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Rekomendacja nr 59/2013
z dnia 27 maja 2013 r.
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych

w sprawie objecia refundacjg produktu leczniczego Teysuno
(tegafur+gimeracyl+oteracyl) we wskazaniu: leczenie, w skojarzeniu
z cisplatyng, zaawansowanego raka zotadka u dorostych

Prezes Agencji nie rekomenduje objecia refundacjg produktu leczniczego Teysuno
(tegafur+gimeracyl+oteracyl) we wskazaniu: leczenie, w skojarzeniu z cisplatyng,
zaawansowanego raka zotgdka u dorostych.

Uzasadnienie rekomendacji

Prezes Agencji, przychylajgc sie do stanowiska Rady Przejrzystosci, uwaza za niezasadne
finansowanie produktu leczniczego Teysuno (tegafur +gimeracyl +oteracyl) we wskazaniu:
leczenie w skojarzeniu z cisplatyng zaawansowanego raka zotgdka u dorostych.

Jak wynika z dostepnych publikacji wynikéw badan, skutecznos¢ Teysuno jest na podobnym
poziomie, jak obecnie powszechnie stosowane: fluorouracyl w skojarzeniu z cisplatyng oraz
kapecytabina w skojarzeniu z cisplatyng. Z ograniczonych badan klinicznych wynika, ze lek
moze mie¢ mniejsze dziatania niepozadane, aczkolwiek wiele badan jest jeszcze w toku.
Ogdlny koszt stosowania tego produktu leczniczego jest nieznacznie nizszy w poréwnaniu do
jemu podobnych, ale sprawdzonych w wielu badaniach klinicznych lekéw stosowanych
W nieoperacyjnym i zaawansowanym raku zotgdka.

Prezes Agencji, przychyla sie do stanowiska Rady Przejrzystosci, ze objecie refundacjg tego
produktu leczniczego ze srodkéw publicznych jest przedwczesne.

Przedmiot wniosku

Podmiot odpowiedzialny, we wniosku o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu leku
Teysuno 15mg/4,35mg/11,8mg, tegafur+gimeracyl+oteracyl, kaps. twarde, 15+4,35+11,8mg, 42 szt.
(3  blist. po 14 szt), kod EAN: 8718481140406; Teysuno 15mg/4,35mg/11,8mg,
tegafur+gimeracyl+oteracyl, kaps. twarde, 15+4,35+11,8mg, 126 szt. (9 blist. po 14 szt.), kod EAN:
8718481140420; Teysuno 20mg/5,8mg/15,8mg, tegafur+gimeracyl+oteracyl, kaps. twarde,
20+45,8+15,8mg, 42 szt. (3 blist. po 14 szt.), kod EAN: 8718481140444; Teysuno 20mg/5,8mg/15,8mg,
tegafur+gimeracyl+oteracyl, kaps. twarde, 20+5,8+15,8mg, 84 szt. (6 blist. po 14 szt.), kod EAN:
8718481140468; okreslit wskazanie medyczne, w ktérym lek ma by¢ refundowany, jako leczenie, w
skojarzeniu z cisplatyng, zaawansowanego raka Zofadka u dorostych do realizacji w ramach
chemioterapii. Zaproponowano cene zbytu netto dla
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Poziom odpfatnosci dla pacjenta: lek wydawany bezptatnie. Wnioskodawca nie przedstawit
propozycji instrumentu dzielenia ryzyka.

Problem zdrowotny

Rak zotgdka nalezy do najczestszych nowotwordw ztosliwych — na $wiecie notuje sie blisko milion
zachorowan rocznie i ok. 800 000 zgondw z jego powodu (druga, po raku ptuca, przyczyna zgonu z
powodu nowotworéw na S$wiecie). Polska nalezy do krajow o najwiekszej zapadalnosci na raka
zotgdka w Europie, mimo, ze tak, jak w wiekszosci krajow rozwinietych, zapadalnos¢ od ponad 40 lat
maleje.

Zdecydowana wiekszos¢ nowotwordw powstaje w zmienionej zapalnie btonie sluzowej. Zapalenie to
ma charakter przewlekty i prowadzi — poprzez stopniowa destrukcje gruczotéw — do zaniku btony
Sluzowej i rozwoju w nich zmian metaplastycznych. U podtoza tego zapalenia lezy szereg czynnikéw
(genetyczne, srodowiskowe), ale wazng role odgrywa zakazenie Helicobacter pylori. Proces od
zakazenia do powstania inwazyjnego raka trwa = 30 lat. Sekwencja zdarzen od powierzchownego
zapalenia btony Sluzowej poprzez zapalenie zanikowe, az do zupetnego zaniku btony Sluzowej i
metaplazji jelitowe], a nastepnie dysplazji i w koricu inwazyjnego raka — dotyczy najczestszej postaci
raka Zzotadka — tzw. raka typu jelitowego (typ | wg Laurenta), zajmujacego trzon lub czesc
odZwiernikowg Zotadka. Rak potaczenia przetykowo-zotgdkowego tej regule nie podlega i
karcinogeneza moze sie zaczg¢ w btonie sluzowej niezmienionej zapalnie.

Raka zotgdka mozna podzieli¢ na posta¢ wczesng i zaawansowang. Rak wczesny, zgodnie z definicjg
Japonskiego Towarzystwa Endoskopii Gastroenterologicznej (JSGE) z 1962 r., to nowotwor inwazyjny,
ale ograniczony do btony sluzowej i podsluzowej, bez wzgledu na obecno$é przerzutow w weztach
chtonnych okolozotgdkowych. Okreslenie ,rak zaawansowany” dotyczy pozostatych guzéw, ktére
naciekajg co najmniej btone miesniowa wtasciwg $ciany zotadka.

Objawy kliniczne raka zofadka obejmuja: brak taknienia, zmniejszenie masy ciata i niedozywienie,
wymioty (zwtaszcza w przypadku raka w obwodowej czesci zotgdka), dysfagie/odynofagie (zwtaszcza
w przypadku raka potaczenia przetykowo-zotgdkowego), staty bél w nadbrzuszu, czasem wyczuwalny
palpacyjnie guz w nadbrzuszu, ponad lewym obojczykiem lub w pepku wystepujg bardzo pdzno, juz w
stadium raka zaawansowanego.

Podstawowym sposobem leczenia raka zotadka jest usuniecie zmiany. Rak wczesny, z minimalnym
ryzykiem przerzutow do weztdw chtonnych, jest wskazaniem do leczenia endoskopowego, w
pozostatych sytuacjach obowigzuje leczenie chirurgiczne. Chemioterapie stosuje sie w
zaawansowanym raku zofadka. Moze by¢ podawana przed operacjg (leczenie neoadiuwantowe),
srodoperacyjnie, po leczeniu operacyjnym (leczenie adiuwantowe) lub u chorych
niezakwalifikowanych do leczenia operacyjnego. Do chemioterapeutykéw najczesciej stosowanych
naleza: fluorouracyl, mitomycyna, cisplatyna, docetaksel, oksaliplatyna, epirubicyna i kapecytabina.
Schematy wielolekowe majg podobng skutecznos$¢ jak pojedyncze leki, ale stosujgc schematy
wielolekowe, uzyskuje sie nieco dtuisze przezycie. Przezywalno$¢ 5-letnia w raku zaawansowanym
wynosi 10-15%, a uwzgledniajgc chorych operowanych z intencjg operacji radykalnej — 30%

Obecnie w Polsce rak zotadka zajmuje pod wzgledem czestosci wystepowania 6. miejsce wsrdd
nowotwordw ztosliwych u mezczyzn i 11. u kobiet. Wystepuje prawie 3-krotnie czesciej u mezczyzn
niz u kobiet (zapadalnos$¢ odpowiednio 12,3 i 4,4 / 100 000; dane z 2009 r.). Wiekszo$¢ zachorowan
wystepuje po 50. roku zycia. Wedtug danych Narodowego Funduszu Zdrowia, w roku 2012
rozpoznano 3 601 przypadkow raka zotgdka. Rozpoznania dotyczg kodu ICD-10 C16.X (rozpoznanie
gtéwne lub wspdtistniejgce) w ramach produktéw kontraktowych chemioterapii.

Opis wnioskowanego Swiadczenia

Teysuno jest ztozonym doustnym produktem leczniczym zawierajgcym pochodne fluoropirymidyny o
dziataniu przeciwnowotworowym. Produkt, zawiera state proporcje trzech substancji aktywnych:
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tegafuru (substancja metabolizowana po wchtonieciu do 5-fluorouracylu (5-FU) o dziataniu
przeciwnowotworowym), gimeracylu (inhibitor DPD zapobiegajgcy rozktadowi 5-FU) oraz oteracylu
(inhibitor fosforybozylotransferazy orotanowej (OPRT)) zmniejszajgcy aktywnos¢ 5-FU w prawidtowej
btonie sSluzowej zofadka i jelit. Proporcje substancji czynnych tegafuru, gimeracylu i oteracylu
dobrano w stosunku molarnym 1:0,4:1, aby zapewni¢ optymalng ekspozycje na 5-FU i dziatanie
przeciwnowotworowe i jednoczes$nie ograniczy¢ dziatania toksyczne 5-FU.

Tegafur jest prekursorem leku 5-FU o dobrej dostepnosci biologicznej. Po podaniu doustnym tegafur
jest stopniowo przeksztatcany do 5-FU, gtéwnie w uktadzie enzymatycznym CYP2A6 w watrobie. 5-FU
jest metabolizowany przez watrobowy enzym DPD i aktywny w komodrkach przez fosforylacje do
aktywnego metabolitu monofosforanu 5-fluoro-deoksyurydyny (FAUMP). FAUMP i zredukowany
kwas foliowy wigzg sie z syntazg tymidylowga, tworzac potrdéjny zwigzek kompleksowy hamujgcy
synteze DNA. Poza tym trifosforan 5-fluorourydyny (FUTP) zostaje wbudowany do RNA przez co
zaburza funkcje RNA.

Gimeracyl spowalnia metabolizm 5-FU przez odwracalne i selektywne hamowanie DPD, gtdwnego
enzymu rozktadajgcego 5-FU, co prowadzi do uzyskania wiekszego stezenia 5-FU w osoczu po
mniejszej dawce tegafuru.

W badaniach na zwierzetach stwierdzono, ze po podaniu doustnym duze stezenia oteracylu s3
dystrybuowane do tkanek przewodu pokarmowego, natomiast we krwi i tkance nowotworowej
stezenia byly znacznie mniejsze.

Alternatywna technologia medyczna

Jako komparatory dla tegafuru/gimeracylu/oteracylu (S-1) w populacji dorostych pacjentéw z
zaawansowanym rakiem zotgdka, w analizie wnioskodawcy wskazano dwa dwulekowe schematy
chemioterapii, tj. fluorouracyl w skojarzeniu z cisplatyng oraz kapecytabine w skojarzeniu z
cisplatyna.

Z opinii eksperta klinicznego oraz informacji z wytycznych klinicznych wynika, iz we wnioskowanym
wskazaniu stosowane sg rowniez: monoterapia FU, monoterapia kapecytabing oraz schematy EOX
(schemat zawierajacy epirubicyne, oksaliplatyne i kapecytabing), ECX (schemat zawierajgcy
epirubicyne, cisplatyne i kapecytabine) i ECF (schemat zawierajacy epirubicyne, cisplatyne i
fluorouracyl), i to kombinacja FU i cisplatyny mogtaby by¢ prawdopodobnie zastgpiona przez
tegafur+gimeracyl+oteracyl.

Dobdr komparatorow jest prawidtowy, jednakze nalezatoby rozwazy¢ uwzglednienie pozostatych ww.
opcji terapeutycznych, jako komparatorow.
Wszystkie stosowane leki wydawane sg pacjentom bezptatnie (bez doptaty).

Skutecznos¢ kliniczna

Celem analizy byta ocena skutecznosci klinicznej i bezpieczenstwa terapii
tegafurem/gimeracylem/oteracylem (Teysuno) w skojarzeniu z cisplatyng u pacjentéw z
zaawansowanym rakiem zotgdka w poréwnaniu z terapig fluorouracylem lub kapecytabing (KAP),
stosowanych w skojarzeniu z cisplatyng (CIS).

Przeprowadzono przeglad systematyczny pismiennictwa dotyczgcego skutecznosci i bezpieczeristwa
S-1 w terapii zaawansowanego raka zotadka. Do przegladu wtgczono jedno badanie RCT (FLAGS), w
ktorym poréwnywano skutecznos¢ i bezpieczenstwo schematu S-1+CIS w pordwnaniu do terapii
FU+CIS oraz jedno badanie obserwacyjne (Mi Seol 2009), w ktérym komparatorem byta terapia
KAP+CIS. Badanie z randomizacjg FLAGS (n=1029) charakteryzowato sie umiarkowang jakoscig
wynikajgcg z braku opisu metody randomizacji oraz braku zaslepienia préb, natomiast badanie Mi
Seol (n=72) obejmowato wytgcznie populacje azjatycky i takze charakteryzowato sie umiarkowang
jakoscia.
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Poréwnanie S-1 i cisplatyny (S-1+CIS) z fluorouracylem i cisplatyng (FU+CIS)

Na podstawie wynikdw badania FLAGS stwierdzono: brak istotnych statystycznie réznic pomiedzy
grupami w zakresie redukcji ryzyka zgonu z jakiegokolwiek powodu w poréwnaniu do grupy
kontrolnej (HR=0,92; 95%Cl: 0,80; 1,05), redukcji ryzyka wystgpienia progresji choroby (HR=0,99;
95%Cl: 0,86; 1,14) oraz w szansie wystgpienia odpowiedzi na leczenie (OR=0,87; 95%Cl: 0,65; 1,18).
Stwierdzono istotne statystycznie zmniejszenie ryzyka wystgpienia niepowodzenia terapii o 13% w
grupie S-1+CIS w poréwnaniu do terapii FU+CIS (HR=0,87; 95%Cl: 0,77; 0,99) oraz podobny czas
trwania odpowiedzi na leczenie pomiedzy analizowanymi grupami, ktéry wynidst 6,5 miesigca u
pacjentéw otrzymujgcych schemat S-14+CIS w poréwnaniu do 5,8 w grupie FU+CIS (HR=0,77; 95%Cl:
0,57; 1,03).

Reasumujac, na podstawie badan wtaczonych do przegladu wykazano, ze terapia S-1 w skojarzeniu z
cisplatyng wykazuje podobng skutecznos¢ (hipoteza badawczg byta rownowaznos¢ terapii — ,,non-
inferiority”), jak terapia fluorouracylem i cisplatyng (badanie RCT).

Skutecznos¢ praktyczna

Na podstawie badania obserwacyjnego o umiarkowanej jakosci - Mi Seol 2009, wigczonego do
przeglagdu dowiedziono, ze terapia S-1 w skojarzeniu z cisplatyng wykazuje podobng skutecznos¢, jak
terapia kapecytabing i cisplatyng (badanie kohortowe) w leczeniu zaawansowanego raka zotgdka.

Poréwnanie S-1 i cisplatyny (S-1+CIS) z kapecytabing i cisplatyng (KAP+CIS)

Stwierdzono brak istotnej statystycznie réznicy pomiedzy grupami w odniesieniu do: mediany
przezycia catkowitego (p=0,343), szansy zgonu po 12 i po 24 miesigcach obserwacji (odpowiednio
OR=0,73; 95%Cl: 0,26,; 2,04, OR=0,80; 95%Cl: 0,12; 5,17), szansy zgonu w czasie trwania catego
badania (OR=1,15; 95%Cl: 0,33; 4,02), czasu do progresji choroby (p=0,64), szansy wystgpienia
obiektywnej odpowiedzi na leczenie (OR=0,56; 95%Cl: 0,22; 1,43). Jednak wyniki te odnoszg sie do
populacji azjatyckiej (badanie prowadzone w Korei Potudniowej), co moze utrudniac ich przetozenie
na potencjalng skutecznosé w populacji europejskiej.

Bezpieczenstwo stosowania

Analiza bezpieczedstwa wnioskodawcy wykazata korzystniejszy profil bezpieczenstwa leczenia
skojarzonego S-1 i cisplatyng, w stosunku do terapii fluorouracylem i cisplatyng oraz zblizony profil
bezpieczenstwa leczenia skojarzonego z zastosowaniem S-1 i cisplatyny w poréwnaniu do leczenia
kapecytabing w skojarzeniu z cisplatyng. Najczesciej wystepujace zdarzenia niepozgdane wymienione
w analizie bezpieczenstwa wnioskodawcy (3. stopien nasilenia i czesto$¢ wystepowania co najmniej
10%) obejmowaty: anemie (FLAGS — 20,7%, Mi Seol 2009 — 12,5%), neutropenie (FLAGS — 32,3%),
leukopenie (FLAGS 2009 — 13,7%), anoreksje (Mi Seol 2009 — 12,5%) i zmeczenie (FLAGS — 12,3%).
Dodatkowa analiza bezpieczeristwa przeprowadzona przez analityka Agencji, wykazata, iz
najczestszym dziataniem niepozgdanym byta neutropenia.

Wedtug charakterystyki produktu leczniczego (ChPL) Teysuno, najczestsze ciezkie dziatania
niepozadane (3. stopien nasilenia i czesto$¢ wystepowania co najmniej 10%) raportowane w
badaniach klinicznych obejmowaty: neutropenie, niedokrwisto$¢ i uczucie zmeczenia. Z danych
zebranych po wprowadzeniu leku do obrotu wynika, iz gtédwne dziatania niepozadane obejmowaty
leukopenie, jadtowstret i nudnosci lub wymioty.

W wyniku wyszukiwania informacji na stronach URPL, EMA i FDA nie odnaleziono zadnych
dodatkowych danych dotyczacych bezpieczenstwa stosowania leku Teysuno. Jedynie na stronie
agencji MHRA odnaleziono informacje, iz lek figuruje na liscie , The Black Triangle List” z lutego 2013
r. ,UK marketed drugs under intensive surveillance” - Leki pod szczegdlnym nadzorem, oznaczenie
kodowe C (nowa kombinacja lekow: tegafur+gimeracyl+oteracyl).
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Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka

Podmiot odpowiedzialny, w analizach dotgczonych do wniosku, nie przedstawit propozycji odnosnie
instrumentéw dzielenia ryzyka.

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

Celem analizy ekonomicznej wnioskodawcy byta ocena kosztdw stosowania produktu leczniczego
Teysuno w skojarzeniu z cisplatyng (Teysuno+cisplatyna) w terapii zaawansowanego raka zotagdka w
porownaniu z fluorouracylem w skojarzeniu z cisplatyng (fluorouracyl+cisplatyna) lub kapecytabing w
skojarzeniu z cisplatyng (kapecytabina+cisplatyna).

Przeprowadzono analize minimalizacji kosztéw, zaktadajgc brak réznic w skutecznosci ocenianych
terapii. Przyjeto perspektywe ptatnika publicznego (NFZ) i perspektywe wspdlng (NFZ+pacjent).
Analize wykonano w 18 tygodniowym horyzoncie czasowym w scenariuszu podstawowym (4,5 cykla)
i 6 miesiecznym horyzoncie czasowym w scenariuszu podstawowym rozszerzonym (6 cykli).

Uwzgledniono bezposrednie koszty medyczne, tj.: koszty lekdw, ich podania oraz dziatan
niepozadanych (neutropenii i goraczki neutropenicznej, jako réznicujgcych analizowane schematy
leczenia).

Zastrzezeniem, jakie mozna sformutowac pod adresem analizy, jest brak podjecia préby oszacowania
efektéw zdrowotnych w postaci lat zycia skorygowanych o jakos¢. Wnioskodawca nie uzasadnit
powodow odstgpienia od przeprowadzenia takiego oszacowania i ograniczenia sie tylko do
oszacowania wynikéw zdrowotnych w postaci zyskanych lat Zycia (zatozono brak réinic w
skutecznosci ocenianych terapii, w $lad za wynikami analizy klinicznej). Jednakze odmienny profil
bezpieczenstwa oraz rézne drogi podawania porownywanych interwencji mogtyby mie¢ wptyw na
jakos¢ zycia leczonych pacjentéw, stagd mozina by rozwazy¢ w niniejszej analizie prébe
przeprowadzenia analizy kosztéw-uzytecznosci.

Schemat  oparty na produkcie  Teysuno+cisplatyna porownano do  schematow:
fluorouracyl+cisplatyna oraz kapecytabina+cisplatyna.

Wskazanie czy zachodza okolicznosci, o ktéorych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy z dnia 12
maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
2zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. nr 122, poz.696 z pézn. zm.)

Na podstawie badania wtgczonego do przegladu systematycznego wnioskodawcy mozna stwierdzié,
ze terapia S-1 w skojarzeniu z cisplatyng ma podobng skuteczno$¢ (hipotezg badawczg byta
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rownowaznos¢ terapii — ,non-inferiority”) jak terapia fluorouracylem i cisplatyng (badanie z
randomizacjg).

Analiza kliniczna wnioskodawcy nie zawiera randomizowanych badari klinicznych dowodzacych
wyzszosci przedmiotowego leku, nad technologiami medycznymi, w rozumieniu ustawy o
Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych, dotychczas refundowanymi
w danym wskazaniu.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Celem analizy byta ocena obcigzen budzetowych Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ) zwigzanych z
finansowaniem ze srodkéw publicznych produktu leczniczego Teysuno (tegafur+gimeracyl+oteracyl)
w skojarzeniu z cisplatyng w leczeniu zaawansowanego raka zotgdka.

W analizie populacje docelowg obliczcono wykorzystujagc dostepne dane epidemiologiczne z
Krajowego Rejestru Nowotwordw, a nastepnie ekstrapolowano na kolejne lata wykorzystujgc
logarytmiczna funkcje trendu.

Analize przeprowadzono w trzyletnim horyzoncie czasowym (2013-2015), z perspektywy podmiotu
zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze srodkéw publicznych tj. Narodowego Funduszu
Zdrowia (NFZ). W analizie wptywu na budzet zidentyfikowano koszty réznicujace: koszty substancji
czynnych oraz koszty podania lekow.

Analize wptywu na budzet przeprowadzono w dwdch wariantach: podstawowym i rozszerzonym,
wyodrebnionych ze wzgledu na rézing diugos¢ leczenia. W obu wariantach analizowano dwa
scenariusze wydatkéw ptatnika: scenariusz istniejgcy — aktualnie realizowany, bez refundacji
Teysuno; scenariusz nowy — po wprowadzeniu Teysuno do Katalogu lekédw refundowanych
stosowanych w chemioterapii. Zatozono, ze wprowadzenie refundacji preparatu Teysuno bedzie
wigzato sie z czesciowym przejeciem rynku kapecytabiny, z uwagi na: nizszg cene fluorouracylu z
punktu widzenia o$rodkéw prowadzacych leczenie oraz ustabilizowang pozycje rynkowa
kapecytabiny.

W analizie wptywu na budzet zatozono, ze terapia produktem leczniczym Teysuno bedzie
refundowana w ramach nowo utworzonej odrebnej grupy limitowej, z limitem w cenie preparatu
Teysuno. Wedtug autoréw analizy, za utworzeniem odrebnej grupy limitowej przemawia fakt, ze
postac farmaceutyczna leku i jego sktad w istotny sposéb wptywajg na dodatkowy efekt zdrowotny —
zwiekszone bezpieczenstwo leczenia w poréwnaniu z fluorouracylem.
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Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

Whioskodawca nie przedstawit propozycji instrumentu dzielenia ryzyka.

Omodwienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej
technologii

W przypadku wiekszosci odnalezionych wytycznych klinicznych (NCCN 2013, AUGIS/BSG/BASO 2011,
CCO 2010 oraz ESMO 2010) nie zawarto rekomendacji odnosnie zastosowania wnioskowanego leku
w leczeniu zaawansowanego raka zotgdka. Brak rekomendacji wynika prawdopodobnie z faktu, iz S-1
jest stosunkowo nowym lekiem, o nieugruntowanej pozycji w onkologii.

W wytycznych PUO/PTOK 2011 zawarto informacje, iz chemioterapia uzupetniajgca moze nieznacznie
wydtuzaé czas przezycia w pordwnaniu z wytgcznym leczeniem operacyjnym, jednak samodzielnej
CTH pooperacyjnej, bez leczenia przedoperacyjnego, nie mozna uznaé za standardowe i zalecane
postepowanie.

Doswiadczenie japonskie z lekiem S-1 wskazuje na poprawe rokowania po zastosowaniu
uzupetniajgcej CTH. Wnioskowania tego nie mozna odnies¢ do rasy kaukaskiej.

W biuletynie Prescrire z roku 2013 odnaleziono informacje, iz lek Teysuno nie wykazuje
korzystniejszego stosunku efektow zdrowotnych do ponoszonego ryzyka w poréwnaniu do
kapecytabiny. Autorzy sugerujg pozostanie przy terapii kapecytabing. Lek opatrzono adnotacjg ,,nic
nowego”.

Odnaleziono dwie rekomendacje finansowe dotyczgce zastosowania S-1 w leczeniu zaawansowanego
raka zotgdka. Pierwsza, wydana przez SMC w 2012 jest pozytywna i zaleca stosowanie
whioskowanego leku w zaawansowanym raku zofadka, u pacjentéw, ktérzy nie kwalifikujg sie do |
linii leczenia schematem zawierajgcym antracykline, fluorouracyl i zwigzki platyny. Druga z
odnalezionych rekomendacji, wydana przez HAS w 2012 jest negatywna, uzasadniono jg brakiem
korzysci klinicznych.

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 20.02.2013 r. Ministra Zdrowia (znak pisma:
MZ-PLR-460-17670-13/JA/13), w sprawie przygotowania rekomendacji Prezesa w sprawie objecia refundacjg i
ustalenia urzedowej ceny zbytu leku Teysuno 15mg/4,35mg/11,8mg, tegafur+gimeracyl+oteracyl, kaps. twarde,
15+4,35+11,8mg, 42 szt. (3 blist.po 14 szt.), EAN: 8718481140406; Teysuno 15mg/4,35mg/11,8mg,
tegafur+gimeracyl+oteracyl, kaps.twarde, 15+4,35+11,8mg, 126 szt.(9 blist.po 14 szt.), EAN: 8718481140420;
Teysuno 20mg/5,8mg/15,8mg, tegafur+gimeracyl+oteracyl, kaps. twarde, 20+5,8+15,8mg, 42 szt.(3 blist. po 14
szt.), EAN: 8718481140444; Teysuno 20mg/5,8mg/15,8mg, tegafur+gimeracyl+oteracyl, kaps. twarde,
20+5,8+15,8mg, 84 szt.(6 blist.po 14 szt.), EAN: 8718481140468, we wskazaniu wynikajgcym ze ztozonego
whniosku refundacyjnego, na podstawie art. 35 ust 1. ustawy z dnia 12 maja 2011 roku o refundacji lekéw,
Srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. Nr 122, poz.
696, z pdzn. zm.), po uzyskaniu stanowiska Rady Przejrzystosci nr
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Pismiennictwo

1.

Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 78/2013 z dnia 27 maja 2013 r. w sprawie oceny leku Teysuno
(tegafur + gimeracyl + oteracyl), EAN: 8718481140406 we wskazaniu: leczenie w skojarzeniu z
cisplatyng zaawansowanego raka zotgdka u dorostych; 79/2013 z dnia 27 maja 2013w sprawie
oceny leku Teysuno (tegafur + gimeracyl + oteracyl), EAN: 8718481140420 we wskazaniu: leczenie
w skojarzeniu z cisplatyng zaawansowanego raka zotgdka u dorostych; nr 80/2013 z dnia 27 maja
2013w sprawie oceny leku Teysuno (tegafur + gimeracyl + oteracyl), EAN: 8718481140444 we
wskazaniu: leczenie w skojarzeniu z cisplatyng zaawansowanego raka zoftadka u dorostych;
81/2013 z dnia 27 maja 2013w sprawie oceny leku Teysuno (tegafur + gimeracyl + oteracyl),
EAN: 8718481140468 we wskazaniu: leczenie w skojarzeniu z cisplatyng zaawansowanego raka
zotadka u dorostych

Analiza weryfikacyjna Nr: AOTM-0T-4352-1/2013. Wniosek o objecie refundacjg i ustalenie
urzedowej ceny zbytu lekéw: Teysuno 15mg/4,35mg/11,8mg, tegafur+gimeracyl+oteracyl, kaps.
twarde, 15+4,35+11,8mg, 42 szt. (3 blist. po 14 szt.), kod EAN: 8718481140406; Teysuno
15mg/4,35mg/11,8mg, tegafur+gimeracyl+oteracyl, kaps. twarde, 15+4,35+11,8mg, 126 szt. (9
blist. po 14 szt.),kod EAN:  8718481140420; Teysuno  20mg/5,8mg/15,8mg,
tegafur+gimeracyl+oteracyl, kaps. twarde, 20+5,8+15,8mg, 42 szt. (3 blist. po 14 szt.),kod EAN:
8718481140444; Teysuno 20mg/5,8mg/15,8mg, tegafur+gimeracyl+oteracyl, kaps. twarde,
20+5,8+15,8mg, 84 szt. (6 blist. po 14 szt.),kod EAN: 8718481140468; we wskazaniu: leczenie, w
skojarzeniu z cisplatyng, zaawansowanego raka zotgdka u dorostych.

Charakterystyka Produktu Leczniczego.



