZYTIGA zgłaszano przypadki miopatii i rabdomiolizy. Większość przypadków wystąpiła w ciągu pierwszych 6 miesięcy leczenia, a 
po odstawieniu produktu ZYTIGA rabdomioliza ustąpiła. Należy zachować ostrożność u pacjentów leczonych jednocześnie produktami leczniczymi związanymi z 
występowaniem miopatii/rabdomiolizy. 

Interakcje z innymi produktami leczniczymi  

Ze względu na ryzyko zmniejszenia ekspozycji na abirateron należy unikać jednoczesnego stosowania silnych induktorów CYP3A4, chyba że nie istnieje alternatywne 
leczenie (patrz punkt 4.5 ChPL). 

Skojarzenie abirateronu i prednizonu/prednizolonu z Ra-223  

W badaniach klinicznych stwierdzono, że leczenie abirateronem i prednizonem/prednizolonem, w skojarzeniu z Ra-223 jest przeciwwskazane (patrz punkt 4.3 ChPL) 
ze względu na zwiększone ryzyko złamań i tendencję do zwiększonej śmiertelności u pacjentów bezobjawowych lub z niewielkimi objawami z rakiem gruczołu kroko-
wego. Zaleca się, aby kolejna terapia Ra-223 nie była rozpoczynana przez co najmniej 5 dni po ostatnim podaniu produktu leczniczego ZYTIGA w skojarzeniu z predni-
zonem/prednizolonem. 
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Akeega  
(niraparyb + octan abirateronu) 
 

w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w leczeniu dorosłych 
chorych na hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami 
(mHSPC/ mCSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną) 

  Opis komparatora – octan abirateronu 

Kompetencje niezbędne 
do zastosowania wnio-
skowanej interwencji 

Ten produkt leczniczy powinien być zalecany przez lekarza z odpowiednią specjalizacją. 

10.2.4.1 Obecny sposób finansowania komparatora 

Obecnie ze środków publicznych finansowane są produkty lecznicze zawierające substancje czynną octan abirateronu w leczeniu mHSPC. Szczegółowe 

informacje zawarto w rozdziale 2.7.2 oraz załącznikach 10.3 i 10.4.  
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Akeega  
(niraparyb + octan abirateronu) 
 

w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w leczeniu dorosłych 
chorych na hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami 
(mHSPC/ mCSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną) 
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Akeega  
(niraparyb + octan abirateronu) 
 

w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w leczeniu dorosłych 
chorych na hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami 
(mHSPC/ mCSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną) 

10.3 Leki refundowane w Polsce w leczeniu mHSPC 

Tabela 34. Leki refundowane w Polsce w leczeniu mHSPC w ramach aktualnie obowiązującego programu lekowego „Leczenie chorych na raka gruczołu 
krokowego (ICD-10: C61)” (załącznik B.56. do MZ 18/12/2025). 

Substancja 
czynna 

Nazwa, postać 
i dawka leku 

Zawartość 
opakowania 

Numer GTIN lub 
inny kod 

jednoznacznie 
identyfikujący 

produkt 

Grupa limitowa 
Cena zbytu 

netto 
Urzędowa 
cena zbytu 

Cena 
hurtowa 
brutto 

Wysokość 
limitu 

finansowania 

Oznaczenie 
załącznika 

zawierającego zakres 
wskazań objętych 
refundacją wg ICD 

10  

Poziom 
odpłatności 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 

Apalutamidum 
Erleada,  

tabl. powl., 
240 mg 

30 szt. 05413868122596 1240.0, Apalutamid 11463,00 12380,04 13122,84 13122,84 B.56. bezpłatny 0 

Apalutamidum 
Erleada,  

tabl. powl., 60 
mg 

120 szt. 05413868117059 1240.0, Apalutamid 11463,00 12380,04 13122,84 13122,84 B.56. bezpłatny 0 

Darolutamidum 
Nubeqa,  

tabl. powl., 
300 mg 

112 szt. 05908229303337 1241.0, Darolutamid 12236,00 13214,88 14007,77 14007,77 B.56. bezpłatny 0 

Enzalutamidum 
Xtandi,  

tabl. powl., 40 
mg 

112 szt. 05909991415242 1168.0, Enzalutamid 9234,00 9972,72 10571,08 10571,08 B.56. bezpłatny 0 

Tabela 35. Leki refundowane w Polsce w leczeniu mHSPC w ramach katalogu chemioterapii (załącznik C do MZ 18/12/2025). 

Substancja 
czynna 

Nazwa, postać i dawka 
leku 

Zawartość 
opakowania 

Numer GTIN lub 
inny kod 

jednoznacznie 
identyfikujący 

produkt 

Grupa limitowa 
Cena 
zbytu 
netto 

Urzędowa 
cena zbytu 

Cena 
hurtowa 
brutto 

Wysokość 
limitu 

finansowania 

Oznaczenie 
załącznika 

zawierającego 
zakres wskazań 

objętych 
refundacją wg 

ICD 10  

Poziom 
odpłatności 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 

Abirateroni 
acetas 

Abiral,  
tabl. powl., 500 mg 

60 szt. 05901720140555 1121.0, Octan abirateronu 2800,00 3024,00 3205,44 3205,44 
<1>C.87.a.; 
<2>C.87.b. 

bezpłatny 0 

Abirateroni 
acetas 

Abiraterone Accord, 
tabl. powl., 500 mg 

60 szt. 05055565780886 1121.0, Octan abirateronu 2800,00 3024,00 3205,44 3205,44 
<1>C.87.a.; 
<2>C.87.b. 

bezpłatny 0 
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Akeega  
(niraparyb + octan abirateronu) 
 

w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w leczeniu dorosłych 
chorych na hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami 
(mHSPC/ mCSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną) 

Substancja 
czynna 

Nazwa, postać i dawka 
leku 

Zawartość 
opakowania 

Numer GTIN lub 
inny kod 

jednoznacznie 
identyfikujący 

produkt 

Grupa limitowa 
Cena 
zbytu 
netto 

Urzędowa 
cena zbytu 

Cena 
hurtowa 
brutto 

Wysokość 
limitu 

finansowania 

Oznaczenie 
załącznika 

zawierającego 
zakres wskazań 

objętych 
refundacją wg 

ICD 10  

Poziom 
odpłatności 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 

Abirateroni 
acetas 

Abiraterone G.L. 
Pharma,  

tabl. powl., 250 mg 
120 szt. 09008732014020 1121.0, Octan abirateronu 2900,00 3132,00 3319,92 3205,44 

<1>C.87.a.; 
<2>C.87.b. 

bezpłatny 0 

Abirateroni 
acetas 

Abiraterone G.L. 
Pharma,  

tabl. powl., 500 mg 
60 szt. 09008732014037 1121.0, Octan abirateronu 2800,00 3024,00 3205,44 3205,44 

<1>C.87.a.; 
<2>C.87.b. 

bezpłatny 0 

Abirateroni 
acetas 

Abiraterone 
Glenmark,  

tabl. powl., 500 mg 
60 szt. 05909991472276 1121.0, Octan abirateronu 2900,00 3132,00 3319,92 3205,44 

<1>C.87.a.; 
<2>C.87.b. 

bezpłatny 0 

Abirateroni 
acetas 

Abiraterone Krka, tabl. 
powl., 500 mg 

60 szt. 03838989746711 1121.0, Octan abirateronu 3000,00 3240,00 3434,40 3205,44 
<1>C.87.a.; 
<2>C.87.b. 

bezpłatny 0 

Abirateroni 
acetas 

Abiraterone 
Pharmascience, tabl. 

powl., 500 mg 
60 szt. 05909991485764 1121.0, Octan abirateronu 3000,00 3240,00 3434,40 3205,44 

<1>C.87.a.; 
<2>C.87.b. 

bezpłatny 0 

Abirateroni 
acetas 

Abiraterone Sandoz,  
tabl. powl., 1000 mg 

30 szt. 05907626709872 1121.0, Octan abirateronu 2900,00 3132,00 3319,92 3205,44 
<1>C.87.a.; 
<2>C.87.b. 

bezpłatny 0 

Abirateroni 
acetas 

Abiraterone Sandoz, 
tabl. powl., 500 mg 

60 szt. 05907626709865 1121.0, Octan abirateronu 2900,00 3132,00 3319,92 3205,44 
<1>C.87.a.; 
<2>C.87.b. 

bezpłatny 0 

Abirateroni 
acetas 

Abiraterone STADA, 
tabl. powl., 500 mg 

60 szt. 05909991474102 1121.0, Octan abirateronu 2900,00 3132,00 3319,92 3205,44 
<1>C.87.a.; 
<2>C.87.b. 

bezpłatny 0 

Abirateroni 
acetas 

Abiraterone Vipharm, 
tabl. powl., 500 mg 

60 szt. 05901812162175 1121.0, Octan abirateronu 2800,00 3024,00 3205,44 3205,44 
<1>C.87.a.; 
<2>C.87.b. 

bezpłatny 0 

Abirateroni 
acetas 

Grumabix, tabl. powl., 
500 mg 

60 szt. 05900411008624 1121.0, Octan abirateronu 2800,00 3024,00 3205,44 3205,44 
<1>C.87.a.; 
<2>C.87.b. 

bezpłatny 0 

Docetaxelum 

Docetaxel - Ebewe, 
koncentrat do 

sporządzania roztworu 
do infuzji, 10 mg/ml 

1 fiol.po 16 
ml 

05909990850280 1013.0, Docetaxelum 400,00 432,00 457,92 274,72 C.19. bezpłatny 0 

Docetaxelum 

Docetaxel - Ebewe, 
koncentrat do 

sporządzania roztworu 
do infuzji, 10 mg/ml 

1 fiol.po 8 ml 05909990777020 1013.0, Docetaxelum 200,00 216,00 228,96 137,36 C.19. bezpłatny 0 
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Akeega  
(niraparyb + octan abirateronu) 
 

w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w leczeniu dorosłych 
chorych na hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami 
(mHSPC/ mCSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną) 

Substancja 
czynna 

Nazwa, postać i dawka 
leku 

Zawartość 
opakowania 

Numer GTIN lub 
inny kod 

jednoznacznie 
identyfikujący 

produkt 

Grupa limitowa 
Cena 
zbytu 
netto 

Urzędowa 
cena zbytu 

Cena 
hurtowa 
brutto 

Wysokość 
limitu 

finansowania 

Oznaczenie 
załącznika 

zawierającego 
zakres wskazań 

objętych 
refundacją wg 

ICD 10  

Poziom 
odpłatności 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 

Docetaxelum 

Docetaxel Accord, 
koncentrat do 

sporządzania roztworu 
do infuzji, 20 mg/ml 

1 fiol.po 1 ml 05909990994557 1013.0, Docetaxelum 30,00 32,40 34,34 34,34 C.19. bezpłatny 0 

Docetaxelum 

Docetaxel Accord, 
koncentrat do 

sporządzania roztworu 
do infuzji, 20 mg/ml 

1 fiol.po 4 ml 05909990994564 1013.0, Docetaxelum 120,00 129,60 137,38 137,36 C.19. bezpłatny 0 

Docetaxelum 

Docetaxel Accord, 
koncentrat do 

sporządzania roztworu 
do infuzji, 20 mg/ml 

1 fiol.po 8 ml 05909990994601 1013.0, Docetaxelum 240,00 259,20 274,75 274,72 C.19. bezpłatny 0 

Tabela 36. Leki refundowane w Polsce w leczeniu mHSPC w ramach refundacji aptecznej (załącznik A do MZ 18/12/2025). 

Substancja 
czynna 

Nazwa, 
postać i 
dawka 

Zawartość 
opakowania 

Numer GTIN lub 
inny kod 

jednoznacznie 
identyfikujący 

produkt 

Grupa limitowa 
Cena 
zbytu 
netto 

Urzędowa 
cena 
zbytu 

Cena 
hurtow
a brutto 

Cena 
detaliczna 

Wysokość 
limitu 

finansowania 

Zakres wskazań 
objętych 

refundacją 

Zakres wskazań 
pozarejestracyjnych 

objętych 
refundacją 

Poziom 
odpłatnoś

ci 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 

Degarelixum 

Firmagon, 
proszek i 

rozpuszczal
nik do 

sporządzani
a roztworu 

do 
wstrzykiwa
ń, 120 mg 

2 fiol. z 
prosz. i 2 

fiol. z rozp. 
05909990774869 

237.0, Leki 
przeciwnowotworo

we - antagoniści 
hormonów 

1104,00 1192,32 1263,86 1306,68 1306,68 

Zaawansowany 
hormonozależny 

rak gruczołu 
krokowego 

 ryczałt 9,48 

Degarelixum 

Firmagon, 
proszek i 

rozpuszczal
nik do 

sporządzani

1 fiol. z 
prosz. i 1 
amp-strz. 

rozp. 

05909990774852 

237.0, Leki 
przeciwnowotworo

we - antagoniści 
hormonów 

368,00 397,44 421,29 445,78 440,42 

Zaawansowany 
hormonozależny 

rak gruczołu 
krokowego 

 ryczałt 8,56 
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Akeega  
(niraparyb + octan abirateronu) 
 

w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w leczeniu dorosłych 
chorych na hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami 
(mHSPC/ mCSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną) 

Substancja 
czynna 

Nazwa, 
postać i 
dawka 

Zawartość 
opakowania 

Numer GTIN lub 
inny kod 

jednoznacznie 
identyfikujący 

produkt 

Grupa limitowa 
Cena 
zbytu 
netto 

Urzędowa 
cena 
zbytu 

Cena 
hurtow
a brutto 

Cena 
detaliczna 

Wysokość 
limitu 

finansowania 

Zakres wskazań 
objętych 

refundacją 

Zakres wskazań 
pozarejestracyjnych 

objętych 
refundacją 

Poziom 
odpłatnoś

ci 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 

a roztworu 
do 

wstrzykiwa
ń, 80 mg 

Leuprorelinum 

Eligard 22,5 
mg, proszek 

i 
rozpuszczal

nik do 
sporządzani
a roztworu 

do 
wstrzykiwa
ń, 22.5 mg 

1 zest. 
(tacki) 

05909990075751 

129.0, Leki 
przeciwnowotworo

we i 
immunomodulując
e - analogi hormonu 

uwalniającego 
gonadotropinę 

540,00 583,20 618,19 645,00 555,81 
Nowotwory 

złośliwe - Rak 
prostaty 

obniżenie popędu 
u osób z 

rozpoznaniem 
zaburzeń 

preferencji 
seksualnych w 

przypadku braku 
skuteczności lub 

przeciwwskazań do 
stosowania 
cyproteronu 

ryczałt 98,79 

Leuprorelinum 

Eligard 45 
mg, proszek 

i 
rozpuszczal

nik do 
sporządzani
a roztworu 

do 
wstrzykiwa
ń, 45 mg 

1 zest. (2 
strz.napeł.) 

05909990634057 

129.0, Leki 
przeciwnowotworo

we i 
immunomodulując
e - analogi hormonu 

uwalniającego 
gonadotropinę 

1045,11 1128,72 1196,45 1234,32 1111,63 
Nowotwory 

złośliwe - Rak 
prostaty 

obniżenie popędu 
u osób z 

rozpoznaniem 
zaburzeń 

preferencji 
seksualnych w 

przypadku braku 
skuteczności lub 

przeciwwskazań do 
stosowania 
cyproteronu 

ryczałt 141,89 

Leuprorelinum 

Librexa, 
implant w 

amp.-
strzyk., 

11.25 mg 

1 amp.-
strzyk. 

05906720536582 

129.0, Leki 
przeciwnowotworo

we i 
immunomodulując
e - analogi hormonu 

uwalniającego 
gonadotropinę 

459,00 495,72 525,46 552,27 552,27 
Nowotwory 

złośliwe - Rak 
prostaty 

obniżenie popędu 
u osób z 

rozpoznaniem 
zaburzeń 

preferencji 
seksualnych w 

przypadku braku 
skuteczności lub 

przeciwwskazań do 

ryczałt 9,60 
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Akeega  
(niraparyb + octan abirateronu) 
 

w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w leczeniu dorosłych 
chorych na hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami 
(mHSPC/ mCSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną) 

Substancja 
czynna 

Nazwa, 
postać i 
dawka 

Zawartość 
opakowania 

Numer GTIN lub 
inny kod 

jednoznacznie 
identyfikujący 

produkt 

Grupa limitowa 
Cena 
zbytu 
netto 

Urzędowa 
cena 
zbytu 

Cena 
hurtow
a brutto 

Cena 
detaliczna 

Wysokość 
limitu 

finansowania 

Zakres wskazań 
objętych 

refundacją 

Zakres wskazań 
pozarejestracyjnych 

objętych 
refundacją 

Poziom 
odpłatnoś

ci 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 

stosowania 
cyproteronu 

Goserelinum 

Reseligo, 
implant w 
amp.-strz., 

10.8 mg 

1 szt. 05909991256210 

129.0, Leki 
przeciwnowotworo

we i 
immunomodulując
e - analogi hormonu 

uwalniającego 
gonadotropinę 

431,00 465,48 493,41 519,30 518,76 
Nowotwory 

złośliwe - Rak 
prostaty 

obniżenie popędu 
u osób z 

rozpoznaniem 
zaburzeń 

preferencji 
seksualnych w 

przypadku braku 
skuteczności lub 

przeciwwskazań do 
stosowania 
cyproteronu 

ryczałt 9,50 

Goserelinum 

Reseligo, 
implant w 
amp.-strz., 

3.6 mg 

1 szt. 05909991256197 

129.0, Leki 
przeciwnowotworo

we i 
immunomodulując
e - analogi hormonu 

uwalniającego 
gonadotropinę 

136,00 146,88 155,69 172,92 172,92 

Nowotwory 
złośliwe - Rak 

piersi i rak trzonu 
macicy; 

Nowotwory 
złośliwe - Rak 

prostaty 

obniżenie popędu 
u osób z 

rozpoznaniem 
zaburzeń 

preferencji 
seksualnych w 

przypadku braku 
skuteczności lub 

przeciwwskazań do 
stosowania 
cyproteronu 

ryczałt 3,20 

Goserelinum 

Xanderla, 
implant w 
amp.-strz., 

3.6 mg 

1 amp.-
strzyk. 

05909991335564 

129.0, Leki 
przeciwnowotworo

we i 
immunomodulując
e - analogi hormonu 

uwalniającego 
gonadotropinę 

140,00 151,20 160,27 177,50 172,92 

<1>Nowotwory 
złośliwe - Rak 

piersi i rak trzonu 
macicy; 

Nowotwory 
złośliwe - Rak 

prostaty; 
<2>Zahamowani

e czynności 
przysadki u 
pacjentek w 

wieku poniżej 40 

obniżenie popędu 
u osób z 

rozpoznaniem 
zaburzeń 

preferencji 
seksualnych w 

przypadku braku 
skuteczności lub 

przeciwwskazań do 
stosowania 
cyproteronu 

ryczałt 7,78 
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Akeega  
(niraparyb + octan abirateronu) 
 

w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w leczeniu dorosłych 
chorych na hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami 
(mHSPC/ mCSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną) 

Substancja 
czynna 

Nazwa, 
postać i 
dawka 

Zawartość 
opakowania 

Numer GTIN lub 
inny kod 

jednoznacznie 
identyfikujący 

produkt 

Grupa limitowa 
Cena 
zbytu 
netto 

Urzędowa 
cena 
zbytu 

Cena 
hurtow
a brutto 

Cena 
detaliczna 

Wysokość 
limitu 

finansowania 

Zakres wskazań 
objętych 

refundacją 

Zakres wskazań 
pozarejestracyjnych 

objętych 
refundacją 

Poziom 
odpłatnoś

ci 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 

roku życia, 
w przygotowaniu 
do kontrolowanej 

hiperstymulacji 
jajników – 

refundacja do 3 
cykli 

Goserelinum 

Xanderla 
LA, implant 

w amp.-
strz., 10.8 

mg 

1 amp.-
strzyk. 

05909991335595 

129.0, Leki 
przeciwnowotworo

we i 
immunomodulując
e - analogi hormonu 

uwalniającego 
gonadotropinę 

419,50 453,06 480,24 506,13 506,13 
Nowotwory 

złośliwe - Rak 
prostaty 

obniżenie popędu 
u osób z 

rozpoznaniem 
zaburzeń 

preferencji 
seksualnych w 

przypadku braku 
skuteczności lub 

przeciwwskazań do 
stosowania 
cyproteronu 

ryczałt 8,96 

Goserelinum 

Zoladex, 
implant 

podskórny, 
3.6 mg 

1 amp.-strz. 05909990082315 

129.0, Leki 
przeciwnowotworo

we i 
immunomodulując
e - analogi hormonu 

uwalniającego 
gonadotropinę 

186,55 201,47 213,56 230,79 172,92 

Nowotwory 
złośliwe - Rak 

piersi i rak trzonu 
macicy; 

Nowotwory 
złośliwe - Rak 

prostaty; 

obniżenie popędu 
u osób z 

rozpoznaniem 
zaburzeń 

preferencji 
seksualnych w 

przypadku braku 
skuteczności lub 

przeciwwskazań do 
stosowania 
cyproteronu 

ryczałt 61,07 

Goserelinum 

Zoladex LA, 
implant 

podskórny, 
10.8 mg 

1 amp.-strz. 05909990783212 

129.0, Leki 
przeciwnowotworo

we i 
immunomodulując
e - analogi hormonu 

uwalniającego 
gonadotropinę 

587,00 633,96 672,00 697,89 518,76 
Nowotwory 

złośliwe - Rak 
prostaty 

obniżenie popędu 
u osób z 

rozpoznaniem 
zaburzeń 

preferencji 
seksualnych w 

przypadku braku 

ryczałt 188,09 
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Akeega  
(niraparyb + octan abirateronu) 
 

w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w leczeniu dorosłych 
chorych na hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami 
(mHSPC/ mCSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną) 

Substancja 
czynna 

Nazwa, 
postać i 
dawka 

Zawartość 
opakowania 

Numer GTIN lub 
inny kod 

jednoznacznie 
identyfikujący 

produkt 

Grupa limitowa 
Cena 
zbytu 
netto 

Urzędowa 
cena 
zbytu 

Cena 
hurtow
a brutto 

Cena 
detaliczna 

Wysokość 
limitu 

finansowania 

Zakres wskazań 
objętych 

refundacją 

Zakres wskazań 
pozarejestracyjnych 

objętych 
refundacją 

Poziom 
odpłatnoś

ci 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 

skuteczności lub 
przeciwwskazań do 

stosowania 
cyproteronu 

Triptorelinum 

Diphereline 
SR 11,25 

mg, proszek 
i 

rozpuszczal
nik do 

sporządzani
a zawiesiny 

o 
przedłużony

m 
uwalnianiu 

do 
wstrzykiwa
ń, 11.25 mg 

1 fiol. + 1 
amp.po 2 

ml + 1 strz. 
+ 2 igły 

05909990894413 

129.0, Leki 
przeciwnowotworo

we i 
immunomodulując
e - analogi hormonu 

uwalniającego 
gonadotropinę 

518,00 559,44 593,01 619,82 555,81 
Nowotwory 

złośliwe - Rak 
prostaty 

obniżenie popędu 
u osób z 

rozpoznaniem 
zaburzeń 

preferencji 
seksualnych w 

przypadku braku 
skuteczności lub 

przeciwwskazań do 
stosowania 
cyproteronu 

ryczałt 73,61 

Triptorelinum 

Diphereline 
SR 3,75, 
proszek i 

rozpuszczal
nik do 

sporządzani
a zawiesiny 

o 
przedłużony

m 
uwalnianiu 

do 
wstrzykiwa
ń, 3.75 mg 

1 fiol. + 1 
amp.po 2 

ml + 1 strz. 
+ 2 igły 

05909990486915 

129.0, Leki 
przeciwnowotworo

we i 
immunomodulując
e - analogi hormonu 

uwalniającego 
gonadotropinę 

248,90 268,81 284,94 302,17 172,92 
Nowotwory 

złośliwe - Rak 
prostaty 

obniżenie popędu 
u osób z 

rozpoznaniem 
zaburzeń 

preferencji 
seksualnych w 

przypadku braku 
skuteczności lub 

przeciwwskazań do 
stosowania 
cyproteronu 

ryczałt 132,45 

Triptorelinum 
Gonapeptyl 

Daily, 
roztwór do 

7 amp.-
strz.po 1 ml 

05909990707553 
69.2, Leki 

stosowane w terapii 
hormonalnej – 

135,00 145,80 154,55 171,73 171,73 
Desensybilizacja 

przysadki 
mózgowej i 

obniżenie popędu 
u osób z 

rozpoznaniem 
ryczałt 3,20 
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Akeega  
(niraparyb + octan abirateronu) 
 

w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w leczeniu dorosłych 
chorych na hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami 
(mHSPC/ mCSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną) 

Substancja 
czynna 

Nazwa, 
postać i 
dawka 

Zawartość 
opakowania 

Numer GTIN lub 
inny kod 

jednoznacznie 
identyfikujący 

produkt 

Grupa limitowa 
Cena 
zbytu 
netto 

Urzędowa 
cena 
zbytu 

Cena 
hurtow
a brutto 

Cena 
detaliczna 

Wysokość 
limitu 

finansowania 

Zakres wskazań 
objętych 

refundacją 

Zakres wskazań 
pozarejestracyjnych 

objętych 
refundacją 

Poziom 
odpłatnoś

ci 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 

wstrzykiwa
ń, 0.1 
mg/ml 

analogi hormonu 
uwalniającego 
gonadotropinę 

zapobieganie 
przedwczesnej 

owulacji u 
pacjentek w 

wieku poniżej 40 
roku życia, 

poddawanych 
kontrolowanej 
hiperstymulacji 

jajników - 
refundacja do 3 
cykli; Pacjenci 

zakwalifikowani 
do programu 

polityki 
zdrowotnej: 

leczenie 
niepłodności 
obejmujące 
procedury 
medycznie 

wspomaganej 
prokreacji, w tym 

zapłodnienie 
pozaustrojowe 
prowadzone w 

ośrodku 
medycznie 

wspomaganej 
prokreacji, na 

lata 2024-2028 

zaburzeń 
preferencji 

seksualnych w 
przypadku braku 
skuteczności lub 

przeciwwskazań do 
stosowania 
cyproteronu 
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Akeega  
(niraparyb + octan abirateronu) 
 

w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w leczeniu dorosłych 
chorych na hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami 
(mHSPC/ mCSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną) 

10.4 Aktualnie obowiązujący program lekowy 

Tabela 37. Aktualnie obowiązujący program lekowy „Leczenie chorych na raka gruczołu krokowego (ICD-10: C61)” (załącznik B.56. do MZ 18/12/2025). 

ZAKRES ŚWIADCZENIA GWARANTOWANEGO 

ŚWIADCZENIOBIORCY SCHEMAT DAWKOWANIA LEKÓW W PROGRAMIE 
BADANIA DIAGNOSTYCZNE WYKONYWANE W RAMACH PRO-

GRAMU 

W programie finansuje się tylko jedną linię hormonoterapii le-
kiem nowej generacji i jedną linię terapii inhibitorem PARP z 
wykorzystaniem substancji:  

1) apalutamid; 
2) darolutamid; 
3) enzalutamid; 
4) olaparyb; 
5) niraparyb + octan abirateronu; 
6) talazoparyb. 

W leczeniu wrażliwego na kastrację raka gruczołu krokowego z 
przerzutami (mHSPC) stosowany jest apalutamid albo darolu-
tamid albo enzalutamid. 

W leczeniu opornego na kastrację raka gruczołu krokowego 
bez przerzutów (nmCRPC) stosowany jest apalutamid albo da-
rolutamid albo enzalutamid. 

W leczeniu opornego na kastrację raka gruczołu krokowego z 
przerzutami (mCRPC) stosowany jest enzalutamid albo olapa-
ryb albo niraparyb + octan abirateronu albo talazoparyb w sko-
jarzeniu z enzalutamidem. 

 

W programie istnieje jednorazowa możliwość leczenia nieste-
roidowym antyandrogenem oraz inhibitorem PARP. 

 

1. Kryteria kwalifikacji  

1. Dawkowanie leków 

U chorych, którzy nie byli uprzednio poddani orchidektomii na-
leży utrzymać supresję androgenową z zastosowaniem agoni-
stów lub antagonistów LHRH.  

1) apalutamid: zalecana dawka dobowa wynosi 240 mg. Lek 
można stosować z pokarmem lub bez pokarmu. 

2) darolutamid: zalecana dawka wynosi 600 mg (dwie ta-
bletki po 300 mg) przyjmowane dwa razy na dobę, co sta-
nowi równoważność całkowitej dawki dobowej wynoszą-
cej 1200 mg. Lek należy połykać w całości z pokarmem. 

U pacjentów z mHSPC leczenie darolutamidem należy 
rozpocząć w skojarzeniu z docetakselem. Pierwszy z 6 
cykli docetakselu należy podać w ciągu 6 tygodni od roz-
poczęcia leczenia darolutamidem. Leczenie mHSPC na-
leży kontynuować do czasu progresji choroby lub wystą-
pienia niemożliwej do zaakceptowania toksyczności, na-
wet jeśli podanie kolejnego kursu docetakselu jest opóź-
nione lub leczenie docetakselem przedwcześnie zakoń-
czono.  

3) enzalutamid: zalecana dawka wynosi 160 mg (cztery ta-
bletki po 40 mg) w jednorazowej dawce dobowej. Lek 
można stosować z pokarmem lub bez pokarmu. 

Leków hormonalnych nowej generacji nie należy stosować 
równocześnie z docetakselem (za wyjątkiem darolutamidu 
w mHSPC) ani innymi antyandrogenami lub inhibitorami 
CYP17. 

1. Badania przy kwalifikacji do leczenia 
1) histologicznie potwierdzone rozpoznanie raka gruczołu 

krokowego; 
2) morfologia krwi z rozmazem;  
3) oznaczenie stężenia PSA; 
4) oznaczenie stężenia testosteronu; 
5) oznaczenie stężenia kreatyniny (w przypadku leczenia 

olaparybem lub talazoparybem także wyliczenie kli-
rensu kreatyniny); 

6) oznaczenie stężenia bilirubiny; 
7) oznaczenie aktywności aminotransferazy alaninowej;  
8) oznaczenie aktywności aminotransferazy asparaginiano-

wej; 
9) scyntygrafia kośćca; 
10) obrazowanie (rentgenografia lub tomografia kompute-

rowa lub rezonans magnetyczny w zależności od sytuacji 
klinicznej); 

11) tomografia komputerowa jamy brzusznej i miednicy (w 
przypadku leczenia apalutamidem, darolutamidem, en-
zalutamidem chorych na nmCRPC); 

12) rentgenografia lub tomografia komputerowa klatki 
piersiowej (w przypadku leczenia apalutamidem, daro-
lutamidem, enzalutamidem chorych na nmCRPC; 

13) inne badania w razie wskazań klinicznych. 

Badania obrazowe powinny być wykonane w ciągu 3 miesięcy 
przed włączeniem do programu. 
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Akeega  
(niraparyb + octan abirateronu) 
 

w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w leczeniu dorosłych 
chorych na hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami 
(mHSPC/ mCSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną) 

ZAKRES ŚWIADCZENIA GWARANTOWANEGO 

ŚWIADCZENIOBIORCY SCHEMAT DAWKOWANIA LEKÓW W PROGRAMIE 
BADANIA DIAGNOSTYCZNE WYKONYWANE W RAMACH PRO-

GRAMU 

Muszą zostać spełnione łącznie kryteria ogólne (1.1.) oraz kry-
teria szczegółowe (1.2.) dla poszczególnych substancji czyn-
nych. 

 

1.1. Ogólne kryteria kwalifikacji 
1) histologiczne rozpoznanie raka gruczołowego stercza; 
2) ukończony 18. rok życia; 
3) stan sprawności:  

a) 0-1 według ECOG w przypadku leczenia apalutami-
dem, darolutamidem (nmCRPC), enzalutamidem 
(nmCRPC albo mCRPC przed podaniem docetakselu),  

albo  
b) 0-2 według ECOG w przypadku leczenia apalutami-

dem (mHSPC), darolutamidem (mHSPC), enzalutami-
dem (mHSPC, mCRPC po wcześniejszym leczeniu do-
cetakselem), olaparybem albo niraparybem + octa-
nem abirateronu albo talazoparybem w skojarzeniu z 
enzalutamidem (mCRPC); 

4) adekwatna wydolność narządowa określona na podsta-
wie wyników badań laboratoryjnych krwi zgodnie z zapi-
sami aktualnej Charakterystyki Produktu Leczniczego 
(ChPL); 

5) brak przeciwwskazań do stosowania leku zgodnie z zapi-
sami aktualnej ChPL; 

6) nieobecność schorzeń lub stanów stanowiących prze-
ciwskazanie do zastosowania terapii; 

7) nieobecność innych nowotworów niekontrolowanych le-
czeniem; 

8) brak rozpoznania raka stercza z różnicowaniem neuroen-
dokrynnym lub raka drobnokomórkowego lub raka prze-
wodowego. 

 

4) olaparyb: zalecana dawka wynosi 300 mg (dwie tabletki 
po 150 mg) dwa razy na dobę, co odpowiada całkowitej 
dawce dobowej 600 mg. Lek można stosować z pokar-
mem lub bez pokarmu. Lek stosuje się w monoterapii 
(za wyjątkiem leczenia skojarzonego z analogiem lub an-
tagonistą LHRH). 

5) niraparyb + octan abirateronu: dawka początkowa obej-
muje podanie raz dziennie dwóch tabletek zawierają-
cych w jednej tabletce 2 substancje czynne (1 tabletka: 
niraparyb 100 mg + octan abirateronu 500 mg) oraz 10 
mg prednizonu/prednizolonu. W razie konieczności 
możliwe jest zastosowanie tabletek o obniżonej zawar-
tości niraparybu (niraparyb 50 mg + octan abirateronu 
500 mg). 
Niedopuszczalne jest zastosowanie niraparybu w skoja-
rzeniu z octanem abirateronu przy użyciu dwóch od-
dzielnych tabletek (tabletki zawierającej niraparyb i 
osobno tabletki zawierającej octan abirateronu). 

6) talazoparyb w skojarzeniu z enzalutamidem: zalecana 
dawka to 0,5 mg talazoparybu w skojarzeniu ze 160 mg 
enzalutamidu raz na dobę. Lek można stosować z pokar-
mem lub bez pokarmu. 

 

2. Modyfikacja dawkowania leków 

Szczegóły dotyczące sposobu podawania, ewentualnego cza-
sowego wstrzymania leczenia oraz ewentualnego zmniejsza-
nia dawki leku zgodnie z aktualną Charakterystyką Produktu 
Leczniczego. 

 

Wstępne badania obrazowe muszą umożliwiać późniejszą 
obiektywną ocenę odpowiedzi na leczenie wg aktualnych kry-
teriów RECIST lub PCWG. 

 

2. Monitorowanie bezpieczeństwa leczenia 
1) morfologia krwi z rozmazem (w przypadku leczenia do-

cetakselem z darolutamidem (nie dotyczy fazy monote-
rapii darolutamidem), albo olaparybem albo nirapary-
bem + octanem abirateronu albo talazoparybem w sko-
jarzeniu z enzalutamidem); 

2) oznaczenie stężenia bilirubiny (w przypadku leczenia do-
cetakselem z darolutamidem (nie dotyczy fazy monote-
rapii darolutamidem);  

3) oznaczenie aktywności aminotransferazy alaninowej (w 
przypadku leczenia docetakselem z darolutamidem (nie 
dotyczy fazy monoterapii darolutamidem); 

4) oznaczenie aktywności aminotransferazy asparaginiano-
wej (w przypadku leczenia docetakselem z darolutami-
dem (nie dotyczy fazy monoterapii darolutamidem); 

5) oznaczenie stężenia kreatyniny (w przypadku leczenia 
olaparybem albo niraparybem + octanem abirateronu 
albo talazoparybem w skojarzeniu z enzalutamidem 
także wyliczenie klirensu kreatyniny);  

Badania laboratoryjne wykonuje się: 

− badania krwi regularnie co 2-3 miesiące, również przy 
braku wskazań klinicznych; 

− przed podaniem każdej dawki leku w przypadku lecze-
nia docetakselem z darolutamidem (nie dotyczy fazy 
monoterapii darolutamidem), 

− morfologia krwi z rozmazem, oznaczenie stężenia krea-
tyniny i wyliczenie klirensu kreatyniny nie rzadziej niż 
co 1 miesiąc (w przypadku leczenia olaparybem albo 
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Akeega  
(niraparyb + octan abirateronu) 
 

w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w leczeniu dorosłych 
chorych na hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami 
(mHSPC/ mCSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną) 

ZAKRES ŚWIADCZENIA GWARANTOWANEGO 

ŚWIADCZENIOBIORCY SCHEMAT DAWKOWANIA LEKÓW W PROGRAMIE 
BADANIA DIAGNOSTYCZNE WYKONYWANE W RAMACH PRO-

GRAMU 

1.2. Szczegółowe kryteria kwalifikacji 
1.2.1. Chorych na wrażliwego na kastrację raka gruczołu kro-

kowego z przerzutami apalutamidem albo enzalutamidem 
albo darolutamidem w skojarzeniu z docetakselem 
1) stadium wrażliwości na kastrację; 
2) udokumentowana możliwość rozpoczęcia leczenia doce-

takselem (w przypadku leczenia darolutamidem); 
3) zakończone leczenie docetakselem albo decyzja lekarza 

o odstąpieniu od stosowania docetakselu wraz z jej uza-
sadnieniem (w przypadku leczenia apalutamidem albo 
enzalutamidem); 

4) brak cech radiologicznej lub biochemicznej progresji u 
chorych leczonych deprywacją androgenów przed włą-
czeniem do programu; 

5) obecność przerzutów potwierdzona w badaniu scynty-
grafii kości lub przerzutów do tkanek miękkich lub prze-
rzutów trzewnych w badaniach obrazowych (TK/MR), w 
przypadku występowania wyłącznie przerzutów do wę-
złów chłonnych do programu mogą zakwalifikować się 
jedynie pacjenci z przerzutami nieregionalnymi (tj. wy-
stępującymi powyżej rozwidlenia aorty); 

6) dopuszczalne jest wcześniejsze leczenie o założeniu ra-
dykalnym, w tym stosowanie hormonoterapii uzupeł-
niającej przez maksymalnie 3 lata, o ile została zakoń-
czona co najmniej rok wcześniej; 

7) dopuszczalne jest wcześniejsze leczenie deprywacją an-
drogenów (kastracja farmakologiczna lub chirurgiczna), 
ale nie dłużej niż 6 miesięcy na etapie choroby przerzu-
towej; 

8) niestosowanie wcześniejszego leczenia octanem abira-
teronu; 

9) niestosowanie leków antyresorpcyjnych wpływających 
na metabolizm kostny (nie dotyczy leków stosowanych 

niraparybem + octanem abirateronu albo talazopary-
bem w skojarzeniu z enzalutamidem). 

 
3. Monitorowanie skuteczności leczenia 

1) oznaczenie stężenia PSA, nie rzadziej niż co 3 miesiące, a 
w przypadku wskazań klinicznych decyzją lekarza ko-
lejne oznaczenia mogą być wykonywane częściej; 

2) badania obrazowe (RTG/TK/MR) w zależności od bada-
nia wykonanego przy kwalifikacji, nie rzadziej niż co 6 
miesięcy; 

3) scyntygrafia nie rzadziej niż co 6 miesięcy; 
4) inne badania w zależności od sytuacji klinicznej. 

Badania oceniające odpowiedź powinny być wykonywane 
zawsze przy klinicznym podejrzeniu progresji. 

Na podstawie ww. badań w celu monitorowania skuteczności 
leczenia przekazywane są dane dotyczące wybranych wskaźni-
ków skuteczności terapii, dla których jest możliwe ich określe-
nie przez lekarza prowadzącego dla indywidualnego pacjenta, 
spośród: 

a) całkowita odpowiedź (CR), 
b) częściowa odpowiedź (PR) albo nonCR/nonPD, 
c) stabilizacja (SD) albo non/CR/nonPD, 
d) progresja (PD), 
e) całkowite przeżycie (OS) albo czas wolny od progresji 

(PFS). 

 

4. Monitorowanie programu 

1) gromadzenie w dokumentacji medycznej danych doty-
czących monitorowania leczenia i każdorazowe ich 
przedstawianie na żądanie kontrolerów Narodowego 
Funduszu Zdrowia; 
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GRAMU 

w leczeniu lub profilaktyce osteoporozy);  

 

1.2.2. Chorych na opornego na kastrację raka gruczołu kroko-
wego bez przerzutów apalutamidem albo darolutamidem 
albo enzalutamidem 
1) stadium oporności na kastrację, określone na podstawie 

oznaczenia stężenia testosteronu w surowicy wynoszą-
cego 50 ng/dl lub mniej (tj. wynoszącego 1,7 nmol/l lub 
mniej), u chorych z progresją choroby ocenioną wg kry-
terium w pkt 2; 

2) progresja choroby określona na podstawie trzech kolej-
nych wzrostów stężenia PSA, oznaczonego w co naj-
mniej tygodniowych odstępach, z dwoma wzrostami o 
co najmniej 50% wobec wartości wyjściowej (nadir) i 
stężenie PSA >2 ng/ml; 

3) brak przerzutów odległych (cecha M0, dopuszczalne są 
jedynie przerzuty w węzłach chłonnych poniżej rozwi-
dlenia aorty, o ile w krótkim wymiarze mają mniej niż 2 
cm – cecha N1) na podstawie scyntygrafii kości oraz to-
mografii komputerowej lub rezonansu magnetycznego 
lub rentgenografii klatki piersiowej; 

4) wysokie ryzyko rozwoju przerzutów, zdefiniowane jako 
czas podwojenia stężenia PSA (PSA doubling time – PSA 
DT) ≤ 10 miesięcy;  

5) niestosowanie wcześniejszego leczenia octanem abira-
teronu; 

6) brak napadów padaczkowych w wywiadzie lub innych 
czynników predysponujących do ich wystąpienia (w 
przypadku leczenia apalutamidem albo enzalutami-
dem). 
 

2) uzupełnianie danych zawartych w elektronicznym syste-
mie monitorowania programów lekowych, w tym prze-
kazywanie danych dotyczących wskaźników skuteczno-
ści terapii zawartych w pkt. 3 dostępnym za pomocą 
aplikacji internetowej udostępnionej przez OW NFZ, z 
częstotliwością zgodną z opisem programu oraz na za-
kończenie leczenia; 

przekazywanie informacji sprawozdawczo-rozliczeniowych do 
NFZ (informacje przekazuje się do NFZ w formie papierowej 
lub w formie elektronicznej) zgodnie z wymaganiami opubli-

kowanymi przez NFZ. 
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GRAMU 

1.2.3. Chorych na opornego na kastrację raka gruczołu kroko-
wego z przerzutami enzalutamidem przed zastosowaniem 
docetakselu (gdy zastosowanie chemioterapii nie jest wska-
zane klinicznie) lub po zastosowaniu docetakselu  
1) stadium oporności na kastrację, określone na podstawie 

oznaczenia stężenia testosteronu w surowicy wynoszą-
cego 50 ng/dl lub mniej (tj. wynoszącego 1,7 nmol/l lub 
mniej), u chorych z progresją choroby ocenioną wg kry-
terium w pkt 2; 

2) progresja choroby określona na podstawie trzech kolej-
nych wzrostów stężenia PSA, oznaczonego w co naj-
mniej tygodniowych odstępach, z dwoma wzrostami o 
co najmniej 50% wobec wartości wyjściowej (nadir) i 
stężenie PSA >2 ng/ml 
lub  
progresja zmian (układ kostny, narządy wewnętrzne, 
tkanki miękkie) w badaniach obrazowych; 

3) niestosowanie wcześniejszego leczenia octanem abira-
teronu. 

 

1.2.4. Chorych na opornego na kastrację raka gruczołu kroko-
wego z przerzutami olaparybem 
1) stadium oporności na kastrację, określone na podstawie 

oznaczenia stężenia testosteronu w surowicy wynoszą-
cego 50 ng/dl lub mniej (tj. wynoszącego 1,7 nmol/l lub 
mniej), u chorych z progresją choroby ocenioną wg kry-
terium w pkt 2; 

2) progresja choroby określona na podstawie trzech kolej-
nych wzrostów stężenia PSA, oznaczonego w co naj-
mniej tygodniowych odstępach, z dwoma wzrostami o 
co najmniej 50% wobec wartości wyjściowej (nadir) i 
stężenie PSA >2 ng/ml 
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lub  
progresja zmian (układ kostny, narządy wewnętrzne, 
tkanki miękkie) w badaniach obrazowych; 

3) progresja choroby podczas terapii lekiem hormonalnym 
nowej generacji (możliwe wcześniejsze zastosowanie 
docetakselu lub kabazytakselu przed lub po leku hormo-
nalnym nowej generacji, o ile stwierdzono nieskutecz-
ność chemioterapii); 

4) obecność patogennej lub prawdopodobnie patogennej 
mutacji (germinalnej lub somatycznej) w genie BRCA1 
lub BRCA2; 

5) u chorych z klirensem kreatyniny 31-50 ml/min należy 
zmniejszyć dawkę leku zgodnie z ChPL, nie wolno stoso-
wać leku, kiedy klirens wynosi 30 ml/min lub mniej. 
 

1.2.5. Chorych na opornego na kastrację raka gruczołu kroko-
wego z przerzutami (gdy zastosowanie chemioterapii nie 
jest wskazane klinicznie na etapie mCRPC) niraparybem + 
octanem abirateronu albo talazoparybem w skojarzeniu z 
enzalutamidem 
1) stadium oporności na kastrację, określone na podstawie 

oznaczenia stężenia testosteronu w surowicy wynoszą-
cego 50 ng/dl lub mniej (tj. wynoszącego 1,7 nmol/l lub 
mniej), u chorych z progresją choroby ocenioną wg kry-
terium w pkt 2; 

2) progresja choroby określona na podstawie trzech kolej-
nych wzrostów stężenia PSA, oznaczonego w co naj-
mniej tygodniowych odstępach, z dwoma wzrostami o 
co najmniej 50% wobec wartości wyjściowej (nadir) i 
stężenie PSA >2 ng/ml 
lub  
progresja zmian (układ kostny, narządy wewnętrzne, 
tkanki miękkie) w badaniach obrazowych; 
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3)  nieobecność wskazań do zastosowania chemioterapii w 
I linii leczenia mCRPC); 

4) niestosowanie wcześniejszego leczenia octanem abira-
teronu (z wyjątkiem pacjentów, którzy kontynuują lecze-
nie mCRPC rozpoczęte maksymalnie 4 miesiące wstecz, 
o ile w trakcie leczenia pacjent nie doznał progresji cho-
roby (nie jest konieczne wykonywanie badań obrazo-
wych, chyba że występują wskazania kliniczne do ich wy-
konania)) w przypadku leczenia niraparybem + octanem 
abirateronu;  

5) niestosowanie wcześniejszego leczenia octanem abira-
teronu w przypadku leczenia talazoparybem w skojarze-
niu z enzalutamidem; 

6) niestosowanie wcześniejszego leczenia niesteroidowymi 
antyandrogenemi; 

7) niestosowanie wcześniejszego leczenia inhibitorami 
PARP; 

8) obecność patogennej lub prawdopodobnie patogennej 
mutacji (germinalnej lub somatycznej) w genie BRCA1 
lub BRCA2 w przypadku leczenia niraparybem + octa-
nem abirateronu; 

9) obecność patogennej lub prawdopodobnie patogennej 
mutacji (germinalnej lub somatycznej) w genach HRR 
(BRCA2, ATM, CDK12, CHECK2, BRCA1, PALB2, RAD51C) 
w przypadku leczenia talazoparybem w skojarzeniu z 
enzalutamidem; 

10) u chorych z klirensem kreatyniny 31-50 ml/min należy 
zmniejszyć dawkę leku zgodnie z ChPL, nie wolno stoso-
wać leku, kiedy klirens wynosi 30 ml/min lub mniej. 

Ponadto do programu lekowego kwalifikowani są również pa-
cjenci wymagający kontynuacji leczenia, którzy byli leczeni 
substancjami czynnymi finansowanymi w programie lekowym 
w ramach innego sposobu finansowania terapii, za wyjątkiem 
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trwających badań klinicznych tych leków, pod warunkiem, że w 
chwili rozpoczęcia leczenia spełniali kryteria kwalifikacji do 
programu lekowego. 

 

2. Czas leczenia w programie 

Leczenie trwa do czasu podjęcia przez lekarza prowadzącego 
decyzji o wyłączeniu świadczeniobiorcy z programu, zgodnie z 
kryteriami wyłączenia, o których mowa w pkt 3. 

 

3. Kryteria wyłączenia z programu 
1) progresja choroby w trakcie stosowania leku, definio-

wana według następujących kryteriów:  
a) progresji choroby określonej na podstawie trzech ko-

lejnych wzrostów stężenia PSA, oznaczonego w co 
najmniej tygodniowych odstępach, z dwoma wzro-
stami o co najmniej 50% wobec najniższej wartości 
osiągniętej w trakcie terapii (nadir) i stężenie PSA >2 
ng/ml, chyba że lekarz prowadzący uzna, że leczenie 
przynosi udokumentowaną korzyść kliniczną i nieu-
zasadnione jest (albo niemożliwe) zastosowanie te-
rapii kolejnej linii 

lub 
b) progresji choroby ustalonej na podstawie aktualnej 

klasyfikacji RECIST (dla zmian w tkankach miękkich) 
lub PCWG (dla zmian w układzie kostnym); 

2) utrzymujące się pogorszenie stanu sprawności:  
a) do stopnia 2-4 według ECOG w przypadku leczenia 

apalutamidem, darolutamidem (nmCRPC), enzaluta-
midem (nmCRPC albo mCRPC przed podaniem doce-
takselu),  

albo 
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b) do stopnia 3-4 według ECOG w przypadku leczenia 
apalutamidem (mHSPC), darolutamidem (mHSPC), 
enzalutamidem (mHSPC, mCRPC po wcześniejszym 
leczeniu docetakselem), olaparybem albo nirapary-
bem + octanem abirateronu albo talazoparybem w 
skojarzeniu z enzalutamidem (mCRPC); 

3) wystąpienie objawów nadwrażliwości na którykolwiek ze 
stosowanych leków lub substancje pomocnicze; 

4) wystąpienie toksyczności wymagającej zakończenia le-
czenia w opinii lekarza prowadzącego lub zgodnie z ak-
tualnie obowiązującą ChPL; 

5) wystąpienie chorób lub stanów, które w opinii lekarza 
prowadzącego uniemożliwiają prowadzenie leczenia; 

6) klinicznie istotne pogorszenie jakości życia w trakcie sto-
sowania leku; 

7) brak współpracy lub nieprzestrzeganie zaleceń lekar-
skich, w tym zwłaszcza dotyczących okresowych badań 
kontrolnych oceniających skuteczność i bezpieczeństwo 
leczenia ze strony świadczeniobiorcy. 
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w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem i ADT w leczeniu dorosłych 
chorych na hormonowrażliwego raka gruczołu krokowego z przerzutami 
(mHSPC/ mCSPC) i mutacjami genów BRCA 1/2 (germinalną i (lub) somatyczną) 

10.5 Wnioskowany program lekowy 

Tabela 38. Wnioskowany program lekowy „Leczenie chorych na raka gruczołu krokowego (ICD-10: C61)”. 

ZAKRES ŚWIADCZENIA GWARANTOWANEGO 

ŚWIADCZENIOBIORCY 
SCHEMAT DAWKOWANIA LEKÓW  

W PROGRAMIE 
BADANIA DIAGNOSTYCZNE WYKONYWANE W RA-

MACH PROGRAMU 

W programie finansuje się tylko jedną linię hormonoterapii lekiem nowej generacji 
i jedną linię terapii inhibitorem PARP z wykorzystaniem substancji:  

1) apalutamid; 
2) darolutamid; 
3) enzalutamid; 
4) olaparyb; 
5) niraparyb + octan abirateronu; 
6) talazoparyb. 

W iecsenin wrasiiwean na castracie raca erncsnin crncnwean s nrsersntami fwwa-
enf stnsnwanc iest anaintamin ainn narnintamin ainn ensaintamin ainn niranarcn e 
nctan eniraternnni 

W iecsenin nnnrnean na castracie raca erncsnin crncnwean nes nrsersntnw rnmn-
nenf stnsnwanc iest anaintamin ainn narnintamin ainn nnsaintamini 

W iecsenin nnnrnean na castracie raca erncsnin crncnwean s nrsersntami rmnnenf 
stnsnwanc iest ensaintamin ainn nianarcn ainn niranarcn e nctan aniraternnn ainn 
taiasnnarcn w scniarsenin s nnsaintaminemi 

 

W nrnaramie istnieie iennnrasnwa mnsiiwnsc iecsenia niesterninnwcm ant-
cannrnaenem nras inninitnrem ennef 

 

4. ercteria cwaiificacii  

Mnssa snstac xneininne iecsnie crcteria nanine reieif nras crcteria xscseaninwe re-
ieif nia nnsscseaninccn snnstancii cxcnnccni 

 

4.1. wcnine crcteria cwaiificacii 

1. Dawkowanie leków 

w snnrccni ctnrsc nie ncii nnrsennin nnnnani nrcni-
nectnmii naiesc ntrscmac snnresie annrnaennwa s 
sastnsnwaniem aannistnw inn antaannistnw iwnwi  

1) aeaintaminf saiecana nawca nnnnwa wcnnsi 
eee mei xec mnsna stnsnwac s nncarmem inn 
nes nncermni 

2) earnintaminf saiecana nawca wcnnsi eee ma 
fnwie tanietci nn eee maf nrscimnwane nwa 
rasc na nnnni cn stannwi rnwnnwasnnsc ceicn-
witei nawci nnnnwei wcnnssacei eeee mei xec 
naiesc nniccec w ceinsci s nncermemi 

w nxcientnw s wwaen iecsenie narnintaminem 
naiesc rnsnncsac w scniarsenin s nncntacse-
iemi  eierwssc s e cccii nncetacsein naiesc 
nnnac w ciaan e tcannni nn rnsnncsecia iecse-
nia nernintaminemi xecsenie wwaen naiesc 
cnntcnnnwac nn csasn nrnaresii cnnrnnc inn 
wcstanienia niemnsiiwei nn saaccentnwania 
rncsccsnnscii nawet iesii nnnanie xnieinean 
cnrsn nncetacsein iest nnnsninne inn iecsenie 
nncetacseiem nrsenwcsesnie xacnncsnnni  

3) ansaintaminf saiecana nawca wcnnsi eee ma 
fcsterc tanietci nn ee maf w iennnrasnwei 
nawce nnnnwnii xec mnsna stnsnwac s nncar-
mem inn nes nncermni 

xecnw nnrmnnainccn nnwei aeneracii nie naiesc 

1. Badania przy kwalifikacji do leczenia 
1) nistninaicsnie nntwiernsnne rnsnnsnanie 

raca erncsnin xrncnweanf 
2) mnrfninaia crwi s tnsmasemf  
3) nsnacsenie stesenia eanf 
4) nsnacsenie stesenia festnsternnnf 
5) nsnacsenie stesenia creatcninc fw nrscnancn 

iecsenia nianarcnem ainn niranarcnem e 
nctanem aniraternnn ainn taiasnnarcnem w 
scniarsenin s ensaintaminem tacse wciicse-
nie ciirensn creatcnincff 

6) nsnacsenie stesenia eiiirnnincf 
7) nsnacsenie actcwnnsci aminntransferasc 

aiaeinnweif  
8) nsnacsenie actcwnnsci aminntransferasc 

asearaainiannweif 
9) sccntcarafia xnsccaf 
10) nnrasnwanie frentaennarafia inn tnmnara-

fia cnmnnternwa inn resnnans maanetccsnc 
w saiesnnsci nn sctnacii xiinicsneiff 

11) tnmnarafia cnmnnternwa iamc nrsnssnei i 
miennicc fw nrscnancn iecsenia enaintami-
nemi nernintaminemi ensaintaminem 
cnnrccn na nmnnnnff 

12) rentaennarafia inn tnmnarafia cnmnn-
ternwa ciatci niersinwei fw nrscnancn iecse-
nia enaintaminemi nernintaminemi ensain-
taminem cnnrccn na nMnnenf 
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1) nistninaicsne rnsnnsnanie raca erncsninwean sfercsaf 
2) ncnncsnnc nei rnc sxciaf 
3) stan serawnnscif  

a) efe wnnina xnww w nrscnancn iecsenia enaintaminemi narnintaminem 
fnmnnenff ensaintaminem rnmnnen ainn Mnnen nrsen nnnaniem nncn-
tacseinfi  

ainn  
b) efe wnnina xnww w nrscnancn iecsenia anaintaminem imwaenfi  narnin-

taminem imwaenfi ensaintaminem imwaeni Mnnen nn wcsesnieisscm 
iecsenin nncntacseiemfi nianarcnem ainn niranarcnem e nctanem anira-
ternnn imwaeni Mnnenf ainn taiasnnarcnem w scniarsenin s ensaintami-
nem tmnnenff 

4) anecwatna wcnninnsc narsannwa ncresinna na nnnstawie wcnicnw nanan 
iannratnrcinccn crwi sannnie s sanisami actnainei nneractercstcci ernnnctn 
xecsnicsean fnnexff 

5) nrac nrseciwwscasan nn stnsnwania iecn sannnie s sanisami actnainei nnexf 
6) niennecnnsc scnnrsen inn stannw stannwiacccn nrseciwscasanie nn sastnsn-

wania feraniif 
7) niennecnnsc innccn nnwntwnrnw niecnntrninwanccn iacseniemf 
8) nrac rnsnnsnania raca stercsa s rnsnicnwaniem nenrnennncrcnncm inn raca 

nrnnnncnmnrcnwean inn raca nrxewnnnweani 

 

4.2. ascseaninwe crcteria cwaiificacii 
4.2.1. nnnrccn ne wrasiiwean na castracie raca erncsnin crncnwean s nrsersntami 

anaintaminem ainn ensaintaminem ainn narnintaminem w scniarsenin s nnce-
tacseiem 
1) staninm wrasiiwnsci na xastracief 
2) nnncnmentnwana mnsiiwnsc rnsnncsecia iecsenia nncetacseiem fw 

nrscnancn iecsenia earnintaminemff 
3) sacnncsnne iecsenie nncetacseiem ainn neccsia iecarsa n nnstanienin nn stn-

snwania nncetacsein wras s iei nsasannieniem fw nrscnancn iecsenia anain-
taminem ainn ansaintaminemff 

4) nrac cecn ranininaicsnei inn nincnemicsnei nrnaresii n cnnrccn iecsnnccn 
nenrcwacia annrnaennw nrsen wiecseniem nn ernaramnf 

5) nnecnnsc nrsersntnw nntwiernsnna w nananin sccntcarafii cnsci inn nrser-
sntnw nn tcanec mieccicn inn nrsersntnw trsewnccn w nananiacn 

stnsnwac rnwnncsesnie s nncetacseiem fsa wciat-
ciem narnintaminn w wwaenf ani inncmi ant-
cannrnaenami inn inninitnrami nneeei 

4) eianarcnf saiecana nawca wcnnsi eee ma 
fnwie tanietci nn eee maf nwa rasc na nnnni cn 
nnnnwiana ceicnwitei nawce nnnnwei eee mei 
xec mnsna stnsnwac s nncarmem inn nes 
nncermni xec stnsnie sie w mnnnteranii fsa 
wciatciem iecsenia scniarsnnean s anainaiem 
inn antaannista iwnwti 

5) niranarcn e nctan aniraternnnf  
a) mwasnf nawca nncsatcnwa nneimnie nnna-

nie ras nsiennie nwncn tanietec sawieraiac-
ccn w iennei tanietce e snnstancie cscnne 
fe fanietcaf niranarcn eee ma e nctan anira-
ternnn eee maf nras e ma nrennisnnnsn-
rennisninnni 

b) mnnnnf nawca nncsatcnwa nneimnie nnna-
nie ras nsiennie nwncn tanietec sawieraiac-
ccn w iennei tanietce e snnstancie cscnne 
fe fanietcaf niranarcn eee ma e nctan anira-
ternnn eee maf nras ee ma nrennisnnnsn-
rennisninnni  

W rasie cnniecsnnsci mnsiiwe iest sastnsnwa-
nie tanietec n nnnisnnei sawartnsci niranarcnn 
fniranarcn ee ma e nctan aniraternnn eee mafi 

wicnnnnsscsaine iest sastnsnwanie niranarcnn 
w scniarsenin s nctanem aniraternnn nrsc 
nsccin nwncn nnnsieinccn tanietec ftanietci 
sawieraiacei niranarcn i nsnnnn tanietci sawie-
raiacei nctan eniraternnnfi 

6) taiasnnarcn w scniarsenin s ensaintaminemf 
saiacana nawca tn nie ma taiasnnarcnn w 
scniarsenin se eee ma ensaintaminn ras na 
nnnni xec mnsna stnsnwac s nncarmem inn 
nes nncermni 

13) inne nanania w rasie wscasan ciinicxnccni 

nenania nnrasnwe nnwinnc ncc wccnnane w ciaan 
e miesiecc nrsen wiecseniem nn nrneramni 

Wstenne nanania nnrasnwe mnssa nmnsiiwiac 
nnsnieissa nniectcwna ncene nnnnwiensi na iecse-
nie wa actnainccn crcterinw nnniaa inn anWwi 

 

2. Mnnitnrnwanie nesniecsenstwa iecsenia 
1) mnrfninaia crwi s rnsmasem fw nrscnancn 

iecsenia nncetacseiem s narnintaminem fnie 
nntccsc fasc mnnnteranii nernintaminemfi 
ainn nianarcnem ainn niranarcnem e ncta-
nem aniraternnn ainn taiasnnarcnem w 
scniarsenin s ensaintaminemff 

2) nsnacsenie stesenia niiirnninc fw nrscnancn 
iecsenia nncetacseiem s narnintaminem fnie 
nntccsc fasc mnnnteranii earnintaminemff  

3) nsnacsenie actcwnnsci aminntransferasc aia-
ninnwei fw nrscnancn iecsenia nncetacseiem 
s narnintaminem fnie nntccsc fasc mnnnte-
ranii earnintaminemff 

4) nsnacsenie actcwnnsci aminntransferasc 
asnaraainiannwei fw nrscnancn iecsenia 
nncetacseiem s narnintaminem fnie nntccsc 
fasc mnnnteranii earnintaminemff 

5) nsnacsenie stesenia creatcninc fw nrscnancn 
iecsenia nianarcnem ainn niranarcnem e 
nctanem aniraternnn ainn taiasnnarcnem w 
scniarsenin s ensaintaminem tacse wciicse-
nie ciirensn xreatcnincff  

nenania iannratnrcine wccnnnie siaf 

− nanania crwi reaniarnie cn efe minsiacei 
rnwnies nrsc nracn wscasan xiinicsnccnf 

− nrsen nnnaniem casnei nawci iecn w 
nrscnancn iecsenia nncetacseiem s 
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nnrasnwccn faesMnfi w nrscnancn wcstennwania wciecsnie nrsersntnw nn 
wnsinw cninnnccn nn nrneramn mnaa sacwaiificnwac sie iencnie nacienci s 
nrsersntami niereainnaincmi ttii wcstenniaccmi nnwcsei rnswinienia aertcff 

6) nnnnsscsaine iest wcsesnieisse iecsenie n xainsenin renccaincmi w tcm stn-
snwanie nnrmnnnteranii nxnneiniaiacei nrses macscmainie e ietai n iie 
xnstaia sacnncsnna cn naimniei rnc wxsesnieif 

7) nnnnsscsaine iest wcsesnieisse iecsenie nenrcwacia annrnaennw fcastracia 
farmacninaicsna inn cnirnreicsnafi aie nie ninxei nis e miesiecc na etanie 
cnnrnnc ersersntnweif 

8) niestnsnwanie wcsesnieissean iecsenia nctanem aeiraternnnf 
9) niestnsnwanie iecnw antcresnrnccinccn wnicweiacccn na metanniism cnstnc 

fnie nntccsc iecnw stnsnwanccn w iecsenin inn nrnfiiactcce estennnrnscff  

 

4.2.2. nnnrccn ne wrasiiwean na castracie raca erncsnin crncnwean s nrsersntami 
niranarcnem e nctanem aniraternnn  
1) staninm wrasiiwnsci na castracief 
2)  nnecnnsc nrsersntnw nntwiernsnna w nananin sccntcarafii cnsci inn nrser-

sntnw nn tcanec mieccicn w nananiacn nnrasnwccn fcesMnff 
3) niestnsnwanie wcsesnieissean iecsenia inninitnrami nnnef 
4) niestnsnwanie wcsesnieissean iecsenia niesterninnwcmi aetcannrnaenemif 
5) niestnsnwanie wcsesnieissean iecsenia nctanem aniraternnn fs wciatciem 

necientnwi ctnrsc sa ins w traccie taciean iecsenia macscmainie nn ee eniff 
6) niestnsnwanie wcsesnieissean iecsenia nncetacseiem fs wciatciem cnnrccni 

crnrsc ntrscmaii e e cccii tean incseniai i w iean traccie nie wcxtaniia nrnare-
sia xnnrnncff 

7) nnecnnsc natnaennei inn nrawnnnnnnnnie natnaennei mntacii faerminainei 
inn snmatccsneif w aenie weeaa inn weeaai 

 

4.2.3. nnnrccn ne nnnrnean na castracie raca erncsnin crncnwean nes nrsersntnw 
anaintaminem ainn narnintaminem ainn ensaintaminem 
1) staninm nnnrnnsci na cestraciei ncresinne na nnnstawie nsnacsenia stesenia 

testnsternnn w snrnwicc wcnnssacean ee easni inn mniei ttii wcnnssacean 
nie emnisi inn mninifi n cnnrccn s nrnaresia cnnrnnc nceninna wa crcterinm 
w nct af 

2) nrnaresia cnnrnnc ncresinna na nnnstawie trsecn cnieinccn wsrnstnw stese-
nia enni nsnacsnnean w cn naimniei tcannninwccn nnxtenacni s nwnma 

 

2. Mnncficacia nawcnwania iecnw 

ascseanic nntccsace snnsnnn nnnewaniai ewentna-
inean csasnwean wstrscmania iecsenia nras ewent-
nainean smnieissania nawci iecn sannnie s actnaina 
nneractercstcca ernnnctn cecsnicseani 
 

narnintaminem fnie nntccsc fasc mnnntera-
nii nernintaminemfi 

− mnrfninaia crwi s rnxmasemi nsnacsenie 
stesenia creatcninc i wciicsenie ciirensn cre-
atcninc nie rsansiei nis cn e miesiac fw 
nrscnancn iecsenia nianarcnem ainn nira-
narcnem e nctanem aniraternnn ainn taia-
snnarcnem w scniarsenin s ensaintami-
nemti 

 
3. Mnnitnrnwanie scntecsnnsci iecsenia 

1) nsnacsenie stesenia enni nie rsansiei nis cn e 
minsiacei a w nrscnancn wscasan ciinicsnccn 
neccsia iecarsa cnieine nsnacsenia mnaa ncc 
wccnncwane xsescieif 

2) nanania nnrasnwe fxawsaesMnf w saiesnnsci 
nn nanania wccnnanean nrsc cweiificaciii nie 
rsansiei nis cn e miasieccf 

3) sccntcarafia nie rsansiei nis cn e miasieccf 
4) inne nanania w saiesnnsci nn sctnacii cii-

nicxneii 

nenania nceniaiace nnnnwiens nnwinnc ncc 
wccnncwane sawsse nrsc ciinicsncm nnneirsenin 
nrneresiii 

wx nnnstawie wwi nenan w cein mnnitnrnwania 
scntecsnnsci iecsenia nrsecascwane sa nane nnt-
ccsace wcnranccn wscasnicnw scntecsnnsci reraniii 
niacn iest mnsiiwe icn ncresienie nrses iecarsa nrn-
wansacean nia inncwinnainean necientai sensrnnf 

f) ceicnwita nnnnwiens rnnfi 
g) csescinwa nnnnwiens fenf ainn nnnnntnn-

newi 
h) staniiisacia trwf ainn cnnsnnsnnnewi 
i) nrnaresia iewfi 
j) ceicnwite nrsesccie iwaf ainn csas wninc nn 

nrnaresii faaafi 
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wsrnstami n cn naimniei eew wnnec wartnsci wciscinwei fnanirf i stesenie 
nan ee aasmif 

3) nrac nrsersntnw nninaiccn fcecna Mni nnnnsscsaine sa iencnie nrsersntc w 
wnsiacn cninnnccn nnnixei rnswinienia enrtci n iie w crntcim wcmiarse maia 
mniei nis e cm e cecna wcf na nnnstawie sccntcarafii cnsci nras tnmnarafii 
cnmnnternwei inn resnnansn maanetccsnean inn rentaennarafii ciatci aier-
sinweif 

4) wcsncie rcsccn rnswnin nrxersntnwi snefininwane iacn csas nnnwnienia ste-
senia nan tean nnnniina time e nan wsf e ee miasieccf  

5) niestnsnwanie wcsesnieissean iecsenia nctanem aeiraternnnf 
6) nrac nanannw nanacscnwccn w wcwiansie inn innccn cscnnicnw nrencsnnn-

niacccn nn icn wcstanienia fw nrscnancn iecsenia anaintaminem ainn nnsa-
intaminemfi 
 

4.2.4. nnnrccn ne nnnrnean na castracie raca erncsnin crncnwean s nrsersntami 
ensaintaminem nrsen sastnsnwaniem nncetacsein fanc sastnsnwanie cnemin-
teranii nie iest wscasane ciinicsnief inn nn sastnsnwanin nncetacsein  
1) staninm nnnrnnsci na cestraciei ncresinne na nnnstawie nsnacsenia stesenia 

testnsternnn w snrnwicc wcnnssacean ee easni inn mniei ttii wcnnssacean 
nie emnisi inn mninifi n cnnrccn s nrnaresia cnnrnnc nceninna wa crcterinm 
w nct af 

2) nrnaresia cnnrnnc ncresinna na nnnstawie trsecn cnieinccn wsrnstnw stese-
nia enni nsnacsnnean w cn naimniei tcannninwccn nnxtenacni s nwnma 
wsrnstami n cn naimniei eew wnnec wartnsci wciscinwei fnanirf i stesenie 
nan ee easmi 
inn  
nrnaresia smian tncian cnxtnci narsanc wnwnetrsnei tcanci mieccief w nana-
niacn enrasnwccnf 

3) niestnsnwanie wcsesnieissean iecsenia nctanem eniraternnni 

 

4.2.5. nnnrccn ne nnnrnean na castracie raca erncsnin crncnwean s nrsersntami 
nianarcnem 
1) staninm nnnrnnsci na cestraciei ncresinne na nnnstawie nsnacsenia stesenia 

testnsternnn w snrnwicc wcnnssacean ee easni inn mniei ttii wcnnssacean 
nie emnisi inn mninifi n cnnrccn s nrnaresia cnnrnnc nceninna wa crcterinm 
w nct af 

 

4. Mnnitnrnwanie nrnaramn 

1) arnmansenie w nncnmentacii menccsnei 
nanccn nntccsacccn mnnitnrnwania iecsenia 
i casnnrasnwe icn nrsenstawianie na sananie 
cnntrniernw wxrnnnwean aennnssn cnrn-
wiaf 

2) nxnneinianie nanccn sawartccn w eiectrn-
nicsncm scstemie mnnitnrnwania nrna-
ramnw incnwccni w tcm nrsecascwanie 
nanccn nntccsacccn wscasnicnw scn-
tecsnnsci teranii sawartccn w ncti e 
nnstenncm sa nnmnca aniicacii internetnwei 
nnnstenninnei nrses wM wsai s csestntiiw-
nscia sannna s nnisem nrnaramn nras na 
sacnncsenie iacseniaf 

nrsecascwanie infnrmacii snrawnsnawcsn-
frnsiicseninwccn nn wre finfnrmacie nrseca-
snie sie nn wre w fnrmie naniernwei inn w 
fnrmie eiectrnnicsneif sannnie s wcmaaa-
niami nnnniicnwancmi nrses wsai 
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2) nrnaresia cnnrnnc ncresinna na nnnstawie trsecn cnieinccn wsrnstnw stese-
nia enni nsnacsnnean w cn naimniei tcannninwccn nnxtenacni s nwnma 
wsrnstami n cn naimniei eew wnnec wartnsci wciscinwei fnanirf i stesenie 
nan ee easmi 
inn  
nrnaresia smian tncian cnxtnci narsanc wnwnetrsnei tcanci mieccief w nana-
niacn enrasnwccnf 

3) nrnaresia cnnrnnc nnncsas teranii ieciem nnrmnnaincm nnwei aeneracii 
fmnsiiwe wcsesnieisse sastnsnwanie nncetacsein inn canasctacsein nrsen 
inn nn iecn nnrmnnaincm nnwei eeneraciii n iie stwiernsnnn niescntecsnnsc 
xneminteraniiff 

4) nnecnnsc natnaennei inn nrawnnnnnnnnie natnaennei mntacii faerminainei 
inn snmatccsneif w aenie weeaa inn weeaaf 

5) n cnnrccn s ciirensem creatcninc eefee mismie naiesc smnieisscc nawce iecn 
sannnie s nnnci nie wninn stnsnwac incni cienc ciirens wcnnsi ee mismie inn 
mninii 
 

4.2.6. nnnrccn ne nnnrnean na castracie raca erncsnin crncnwean s nrsersntami 
fanc sastnsnwanie cneminteranii nie iest wscasane ciinicsnie na etanie Mnnenf 
niranarcnem e nctanem aniraternnn ainn taiasnnarcnem w scniarsenin s ensa-
intaminem 
1) staninm nnnrnnsci na cestraciei ncresinne na nnnstawie nsnacsenia stesenia 

testnsternnn w snrnwicc wcnnssacean ee easni inn mniei ttii wcnnssacean 
nie emnisi inn mninifi n cnnrccn s nrnaresia cnnrnnc nceninna wa crcterinm 
w nct af 

2) nrnaresia cnnrnnc ncresinna na nnnstawie trsecn cnieinccn wsrnstnw stese-
nia enni nsnacsnnean w cn naimniei tcannninwccn nnxtenacni s nwnma 
wsrnstami n cn naimniei eew wnnec wartnsci wciscinwei fnanirf i stesenie 
nan ee easmi 
inn  
nrnaresia smian tncian cnxtnci narsanc wnwnetrsnei tcanci mieccief w nana-
niacn enrasnwccnf 

3)  niennecnnsc wscasan nn sastnsnwania cneminteranii w i iinii incsenia 
mnnnnff 

4) niestnsnwanie wcsesnieissean iecsenia nctanem aniraternnn fs wciatciem 
necientnwi ctnrsc cnntcnnnia iecsenie Mnnen rnsnncsete macscmainie e 
miesiace wxtecsi n iie w traccie iecsenia nacient nie nnxnai nrnaresii cnnrnnc 
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fnie iest cnniecsne wccnncwanie nanan nnresnwccni cncna se wcstennia 
wscasania ciinicsne nn icn wccnnaniaff w nrscnancn iecsenia niranarcnem e 
nctanem aeiraternnnf  

5) niestnsnwanie wcsesnieissean iecsenia nctanem aniraternnn w nrscnancn 
iecsenia taiasnnarcnem w scniarsenin s ansaintaminemf 

6) niestnsnwanie wcsesnieissean iecsenia niesterninnwcmi aetcannrnaenemif 
7) niestnsnwanie wcsesnieissean iecsenia inninitnrami nnnef 
8) nnecnnsc natnaennei inn nrawnnnnnnnnie natnaennei mntacii faerminainei 

inn snmatccsneif w aenie weeaa inn weeaa w nrscnancn iecsenia niranar-
cnem e nctanem aeiraternnnf 

9) nnecnnsc natnaennei inn nrawnnnnnnnnie natnaennei mntacii faerminainei 
inn snmatccsneif w aenacn wcn xnnnnei naMf aweeei eweneei nnnner 
enenei enweenf w nrscnancn iecsenia taiasnnarcnem w scniarsenin s ansa-
intaminemf 

10) n cnnrccn s ciirensem creatcninc eefee mismie naiesc smnieisscc nawce iecn 
sannnie s nnnci nie wninn stnsnwac incni cienc ciirens wcnnsi ee mismie inn 
mninii 

ennantn nn nrnaramn iecnwean cwaiificnwani sa rnwnies nacienci wcmaaaiacc 
cnntcnnacii incseniai ctnrsc ncii iecseni snnstanciami cscnncmi finansnwancmi w 
nrnaramie iecnwcm w ramacn innean snnsnnn finansnwania reraniii sa wciatciem 
trwaiacccn nanan ciinicsnccn fccn incnwi nnn wernnciemi se w cnwiii rnsnncsecia 
iecsenia xneiniaii crcteria cwaiificacii nn nrnaramn incnweani 

 

5. nxas iecsenia w nrnaramie 

xecsenie trwa nn csasn nnniecia nrses iecarsa nrnwansacean neccsii n wciecsenin 
swiancseninninrcc s nrneramni sannnie s crcteriami waiacseniai n ctnrccn mnwa w 
nct ni 

 

6. ercteria wciecsenia s nrnaramn 
1) nrnaresia cnnrnnc w traccie stnsnwania incni nefininwana wnnina nasten-

niacccn xrcterinwf  
7. nrnaresii cnnrnnc ncresinnei na nnnstawie trsecn cnieinccn wsrnstnw stesenia 

enni nsnacsnnean w cn naimniei tcannninwccn nnxtenacni s nwnma wsrnstami 
n cn naimniei eew wnnec nainisssei wartnsci nsiaanietei w traccie teranii fnanirf 
i stesenie nan ee nasmii cncna se iecars nrnwansacc nxnai se iecsenie nrscnnsi 
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nnncnmentnwana cnrscsc ciinicsna i niensasanninne iest fainn niemnsiiwef sast-
nsnwanie teranii cnieinei iinii 

inn 
8. nrnaresii cnnrnnc nstainnei na nnnstawie actnainei ciascficacii nnniaa fnia smian 

w tcancacn mieccicnf inn eaWw fnia smian w nciensie xnstncmff 
1) ntrscmniace sie nnanrssenie stann serawnnscif  

a) nn stnnnia efe wnnina xnww w nrscnancn iecsenia enaintaminemi narnin-
taminem fnmnnenff ensaintaminem rnmnnen ainn Mnnen nrsen nnna-
niem nncntacseinfi  

ainn 
b) nn stnnnia efe wnnina xnww w nrscnancn iecsenia anaintaminem imwa-

enfi narnintaminem imwaenfi ensaintaminem imwaeni Mnnen nn 
wcsesnieisscm iecsenin nncntacseiemfi nianarcnem ainn niranarcnem e 
nctanem aniraternnn imwaeni Mnnenf ainn taiasnnarcnem w scniarsenin 
s ensaintaminem tmnnenff 

2) wcstanienie nniawnw nanwrasiiwnsci na ctnrccniwiec se stnsnwanccn iecnw 
inn snnstancie enmncnicsef 

3) wcstanienie tncsccsnnsci wcmaaaiacei sacnncsenia iecsenia w nninii iecarsa 
nrnwansacean inn sannnie s actnainie nnnwiasniaca nnexf 

4) wcstanienie cnnrnn inn xtannwi ctnre w nninii iecarsa nrnwansacean nnie-
mnsiiwiaia nrnwansenie iacseniaf 

5) ciinicsnie istntne nnanrssenie iacnsci sccia w traccie stnsnwania iacnf 
nrac wxnninracc inn nienrsestrseaanie saiecen incarscicni w tcm xwiasscsa 
nntccsacccn ncresnwccn nanan cnntrninccn nceniaiacccn scntecsnnsc i 
nesniecsenstwn iecsenia se strnnc swiancseninninrcci 
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