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Rekomendacja nr 66/2023
z dnia 22 czerwca 2023 r.
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
w sprawie objecia refundacjg produktu leczniczego

Lynparza (olaparyb) w ramach programu lekowego B.9.FM.
»Leczenie chorych na raka piersi (ICD-10: C50)”

Prezes Agencji rekomenduje objecie refundacjg produktuleczniczego Lynparza (olaparyb)
w ramach programu lekowego B.9.FM. ,Leczenie chorych na raka piersi (ICD-10: C50)”,
w ramach istniejgcej grupy limitowej- ,,1149.0, Olaparyb” i wydawanie go bezptatnie,
pod warunkiem obnizenia poprzez do poziomu
refundowanego w leczeniu zaawansowanego raka piersi komparatora oraz wdrozenia RSS,
ktéry zabezpieczy catkowite wydatki ptatnika.

Uzasadnienie rekomendacji

Przedmiotem oceny jest olaparyb stosowany w leczeniu adjuwantowego wczesnego raka
piersi wysokiego ryzyka oraz w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego raka
piersi w ramach programu lekowego B.9.FM. , Leczenie chorych na raka piersi (ICD-10 C 50)”.
Whnioskowane wskazania zawierajg sie w zarejestrowanych wskazaniach dla produktu
leczniczego Lynparza,

Analiza skutecznosci i bezpieczennstwa ocenianej technologii zostata oparta o wyniki
3 randomizowanych badan klinicznych: OlympiA (poréwnujgcego olaparyb do placebo
w populacji chorych z HER2-ujemnym wczesnym rakiem piersi wysokiego ryzyka z obecnoscia
patogennych lub prawdopodobnie patogennych mutacji BRCA 1/2, ktdrzy ukonczyli leczenie
miejscowe i terapie (neo)adjuwantowg lub adjuwantowg), OlympiAD (poréwnujgcego
olaparyb z chemioterapig jednolekowg w populacji pacjentéw z przerzutowym rakiem piersi
HER2-ujemnym z obecno$cig mutacji BRCA 1/2) oraz EMBRACA, w ktérym talazoparyb
poréwnano z jednolekowg chemioterapiag w populacji chorych zzaawansowanym/
przerzutowym rakiem piersi z mutacja BRCA 1/2 celem przeprowadzenia pordéwnania
posredniego, poréwnujacego olaparyb (OLA) ztalazoparybem (TAL) w leczeniu
zaawansowanej postaci choroby.

Wyniki analizy klinicznej wskazujg na wyzsze wzgledem PLC efekty zdrowotne w postaci:
odsetka pacjentow zyjgcych po 4 latach od randomizacji wynidst 89,8% w grupie badanej oraz
86,4% w grupie kontrolnej (wykazano IS nizsze ryzyko zgonu w grupie badanej w poréwnaniu
do grupy kontrolnej — ryzyko zgonu po zastosowaniu OLA stanowito 68% wyjsciowego ryzyka
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zgonu); odsetka chorych bez choroby inwazyjnej w 4-letnim okresie, ktére wyniosty 83% i 75%
odpowiednio w ramieniu OLA i PLC (oszacowane 4-letnie ryzyko wzgledne wskazuje na IS 37%
mniejsze ryzyko choroby inwazyjnej lub zgonu wynikajgce ze stosowania OLA wzgledem PLC);
odsetka badanych bez choroby odlegtej, ktéry wyniost 86,5% i 79,1%, odpowiednio w grupie
badanej i kontrolnej w 4-letnim okresie obserwacji. W zakresie oceny DDFS wykazano
IS zmniejszenie ryzyka wystgpienia choroby odlegtej zwigzane ze stosowaniem OLA
w poréwnaniu do PLC, zaréwno w 3-letnim jak i 4-letnim okresie obserwacji. Nie odnotowano
réznic istotnych klinicznie pomiedzy poréwnywanymi ramionami.

W zakresie analizy bezpieczenstwa wykazano, ze stosowanie OLA w poréwnaniu do PLC
wigzato sie zistotnie statystycznie wiekszym ryzykiem wystgpienia zdarzen niepozgdanych
ogdétem, co najmniej 3. stopnia, 4. stopnia, prowadzacych do statego przerwania leczenia,
prowadzacych do redukcji dawki. Odnotowano takze, ze wéréd pacjentéw stosujgcych OLA
wzgledem PLC wystgpito istotne statystycznie mniejsze ryzyko wystgpienia: zdarzen
niepozagdanych  specjalnego  zainteresowania, nowego ztosliwego  nowotworu.
Najczesciej obserwowanymi zdarzeniami prowadzgcymi do przerwania terapii olaparybem
byty nudnosci (2,2%), niedokrwistosc (1,8%), zmeczenie (1,6%) i zmniejszenie liczby neutrofili
(1,0%).

W populacji z zaawansowanym lub przerzutowym rakiem piersi HER2-ujemnym,
z germinalnymi patogennymi lub prawdopodobnie patogennymi mutacjami BRCA wyniki
przeprowadzonego poréwnania posredniego wskazujg na brak IS réznic pomiedzy OLA a TAL
w zakresie analizowanych punktéw koncowych: przezycie bez progresji lub zgonu (PFS),
przezycie catkowite (OS), obiektywna odpowiedz na leczenie (ORR), czas do pogorszenia
jakosci zycia, a zastosowanie OLA wigze sie w poréwnaniu z TAL z istotnym statystycznie
wyzszym ryzykiem wystgpienia nudnosci, wymiotdw oraz nizszym ryzykiem wystgpienia:
zdarzen niepozadanych 23 stopnia, anemii dowolnego stopnia, zdarzehn prowadzacych
do redukcji dawki. Nie wykazano réznic istotnych statystycznie pod wzgledem ryzyka
wystgpienia poszczegdlnych zdarzen niepozgdanych co najmniej 3 stopnia.

Nalezy jednak zaznaczy¢, iz przedstawiona analiza kliniczna charakteryzuje sie szeregiem
ograniczen, do ktdrych przede wszystkim nalezy niedojrzato$é wynikdw przezycia catkowitego,
czasu przezycia wolnego od choroby inwazyjnej, niedostateczna reprezentacja pacjentéw
z HR-dodatnim, HER2-ujemnym rakiem piersi (17,7%) w stosunku do pacjentéw z rakiem
potrdjnie ujemnym, TNBC (82,3%). Do ograniczenn analizy nalezy takze przechodzenie
pacjentéw z grupy placebo do grupy interwenc;ji (cross-over), ktére w badaniu OlympiAD byto
zabronione. Cze$¢ pacjentédw korzystata z inhibitorow PARP, w ramach kolejnej linii leczenia,
poza badaniem. Istotnym dla oceny zastrzezeniem jest wybér obserwacji jako komparatora
w leczeniu wczesnego raka piersi, ktéry uznano za niezasadny. Prawdopodobnie
nie wyczerpuje to mozliwych opcji terapeutycznych w tym wskazaniu.
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Odnaleziono facznie 6 rekomendacji refundacyjnych odnoszacych sie do ocenianej
technologii, w tym 4 pozytywne dotyczace leczenia wczesnego raka piersi
oraz 2 rekomendacje pozytywne dotyczgce leczenia zaawansowanego lub przerzutowego raka
piersi. Jako argumenty wskazywano skuteczno$¢ w zakresie przedtuzenia przezycia
catkowitego i przezycia wolnego od choroby inwazyjnej, w rekomendacji CADTH postawiono
warunek obnizenia ceny. W odniesieniu do zaawansowanego lub przerzutowego raka piersi
wskazywano na niewielkg lub brak korzysci w stosunku do komparatoréw, takich jak
kapecytabina, winorelbina, eribulina.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy zasadnosci finansowania ze s$rodkdw publicznych produktu
leczniczego:

e Lynparza, olaparibum, tabletki powlekane, 150 mg, 56 tabl., GTIN: 05000456031318,
cena zbytu netto:

e Lynparza, olaparibum, tabletki powlekane, 100 mg, 56 tabl., GTIN: 05000456031325,
cena zbytu netto:

Proponowana kategoria dostepnosci refundacyjnej: lek, dostepny w ramach programu lekowego
B.9.FM. ,Leczenie chorych na raka piersi (ICD-10: C50)”, z poziomem odptfatnosci dla pacjenta:
bezptatnie w ramach istniejacej grupy limitowej- ,1149.0, Olaparyb”.

Problem zdrowotny

Nowotwor ztosliwy piersi (ICD-10: C50)

Rak piersi to nowotwdr ztosliwy wywodzacy sie z nabtonka przewodow lub zrazikdw gruczotu
sutkowego, rozwijajacy sie miejscowo w piersi, jak i dajgcy przerzuty do weztow chtonnych oraz
narzagdoéw wewnetrznych.

Do najwazniejzych czynnikdw ryzyka zachorowania na raka piersi nalezg: pte¢, wiek, mutacja genow
BRCA1 i BRCA2, rodzinne wystepowanie raka piersi, wczesna pierwsza miesigczka, pézna menopauza,
stosowanie hormonalnej terapii zastepczej lub doustnych srodkédw antykoncepcyjnych, nadwaga,
otytos¢, tagodne choroby rozrostowe piersi oraz ekspozycja na dziatanie promieniowania jonizujgcego.

w
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Nowotwér ztosliwy piersi jest najczesciej wystepujgcym nowotworem w populacji kobiet w Polsce,
nieleczony prowadzi do zgonu. Zgodnie z danymi KRN, w 2019 roku, rak piersi stanowit 22,9%
zachorowan na nowotwory zto$liwe u kobiet. W tym samym roku, rak piersi przyczynit sie réwniez
do 6 951 zgondw wsrdd kobiet. Wg danych KRN w Polsce rak piersi najczesciej wystepuje u oséb
w wieku 65-69 lat.

W wiekszosci przypadkéw nawrdt choroby wystepuje w ciggu 5 lat od zakoriczenia leczenia. Rokowanie
zalezy przede wszystkim od wczesnego wykrycia nowotworu, jego typu i stopnia zaawansowania.
85% nawrotéw wystepuje w ciggu pierwszych 5 lat po leczeniu. W zaleznosci od stopnia
zaawansowania nowotworu odsetki piecioletnich przezyé osiggajg 95% dla stopnia |, 50% dla stopnia
I, 25% dla Ill stopnia i malejg do <5% dla IV stopnia zaawansowania, usredniony odsetek piecioletnich
przezy¢ dla Polski wynosi 74%.

W zaleznosci od typu zaawansowanego raka piersi, mediana czasu przezycia od momentu rozsiewu
wynosi od 1 do 4 lat.

W przypadku raka:

e hormonozaleznego (HER2-ujemny/ER/PgR-dodatni)- u pacjentéw zwykle przez kilka lat udaje
sie utrzymac dobrg kontrole choroby nowotworowej przy uzyciu hormonoterapii,

e HER2-dodatniego (bez wzgledu na ekspresje ER/PgR)- od czasu wprowadzeniu nowoczesnych
metod terapii anty-HER2 rokowanie znacznie sie poprawito, a mediana czasu przezycia siega
4 |at,

e potrdjnie receptorowo ujemnego (HER2-ujemny/ER-ujemny/gR-ujemny)- rokowanie
pacjentéw jest najgorsze, a mediana czasu przezycia wynosi okoto 1 roku.

Obecnos¢ mutacji BRCA ma wplyw na przezycie pacjentéw z rakiem piersi. W badaniu
przeprowadzonym w Polsce, wskaznik 10-letniego przezycia catkowitego wynidst 65,9% dla nosicieli
mutacji BRCA1 i 81,1% dla oséb niebedgcych nosicielami wymienionej mutacji.

Alternatywna technologia medyczna

Woczesny rak piersi HER2-ujemny, z germinalnymi patogennymi lub prawdopodobnie patogennymi
mutacjami BRCA

Whioskodawca jako technologie alternatywng dla olaparybu, w wymienionym wyzej wskazaniu,
wskazat obserwacje.

Wybor zostat uznany za niezasadny.

Wedtug wytycznych ESMO 2020, a takze wg ekspertow klinicznych, u pacjentéw z wyzej wymienionym
wskazaniem mozna rozwazy¢ zastosowanie kapecytabiny, ktéra jest obecnie refundowana w leczeniu
raka piersi. Natomiast w podgrupie chorych z wczesnym hormonozaleznym rakiem piersi wytyczne
ESMO 2020, jak i eksperci kliniczni wskazujg jako standard leczenia hormonoterapie.

Zaawansowany lub przerzutowy rak piersi HER2-ujemny, z germinalnymi patogennymi
lub prawdopodobnie patogennymi mutacjami BRCA

Whnioskodawca jako technologie alternatywng dla olaparybu, w wymienionym wyzej wskazaniu,
wskazat talazoparyb.

Wybor zostat uznany za czesciowo zasadny.

Oprdcz talazoparybu, ktérego wybér jako komparatora uznaje sie za poprawny, nalezy takze wskazag,
refundowany i wymieniany przez wytyczne kliniczne w grupie z zaawansowanym tréjujemnym rakiem
piersi, sacytuzumab gowitekan.
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Opis wnioskowanego $wiadczenia

Olaparyb jest inhibitorem polimeraz poli-ADP-rybozy (ang. poly-ADP-ribose polymerase, PARP),
hamujgcym wzrost niektérych nowotworowych linii komdérkowych w warunkach in vitro oraz wzrost
guzéw in vivo.

Zgodnie z Charakterystykg Produktu Leczniczego (ChPL), lek Lynparza wskazany jest do stosowania
w monoterapii lub w skojarzeniu z terapig hormonalng w leczeniu adjuwantowym dorostych pacjentéow
z dziedzicznymi mutacjami BRCA1/2, u ktérych wystepuje HER2-ujemny wczesny rak piersi wysokiego
ryzyka, leczony wczesniej chemioterapig neoadjuwantowg lub adjuwantowa, a takze w monoterapii
dorostych pacjentéw z dziedzicznymi mutacjami BRCA1/2, u ktorych wystepuje HER2-ujemny
miejscowo zaawansowany lub rozsiany rak piersi.

Pacjenci powinni wczesniej otrzymaé terapie antracykling i taksanem w ramach leczenia
(neo)adjuwantowego lub z powodu choroby rozsianej, chyba ze pacjenci nie kwalifikowali sie do takich
terapii. U pacjentéw z rakiem piersi z obecnoscig receptoréw hormonalnych (HR-dodatni) powinna
rowniez wystgpi¢ progresja podczas lub powinni byé poddani wczesniejszej terapii hormonalnej,
chyba, ze nie mozna u tych pacjentdw zastosowac terapii hormonalnej.

Whnioskowane wskazania zawierajg sie w zarejestrowanych wskazaniach dla produktu Lynparza.

Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczenstwa

Ocena ta polega na zebraniu danych o konsekwencjach zdrowotnych (skutecznosc i bezpieczeristwo)
wynikajgcych z zastosowania nowej terapii w danym problemie zdrowotnym oraz innych terapii, ktore
w danym momencie sq finansowane ze srodkow publicznych istanowiq alternatywne leczenie
dostepne w danym problemie zdrowotnym. Nastepnie ocena ta wymaga okreslenia wiarygodnosci
zebranych danych oraz porownania wynikow dotyczqcych skutecznosci i bezpieczeristwa nowej terapii
wzgledem terapii juz dostepnych w leczeniu danego problemu zdrowotnego.

Na podstawie powyzszego ocena skutecznosci i bezpieczeristwa pozwala na uzyskanie odpowiedzi
na pytanie o wielkos¢ efektu zdrowotnego (zaréwno w zakresie skutecznosci, jak i bezpieczenstwa),
ktorego nalezy oczekiwa¢ wzgledem nowej terapii w porédwnaniu do innych rozwazanych opcji
terapeutycznych.

W analizie klinicznej uwzgledniono nastepujace badania kliniczne:

e OlympiA- randomizowane, wieloosrodkowe, podwdjnie zaslepione badanie Il fazy
porownujgce olaparyb z placebo w populacji chorych z HER2 ujemnym wczesnym rakiem
piersi wysokiego ryzyka z obecnoscig patogennych lub prawdopodobnie patogennych mutacji
BRCA 1/2, ktdrzy ukonczyli leczenie miejscowe i terapie (neo)adjuwantowg lub adjuwantows.
Typ hipotezy: superiority. Interwencja: olaparyb (OLA)- tabletki 300 mg, 2 razy dziennie,
placebo (PLC)- tabletki, 2 razy dziennie Okres leczenia: 52 tygodnie. Liczba pacjentow OLA:
n=921, PLC: n=915.

e OlympiAD- randomizowane, wieloosrodkowe, podwdjnie zaslepione badanie Il fazy
porownujgce olaparyb z chemioterapia jednolekowg w populacji pacjentéw z przerzutowym
rakiem piersi HER2-ujemnym z obecnoscig mutacji BRCA 1/2. Typ hipotezy: superiority.
Interwencja: olaparyb (OLA)- tabletki 300 mg 2 razy dziennie, chemioterapia (CHT)
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jednosktadnikowa- jeden z nastepujgcych schematéw: kapecytabina podawana doustnie
w dawce 2500 mg/m? powierzchni ciata dziennie (podzielona na dwie dawki) przez 14 dni,
powtarzana co 21 dni lub mesylan erybuliny podawany dozylnie w dawce 1,4 mg/m?w 1.i 8.
dniu, powtarzany co 21 dni lub winorelbina podawana dozylnie w dawce 30 /m2 w 1. i 8.
dobie, powtarzana co 21 dni. Okres leczenia: do progresji lub wystgpienia nieakceptowalnej
toksycznosci, przechodzenie do grupy olaparybu (cross-over) byto zabronione.
Liczba pacjentéw OLA: n=205 CHT: n=97.

e EMBRACA- randomizowane, wieloosrodkowe, podwdjnie zaslepione badanie Il fazy
poréwnujgce talazoparyb z jednolekowg chemioterapig w populacji chorych
z zaawansowanym/przerzutowym rakiem piersi z mutacjg BRCA 1/2. Typ hipotezy:
superiority. Interwencja: talazoparyb (TAL)- tabletki 1 mg 1 raz dziennie, chemioterapia (CHT)
jednosktadnikowa- jeden z nastepujgcych schematéw: kapecytabina, eribulina, gemcytabina
lub winorelbina podawane w 21 ciggtych cyklach. Czas leczenia: do progresji lub wystgpienia
nieakceptowalnej toksycznosci, rezygnacji z leczenia lub decyzji lekarza o zakonczeniu
badania, przechodzenie do grupy talazoparybu (cross-over) byto zabronione.
Liczba pacjentéw TAL: n=287 CHT: n=144.

Whioskodawca dokonat oceny jakosci wtgczonych do przeglagdu badan klinicznych za pomocg narzedzia
Cochrane Risk of Bias w wersji 2 (ROB2). Badanie OlympiA wigzato sie z niskim ryzykiem btedu
systematycznego. W badaniach OlympiAD i EMBRACA ryzyko w wiekszosci domen oceniono jako
niskie. Jedynie ryzyko zwigzane z zaslepieniem badaczy i uczestnikdw oceniono jako wysokie
(ze wzgledu na brak zaslepienia w badaniu), a ryzyko zwigzane z zaslepieniem oceny efektow leczenia
oceniono jako niejasne (w badaniach OlympiAD i EMBRACA tylko ocena pierwszorzedowego punktu
koncowego oceniana byta przez niezalezng komisje).

W opinii Agencji przeprowadzona przez wnioskodawce ocena wiarygodnosci badan zostata
przeprowadzona w sposéb prawidtowy. Ocena Agencji i Wnioskodawcy rézni sie w domenie zwigzanej
z zaslepieniem wynikéw — Whnioskodawca ocenit ryzyko odrebnie dla pierwszorzedowego punktu
koncowego jako niskie oraz wysokie dla drugorzedowych punktéw koricowych, Agencja ocenita oba
ryzyka tacznie w badaniu OlympiAD i EMBRACA i okreslita je jako niejasne.

Charakterystyka punktow koricowych ocenianych w badaniach
Pierwszorzedowe punkty koricowe

e Czas przezycia wolny od choroby inwazyjnej (ang. Invasive Disease-free Survival, IDFS)- czas
od randomizacji do pierwszego wystgpienia jednego z nastepujacych zdarzen: inwazyjny guz
piersi po tej samej stronie, lokoregionalna choroba inwazyjna, wznowa odlegta, inwazyjny rak
w drugiej piersi, drugi pierwotny inwazyjny rak piersi lub zgon.

Drugorzedowe punkty koricowe

e Czas przezycia wolny od choroby odlegtej (ang. Distant Disease-free Survival, DDFS)- okres
do udokumentowanego pierwszego odlegtego nawrotu lub zgonu z jakiejkolwiek przyczyny,

e Przezycie catkowite (ang. Overall Survival, OS)- czas od daty randomizacji do zgonu z dowolnej
przyczyny,

e Punkty koricowe zwigzane z jakoscig zycia oceniane za pomocg kwestionariusza EORTC QLQ-
C30 (ang. 30-item European Organization for Research and Treatment of Cancer Quality of Life
Questionnaire) oraz FACIT-zmeczenie (ang. Functional Assessment of Chronic Illlness Therapy-
Fatigue).
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Skutecznos¢

olaparyb S placebo- populacja z wczesnym rakiem piersi HER2-ujemnym,
z germinalnymi patogennymi lub prawdopodobnie patogennymi mutaciami BRCA

Czas przezycia wolny od choroby inwazyjnej (IDFS)

Do czasu zakoniczenia zbierania danych nie uzyskano mediany czasu IDFS. Liczba zdarzen w ciggu
48 miesiecy obserwacji wyniosta 134 w grupie OLA i 207 w grupie PLC.. Odsetek chorych bez choroby
inwazyjnej w 4-letnim okresie wynidst 83% i 75% odpowiednio w ramieniu OLA i PLC. Oszacowane 4-
letnie ryzyko wzgledne wskazuje na % mniejsze ryzyko choroby inwazyjnej lub zgonu wynikajgce
ze stosowania OLA wzgledem PLC (HR=0,63 [95%Cl: 0,50; 0,78], p<0,05)

Czas przezycia wolny od choroby odlegtej (DDFS)

Do czasu zakonczenia zbierania danych nie uzyskano mediany czasu DDFS. Odsetek badanych
bez choroby odlegtej wyniost 86,5% i 79,1% odpowiednio w grupie badanej i kontrolnej w 48-
miesiecznym okresie obserwacji. wykazano IS réznice w 4-letnim okresie obserwacji. Oszacowane
ryzyko wzgledne dla 4-letniego okresu wyniosto HR=0,61 [95%Cl: 0,48; 0,77], p<0,001.

Przezycie catkowite (OS)

Do czasu zakonczenia zbierania danych nie uzyskano mediany czasu OS. Odsetek pacjentow zyjacych
po 4 latach od randomizacji wynidst 89,8% w grupie badanej oraz 86,4% w grupie kontrolnej. Wykazano
istotne statystycznie nizsze ryzyko zgonu w grupie badanej w poréwnaniu do grupy kontrolnej — ryzyko
zgonu po zastosowaniu OLA stanowito 68% wyjsciowego ryzyka zgonu (HR=0,68 [98,5%Cl: 0,47; 0,97],
p=0,009).

Ocena jakosci Zycia (QolL)
Ocena jakosci zycia przeprowadzona za pomocg kwestionariusza EORTC QLQ-C30 wykazata, ze ogdlna

jakos¢ zycia nie pogorszyta sie w ciggu 12 miesiecy leczenia z zastosowaniem zaréwno OLA jak i PLC.
Nie odnotowano réznic istotnych klinicznie i statystycznie pomiedzy poréwnywanymi ramionami.

Olaparyb vs talazoparyb (poréwnanie posrednie)- populacja z zaawansowanym lub przerzutowym
rakiem piersi HER2-ujemnym, z germinalnymi patogennymi lub prawdopodobnie patogennymi
mutacjami BRCA

Przeprowadzone posrednie wykazato brak istotnych statystycznie réznic pomiedzy OLA a TAL
w zakresie analizowanych punktéw koncowych:

e przezycie bez progresji lub zgonu (PFS): HR=1,07 [0,71; 1,63],

e przezycie catkowite (OS): HR=1,06 [0,72; 1,57],

e obiektywna odpowiedz na leczenie (ORR): RR=1,13 [0,65; 1,96],
e czas do pogorszenia jakosci zycia: HR=1,14 [0,58; 2,25].

Bezpieczerstwo

Olaparyb vs placebo- populacja z wczesnym rakiem piersi HER2-ujemnym, z germinalnymi
patogennymi lub prawdopodobnie patogennymi mutacjami BRCA

Przeprowadzona analiza bezpieczenstwa wykazata, ze stosowanie OLA w poréwnaniu do PLC wigzato
sie z istotnie statystycznie wiekszym ryzykiem wystgpienia zdarzen niepozadanych:

e ogoétem: RR=1,09 [95%Cl: 1,06; 1,13],

e co najmniej 3. stopnia: RR=2,17 [95%Cl: 1,75; 2,69],

e 4, stopnia: RR=4,22 [95%Cl: 1,50; 11,92],

e prowadzgcych do statego przerwania leczenia: RR=2,32 [95%Cl: 1,64; 3,28],
e prowadzacych do redukcji dawki: RR=4,81 [95%Cl: 3,57; 6,50].
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Odnotowano istotne statystycznie mniejsze ryzyko wystgpienia:
e zdarzen niepozadanych specjalnego zainteresowania: RR=0,60 [95%Cl: 0,39; 0,93],
e nowego ztosliwego nowotworu: RR=0,58 [95%Cl: 0,34; 0,98].

Olaparyb vs talazoparyb (poréwnanie posrednie)- populacja z zaawansowanym lub przerzutowym
rakiem piersi HER2-ujemnym, z germinalnymi patogennymi lub prawdopodobnie patogennymi
mutacjami BRCA

Wyniki przeprowadzonego pordwnania posredniego wskazujg, iz zastosowanie olaparybu wigze sie
w poréwnaniu z talazoparybem z istotnym statystycznie wyzszym ryzykiem wystgpienia:

e nudnosci: RR=1,59 [95%Cl; 1,09; 2,31],
e wymiotow: RR=1,94 [95%Cl: 1,02; 3,69],

nizszym ryzykiem wystgpienia:

e zdarzen niepozadanych 23 stopnia: RR=0,71 [95%Cl: 0,52; 0,97],
e anemii: RR=0,52 [95%Cl: 0,30; 0,90],
e zdarzen prowadzacych do redukcji dawki: RR=0,56 [95%Cl: 0,35; 0,89].

Nie wykazano rdznic istotnych statystycznie pod wzgledem ryzyka wystgpienia poszczegdlnych zdarzen
niepozgdanych co najmniej 3 stopnia.

Dodatkowe informacje o bezpieczenstwie

ChPL Lynparza

Najczesciej obserwowanymi (210%) dziataniami niepozadanymi byly: nudnosci, uczucie
zmeczenia/astenia, niedokrwistosé, wymioty, biegunka, zmniejszone taknienie, bodl gtowy,
neutropenia, zaburzenia smaku, kaszel, leukopenia, zawroty gtowy, dusznos¢ i niestrawnos¢. Dziatania
niepozgdane stopnia >- 3. wystepujgce u > 2% pacjentow obejmowaty niedokrwistos¢ (15%),
neutropenie (5%), uczucie zmeczenia/astenie (4%), leukopenie (3%) i matoptytkowosé (2%).
Dziataniami niepozgdanymi, ktére najczesciej prowadzity do przerwania podawania leku i (lub)
zmniejszenia dawki byly: niedokrwisto$¢ (16%), nudnosci (7%), uczucie zmeczenia/astenia (6%),
neutropenia (6%) i wymioty (6%). Dziataniami niepozadanymi, ktére najczesciej prowadzity
do zakonczenia leczenia byty: niedokrwistos¢ (1,7%), nudnosci (0,9%), uczucie zmeczenia/astenia
(0,8%), matoptytkowos¢ (0,7%), neutropenia (0,6%) i wymioty (0,5%).

Ograniczenia analizy

Przedstawiong przez Wnioskodawce analize kliniczng charakteryzuje szereg waznych, nastepujacych
ograniczen:

e badania OlympiAD oraz EMBRACA byly badaniami otwartymijest, wiec wyniki dotyczgce
subiektywnie ocenianych punktéw koncowych, takich jak jakosé zycia, zdarzenia niepozadane
uznane
za niezwigzane z leczeniem nalezy traktowac z ostroznoscig,

e dostepne wyniki z badaniu OlympiA w zakresie IDFS, DDFS i OS s3 niedojrzate, wobec czego
dtugoterminowy wptyw olaparybu na analizowane punkty kornicowe w leczeniu adjuwantowym
wczesnego raka piersi pozostaje niepewny,

e pacjenci z HR-dodatnim, HER2-ujemnym rakiem piersi nie byli dostatecznie reprezentowani
w badaniu OlympiA (17,7% pacjentéw z rakiem HR-dodatnim, HER2-ujemnym rakiem piersi
w poréwnaniu do 82,3% pacjentéw z rakiem potrdjnie ujemnym, TNBC, ang. triple-negative breast
cancer),

e pacjentom z rakiem piersi HR+/HER2- wigczonym do badania OlympiA pozwolono na réwnoczesne
stosowanie terapii hormonalnej, wobec czego przewazajgca cze$¢ chorych z rakiem
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hormonozaleznym otrzymywata jednoczesnie hormonoterapie, zaréwno w ramieniu olaparybu jak
i placebo (odpowiednio 86,9% i 92,4%). Zatem nalezy zaznaczy¢, ze witasciwie w tej subpopulacji
badanymi interwencjami byty: olaparyb + hormonoterapia oraz placebo + terapia hormonalna,

e w badaniu OlympiA populacje badang stanowili chorzy po uprzedniej terapii neoadjuwantowej lub
adjuwantowej ztozonej z antracyklin i/lub taksanéw (jesli nie byto przeciwwskazan do takiego
leczenia), natomiast populacja wskazana we wnioskowanym programie lekowym jest szersza
i obejmuje pacjentéw ogdlnie po przebytej chemioterapii — bez precyzowania jej rodzaju,

e w badaniu OlympiAD przechodzenie z grupy placebo do badanej interwencji (cross-over) nie byto
dozwolone, niemniej jednak czes¢ pacjentéw mogta skorzystac z inhibitoréw PARP poza badaniem.
Z danych zawartych w raporcie EMA EPAR 2019 wynika, ze odsetek badanych, ktérzy w ramach
kolejnej linii leczenia zastosowali wynidst 0,5% w grupie badanej oraz 8,0% w ramieniu kontrolnym.
Z kolei terapie kolejnej linii opartg na platynie otrzymato odpowiednio 29% i 42% pacjentéw.

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka

Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

Ocena ekonomiczna polega na oszacowaniu i zestawieniu kosztéw i efektow zdrowotnych, jakie mogq
wiqgzac sie z zastosowaniem u pojedynczego pacjenta nowej terapii zamiast terapii juz refundowanych.

Koszty terapii szacowane sq w walucie naszego kraju, a efekty zdrowotne wyrazone sq najczesciej
w zyskanych latach zycia (LYG, life years gained) lub w latach Zycia przezytych w petnym zdrowiu (QALY,
quality adjusted life years) wskutek zastosowania terapii.

Zestawienie wartosci dotyczgcych kosztow i efektow zwigzanych z zastosowaniem nowej terapii
i porownanie ich do kosztow i efektow terapii juz refundowanych pozwala na uzyskanie odpowiedzi
na pytanie, czy efekt zdrowotny uzyskany u pojedynczego pacjenta dzieki nowej terapii wigze sie
z wyzszym kosztem w poréwnaniu do terapii juz refundowanych.

Uzyskane wyniki wskaZnika kosztow-efektow zdrowotnych poréwnuje sie z tzw. progiem optacalnosci,
czyli wynikiem, ktdry sygnalizuje, ze przy zasobnosci naszego kraju (wyrazonej w PKB) maksymalny
koszt nowej terapii, ktéra ma wigzac sie z uzyskaniem jednostkowego efektu zdrowotnego (1 LYG lub 1
QALY) w poréwnaniu do terapii juz dostepnych, nie powinien przekraczac trzykrotnosci PKB per capita.

Oszacowany prog optacalnosci wynosi 175 926 PLN/QALY (3 x 58 642 PLN).

WskaZnik kosztow-efektow zdrowotnych nie szacuje i nie wyznacza wartosci Zycia, pozwala jedynie
oceni¢ i m. in. na tej podstawie dokona¢ wyboru terapii zwigzanej z potencjalnie najlepszym
wykorzystaniem aktualnie dostepnych zasobow.

Subpopulacja z wczesnym rakiem piersi

Przeprowadzono analize kosztow-uzytecznosci (CUA).
Analize przeprowadzono w 57-letnim (dozywotnim) horyzoncie czasowym.
Przyjeto roczne stopy dyskontowe wynoszgce 5% dla kosztéw i 3,5% dla wynikéw zdrowotnych.

Analize podstawowg przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ).
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Subpopulacja z zaawansowanym lub przerzutowym rakiem piersi

Przeprowadzono analize minimalizacji (CMA).

Analize przeprowadzono w 3-letnim horyzoncie czasowym.

Przyjeto roczne stopy dyskontowe wynoszgce 5% dla kosztow i 3,5% dla wynikéw zdrowotnych.
Analize podstawowg przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ).

Wyniki analizy podstawowej dla subpopulacji zwczesnym rakiem piersi

Wyniki analizy podstawowej dla subpopulacji zzaawansowanym lub przerzutowym rakiem piersi

Wvyniki analizy progowej dla subpopulacji z wczesnym rakiem piersi

Wyniki analizy progowej dla subpopulacji zzaawansowanym lub przerzutowym rakiem piersi

Podsumowujac, oszacowane ceny zbytu netto leku Lynparza

Wyniki analizy wrazliwosci dla subpopulacji z wczesnym rakiem piersi

Wyniki analizy wrazliwosci dla subpopulacji zzaawansowanym lub przerzutowym rakiem piersi

Ograniczenia analizy

Whioskodawca, do podstawowych ograniczen analizy ekonomicznej, zaliczyt m.in. brak dostepnosci
dtugoterminowych badan klinicznych, ktére jednoznacznie potwierdzityby dotychczasowe wyniki
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dostepnych badan klinicznych, oparcie danych wejsciowych modelu na zatozeniach, pochodzacych
z badan lub publikacji, brak wczesniejszych modeli ekonomicznych dla wczesnego HER2-ujemnego,
BRCA-dodatniego raka piersi, na podstawie ktérych mozliwe bytoby oparcie analiz dla wnioskowane;j
technologii, brak informacji na temat kosztéw zwigzanych z opiekg medyczng pacjentéw
z analizowanej populacji w Polsce.

Szczegbtowe ograniczenia znajdujg sie w AWA.

Obliczenia wtasne Agencji

Wskazanie czy zachodzg okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja
2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego
oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 2555 z péii. zm.)

Jezeli analiza kliniczna Wnioskodawcy nie zawiera randomizowanych badan klinicznych dowodzgcych
wyzZszosci leku nad technologiami medycznymi dotychczas refundowanymi w danym wskazaniu, to
urzedowa cena zbytu leku musi byc¢ skalkulowana w taki sposdb, aby koszt stosowania leku
wnioskowanego do objecia refundacjq nie byt wyiszy niz koszt technologii medycznej
o najkorzystniejszym wspofczynniku uzyskiwanych efektow zdrowotnych do kosztow ich uzyskania.

Subpopulacja z zaawansowanym lub przerzutowym rakiem piersi

W zwigzku z nie przedstawieniem przez Wnioskodawce randomizowanego badania klinicznego
dowodzgcego wyzszos¢ olaparybu nad talazoparybem w ww. subpopulacji w opinii analitykéw Agencji
zachodzg okolicznosci art. 13 ustawy o refundacji.

Subpopulacja z wczesnym rakiem piersi

Dla przyjetego zatozenia o braku refundowanego komparatora w subpopulacji z wczesnym rakiem
piersi w opinii analitykdéw Agencji nie zachodzg okolicznosci art. 13 ustawy o refundacji.

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym wptywu na budzet ptatnika publicznego
Ocena wptywu na system ochrony zdrowia sktada sie z dwdch istotnych czesci.

Po pierwsze, w analizie wptywu na budzet ptatnika, pozwala na oszacowanie potencjalnych wydatkéw
zwigzanych z finansowaniem nowej terapii ze srodkow publicznych.

Szacunki dotyczgce wydatkdw zwigzanych z nowgq terapiq (scenariusz ,,jutro”) sq porownywane z tym
ile aktualnie wydajemy na leczenie danego problemu zdrowotnego (scenariusz ,dzis”). Na tej
podstawie mozliwa jest ocena, czy nowa terapia bedzie wigzac sie z koniecznosciq przeznaczenia
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wyzZszych srodkow na leczenie danego problemu zdrowotnego, czy tez wigze sie z uzyskaniem
oszczednosci w budzecie ptatnika.

Ocena wptywu na budzet pozwala na stwierdzenie, czy pfatnik posiada odpowiednie zasoby
na finansowanie danej technologii.

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia w drugiej czesci odpowiada na pytanie jak decyzja
o finansowaniu nowej terapii moze wpfyng¢ na organizacje udzielania swiadczen (szczegdlnie
w kontekscie dostosowania do wymogdw realizacji nowej terapii) oraz na dostepnosc innych swiadczen
opieki zdrowotnej.

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego — Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ),
w 2 letnim horyzoncie czasowym.

W analizie poréwnano ze sobg dwa scenariusze, istniejacy i nowy.

W scenariuszu istniejgcym zatozono brak stosowania wnioskowanej technologii wéréd wszystkich
pacjentdw z analizowanej populacji. W ramach tego scenariusza uwzgledniono obserwacje
(tj. placebo/brak aktywnego leczenia) w subpopulacji pacjentdow z wczesnym rakiem piersi
oraz stosowanie talazoparybu w subpopulacji pacjentéw z zaawansowanym lub przerzutowym rakiem
piersi. W scenariuszu tym uwzglednione zostaty koszty diagnostyki, monitorowania oraz chemioterapii
paliatywne;j.

W scenariuszu nowym zatozono stosowanie olaparybu w miejsce obserwacji wsréd wszystkich
pacjentéw z subpopulacji wczesnego raka, spetniajgcych kryteria proponowanego programu
lekowego, w tym pacjentéw, u ktérych wykazano obecnos¢ mutacji BRCA.
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Wyniki analizy wrazliwosci

W ramach analizy wrazliwosci rozpatrywano 103 alternatywne scenariusze. Przedstawiono wyniki
wytgcznie dla wariantu prawdopodobnego. Ponadto wykonano analize wariantéw skrajnych
oszacowania wielkosci populacji docelowej.

Jednokierunkowa analiza wrazliwosci oraz analiza wariantéw skrajnych wykazata, ze:

najnizsze wydatki inkrementalne spowodowane byty

Najwiekszy wptyw na wyniki

analizy podstawowej).

Maksymalne wydatki z budzetu ptatnika publicznego obserwowane w analizie wrazliwosci nie byty
wyzsze od wynikdéw wariantu maksymalnego liczebnosci populacji docelowej.

Ograniczenia analizy

W opinii Wnioskodawcy do ograniczen analizy wptywu na budzet nalezy gtéwnie charakter
uwzglednionych Zrddet informacji, jak i zatozenia w odniesieniu do oceny liczebnosci analizowanej
populacji pacjentéw. Z powodu braku szczegétowych danych epidemiologicznych dotyczacych raka
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piersi w Polsce, ktére mogtyby by¢ wykorzystane w niniejszej analizie, konieczne byto uwzglednienie
danych z innych krajéw.

Obliczenia wtasne Agencji

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

Uwagi do zapiséw programu lekowego

Szczegdtowe uwagi do zapisdw programu lekowego znajdujg sie w AWA.

Omdwienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjnej

Przedmiotem analizy racjonalizacyjnej jest identyfikacja mechanizmu, ktérego wprowadzenie
spowoduje uwolnienie srodkow publicznych w wysokosci odpowiadajgcej co najmniej wzrostowi
kosztow wynikajgcemu z podjecia pozytywnej decyzji o refundacji wnioskowanej technologii medycznej
w ocenianych wskazaniach.

Analiza racjonalizacyjna jest przedktadana jezeli analiza wptfywu na budzet podmiotu zobowigzanego
do finansowania Swiadczen ze srodkow publicznych wykazuje wzrost kosztow refundacji.

W ramach analizy racjonalizacyjnej (AR) Wnioskodawca zaproponowat 2 rozwigzania, pozwalajgce
uwolnié srodki finansowe ptatnika publicznego z zamiarem ich przeznaczenia na pokrycie dodatkowych
wydatkéw z budzetu ptatnika publicznego, zwigzanych z finansowaniem ocenianej technologii lekowej,
polegajace na:

1) redukcji kosztu wybranych lekdw przy kolejnej decyzji refundacyjnej

Na podstawie wysokosci wydatkédw z budzetu ptatnika publicznego na leki stosowane w programach
lekowych w latach 2017 - 2021 oraz momentu wygasniecia obecnie trwajacego okresu
refundacyjnego, zidentyfikowano leki spetniajgce nastepujgce kryteria:

e wysokie wydatki z budzetu przeznaczone na ich refundacje w ostatnich latach,
e brak mozliwosci wprowadzenia pierwszego odpowiednika w latach 2022 — 2024,
e zakonczenie aktualnego okresu refundacji w latach 2022 — 2024.

Ustalono, ze ww. kryteria spetniajg leki zawierajgce
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2) objeciu refundacjg wybranych produktéw biopodobnych lub lekédw generycznych z redukcjg
ceny zapewniajgcg obnizenie wydatkéw z budzetu przeznaczonych na refundacje leku oryginalnego
na poziomie redukcji ceny pierwszego odpowiednika w grupie limitowej i minimalnej redukcji kosztu
lekéw szpitalnych obserwowanej w ostatnich latach po wprowadzeniu nowego produktu leczniczego
do grupy limitowe;.

Zgodnie z oszacowaniami Whnioskodawcy, realizacja proponowanych rozwigzan pozwoli uzyskac
oszczednosci dla ptatnika publicznego w wysokosci:
w horyzoncie czasowym analizy wptywu na budzet.

Omodwienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej
technologii

Wytyczne kliniczne
W ramach wyszukiwania wytycznych praktyki klinicznej odnaleziono zalecenia pieciu organizac;ji:

e Polskiego Towarzystwa Onkologii Klinicznej (PTOK 2020),

e European Society for Medical Oncology (ESMO 2019, ESMO 2021),

e National Institute for Health and Care Excellence (NICE 2023),

e National Comprehensive Cancer Network (NCCN 2023),

e American Society of Clinical Oncology (szereg publikacji z lat 2020 — 2023).

Nalezy zaznaczyé, ze rekomendacje ESMO 2019 i NICE 2023 dotyczace postepowania
w chorobie we wczesnym stadium nie odnoszg sie do leczenia adjuwantowego, a obejmujg tylko
zalecenia dla terapii (neo)adjuwantowej i chirurgiczne;.

W przypadku wczesnego raka piersi po uprzednim leczeniu inwazyjnym i terapii (neo)adjuwantowej,
a z chorobg resztkowg, zalecanym postepowaniem jest olaparyb w terapii adjuwantowej
w przypadku obecnosci BRCA 1 lub BRCA 2, zaréwno w leczeniu raka potréjnieujemnego,
jak i hormonozaleznego (NCCN 2023, ASCO 2020/2023). Opcja leczenia w grupie chorych z rakiem
trojujemnym jest takze kapecytabina (NCCN 2023, ASCO 2020/2023, PTOK 2020) lub pembrolizumab
(NCCN 2023).

W przypadku zaawansowanego raka piersi HER2-ujemnego z obecnoscig mutacji BRCA 1 lub BRCA2
preferowang przez wytyczne opcjg leczenia | do lll linii sg inhibitory PARP, tj. olaparyb, talazoparyb
(NCCN 2023, ASCO 2020/2023, ESMO 2021, PTOK 2020). W zaleznosci od linii leczenia przerzutowego
raka piersi, jako alternatywe dla inhibitorow PARP wskazuje sie takze chemioterapie opartg na platynie
i satycuzumab gowitekan - dotyczy postaci TNBC (ESMO 2021, NCCN 2023, ASCO 2020/2023)
albo chemioterapie jednosktadnikowg - dotyczy postaci hormonozaleinej, opornej na leczenie
hormonalne (ESMO 2021, NCCN 2023, ASCO 2020/2023).

Rekomendacje refundacyjne

W wyniku wyszukiwania odnaleziono 6 rekomendacji refundacyjnych. Wszystkie byty pozytywne,
w tym jedna, CADTH 2023 (ang. Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health), pozytywna
warunkowo.

Rekomendacje dot. wczesnego raka piersi:

e NICE 2023 w leczeniu uzupetniajgcych HER2-ujemnego wczesnego raka piersi wysokiego
ryzyka, u pacjentow dorostych z germinalnymi mutacjami BRCAI1 lub BRCA2, leczonych
chemioterapia neoadiuwantowag lub adjuwantowg. Rekomendowane jest stosowanie
olaparybu w monoterapii lub w skojarzeniu z terapiag hormonalng. Rekomendacje oparto
na dowodach z badan, ktére wskazuja, ze w poréwnaniu z placebo, olaparyb po chemioterapii
neoadiuwantowej lub chemioterapii adiuwantowej zmniejsza ryzyko nawrotu lub nasilenia
sie raka i wydtuza czas zycia pacjentow. Oszacowania efektywnosci kosztowej olaparybu
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mieszczg sie w zakresie, ktéry NICE uwaza za akceptowalne wykorzystanie zasobdw NHS
(ang. National Health Service).

HAS 2023 (fr. Haute Autorité de Santé) w monoterapii lub w skojarzeniu z terapig hormonalng
w leczeniu uzupetniajgcym dorostych pacjentdw z rakiem piersi we wczesnym stadium,
HER2- ujemnym, wysokiego ryzyka, z mutacjg germinalng BRCA1/2, ktérzy byli wczesniej
leczeni chemioterapiag neoadiuwantowa lub adjuwantowa. W rekomendacji wskazano
umiarkowana kliniczng wartos¢ dodang ze stosowania w poréwnaniu do placebo na podstawie
wynikéw badania OlympiA.

G-Ba 2023 (niem. Gemeinsame Bundesausschuss) w leczeniu dorostych pacjentéw
z germinalnymi mutacjami BRCA, ktérzy majg HER2- ujemnego wczesnego raka piersi
wysokiego ryzyka leczonych uprzednio chemioterapig neoadiuwantowg lub adiuwantows.
Rekomendowane jest stosowanie olaparybu w terapii adjuwantowej. Wskazano na niewielkg
dodatkowag korzys$é ptynacg ze stosowania olaparybu w miejsce obserwacji.

CADTH 2023 w leczeniu uzupetniajgcym dorostych pacjentéw z wczesnym rakiem piersi
wysokiego ryzyka z mutacjg genu BRCA (gBRCAm), HER-2 ujemnym, we wczesnym stadium,
ktorzy byli leczeni chemioterapia neoadiuwantowg lub adjuwantowa. Rekomendacja
pozytywna warunkowo, ktérej gtdwne argumenty rekomendacji oparto na dowodach
z badania lll fazy ktore wskazaty na skutecznos¢ w zakresie przezycia catkowitego i wolnego
od choroby odlegtej. Refundacja pod warunkiem obnizenia ceny.

Rekomendacje dot. zaawansowanego lub przerzutowego raka piersi:

HAS 2019 w leczeniu pacjentéw z miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym rakiem piersi
HER2-ujemnym, z mutacjami germinalnymi BRCA1/2 leczonych uprzednio chemioterapig
neoadjuwantowa. Rekomendowane jest stosowanie olaparybu w monoterapii. Wskazano
istotng warto$¢ kliniczng, jednak brak klinicznej wartosci dodanej w stosunku
do monochemioterapii (kapecytabina, winorelbina lub eribulina).

G-Ba 2020 w leczeniu dorostych pacjentéw z HER2-ujemnym, miejscowo zaawansowanym
lub przerzutowym rakiem piersi z mutacjami germinalnymi BRCA1/2; po wczesniejszej terapii
antracykling i taksanem w leczeniu (neo)adiuwantowym lub  przerzutowym
lub niekwalifikujgcych sie do tych terapii. Rekomendowane jest stosowanie olaparybu
w monoterapii. Wskazano na niewielkg dodatkowa korzys¢ ptynaca ze stosowania olaparybu
w miejsce: kapecytabiny, winorelbiny lub eribuliny.

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 4.04.2023 r. Ministra Zdrowia
(znak pisma: PLR.4500.21.2023.17.AJA, PLR.4500.22.2023.17.AJA), odnosnie przygotowania rekomendacji
Prezesa w sprawie objecia refundacjg i ustalenia urzedowej ceny zbytu leku Lynparza, olaparibum, tabletki
powlekane, 150 mg, 56 tabl., GTIN: 05000456031318, Lynparza, olaparibum, tabletki powlekane, 100 mg,
56 tabl., GTIN: 05000456031325 na podstawie art. 35 ust 1. ustawy z dnia 12 maja 2011 roku o refundacji lekéw,
srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2023 r. poz.
826), po uzyskaniu Stanowiska Rady Przejrzystosci nr 66/2023 z dnia 19 czerwca 2023 roku w sprawie oceny leku
Lynparza (olaparyb) w ramach programu lekowego B.9.FM. ,Leczenie chorych na raka piersi (ICD-10: C50)".

PREZES
dr n. med. Roman Topdor-Madry

/dokument podpisany elektronicznie/
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PiSmiennictwo

1. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 66/2023 z dnia 19 czerwca 2023 roku w sprawie oceny leku Lynparza
(olaparyb) w ramach programu lekowego B.9.FM. , Leczenie chorych na raka piersi (ICD-10: C50)”,

2. Raport nr 0T.423.1.11.2023. Wniosek o objecie refundacja leku Lynparza (olaparyb) we wskazaniu:
w ramach programu lekowego B.9.FM. ,Leczenie chorych na raka piersi (ICD-10: C50)”. Analiza
weryfikacyjna. Data ukoriczenia: 7.06.2023r.
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