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Zastosowane skroty:

AHRQ — Agency for Healthcare Research and Quality

ChPL - Charakterystyka Produktu Leczniczego

cCRS - ang. complete cyto-reductive surgery — chirurgia cytoredukcyjna

CTH - ang. chemotherapy — chemioterapia

DPAM — ang. disseminated peritoneal adenomucinosis — rozsiana sluzakowato$¢ gruczotowa otrzewnej
FIGO — Fédération Internationale de Gynécologie et d’Obstétrique

HIPEC — ang. hyperthermic intra-peritoneal chemotherapy — chemioterapig dootrzewnowag w hipertemii
IV — ang. intravenous — dozylnie

IP — ang. intraperitoneal — dootrzewnowo

NCI — National Cancer Institute

NCCN — National Comprehensive Cancer Network

NFZ — Narodowy Fundusz Zdrowia

NHMRC — National Health and Medical Research Council

NICE — National Institute for Health and Care Excellence

MZ — Minister Zdrowia

PMCA — ang. peritoneal mucinous carcinomatosis — zrakowacenie Sluzowe otrzewnej

PMP — ang. pseudomyxoma peritonei — $luzak rzekomy otrzewne;j

RTH — ang. radiotherapy — radioterapia

SIGN - Scottish Intercollegiate Guidelines Network
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. Podstawowe informacje o wniosku
Data wptyniecia zlecenia do AOTM (RR-MM-DD) i znak pisma  14-03-25
Zlecajgcego MZ-PLA-460-19199-98/DJ/14

Petna nazwa $wiadczenia opieki zdrowotnej (z pisma zlecajgcego)

Anastrozol w rozpoznaniu okre$lonym kodem ICD-10: C48.2

Typ zlecenia (w razie niesprecyzowania w zleceniu odznaczy¢ obie opcje):

0 usuniecie danego $wiadczenia opieki zdrowotnej z wykazu $wiadczen gwarantowanych — na podstawie
art. 31e ust. 3 pkt. 3a Ustawy

0 zmiane poziomu lub sposobu finansowania, lub warunkéw realizacji $wiadczenia gwarantowanego — na
podstawie art. 31e ust. 3 pkt. 3b Ustawy

Zlecenie dotyczy swiadczenia gwarantowanego z zakresu (art. 15 ust. 2)

B podstawowej opieki zdrowotnej

[ ambulatoryjnej opieki specjalistycznej

[ leczenia szpitalnego

[ opieki psychiatrycznej i leczenia uzaleznien

[ rehabilitacji leczniczej

[ Swiadczen pielegnacyjnych i opiekunczych w ramach opieki dlugoterminowe;j

[ leczenia stomatologicznego

B lecznictwa uzdrowiskowego

- zaopatrzenia w wyroby medyczne , na zlecenie osoby uprawnionej, oraz ich naprawy, o ktérych
mowa w ustawie o refundac;ji

[ ratownictwa medycznego

[ opieki paliatywnej i hospicyjnej

[ Swiadczen wysokospecjalistycznych

X programéw zdrowotnych

- lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych
dostepnych w aptece na recepte

[ programoéw lekowych okreslonych w przepisach ustawy o refundac;ji

I~ lekéw stosowanych w chemioterapii okreslonych w przepisach ustawy o refundacji
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lekéw nieposiadajacych pozwolenia na dopuszczenie do obrotu na terytorium Rzeczypospolitej
Polskiej, sprowadzanych z zagranicy na warunkach i w trybie okreslonym w art. 4 ustawy z dnia 6

[ wrzesénia 2001 r. — Prawo farmaceutyczne (Dz. U. z 2008 r. Nr 45, poz. 271, z p6zn. zm.14)), pod
warunkiem ze w stosunku do tych lekdw wydano decyzje o objeciu refundacjg na podstawie ustawy
o refundacji

srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego, sprowa-dzonych z zagranicy na
warunkach i w trybie okreslonym w art. 29a ustawy z dnia 25 sierpnia 2006 r. o bezpieczenstwie
zywnosci i zywienia, pod wa-runkiem, ze w stosunku do tych srodkéw wydano decyzje o objeciu
refundacjg na podstawie ustawy o refundacji

Podstawa zlecenia (w przypadku braku informacji pozostawi¢ bez zaznaczenia)
X Zlecenie Ministra Zdrowia ztozone z urzedu

- zlecenie Ministra Zdrowia na wniosek konsultanta krajowego z dziedziny medycyny odpowiedniej
dla danego swiadczenia opieki zdrowotnej

Zlecenie Ministra Zdrowia na wniosek stowarzyszenia bedgcego zgodnie z postanowieniami statutu
[ towarzystwem naukowym o zasiegu krajowym — za posrednictwem konsultanta krajowego z
dziedziny medycyny odpowiedniej dla danego swiadczenia opieki zdrowotnej

[ zlecenie Ministra Zdrowia na wniosek Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia

zlecenie Ministra Zdrowia na wniosek stowarzyszenia lub fundacji, ktérych celem statutowym jest
ochrona praw pacjenta

— za posrednictwem konsultanta krajowego z dziedziny medycyny odpowiedniej dla danego
Swiadczenia opieki zdrowotne;j

Oznaczenie i siedziba podmiotu, na wniosek ktérego Minister Zdrowia wydaje zlecenie (je$li dotyczy)

Nie dotyczy

Uzasadnienie wskazujgce wptyw danego swiadczenia opieki zdrowotnej na stan zdrowia obywateli i skutki
finansowe dla systemu ochrony zdrowia

Nie dotyczy

Data sporzgdzenia wniosku

Nie dotyczy

Wykaz zatagczonych do wniosku dokumentéw potwierdzajgcych zasadnos¢ wniosku

Nie dotyczy

Whioskowana technologia medyczna:

anastrozol

Do finansowania we wskazaniu (choroba lub stan kliniczny wymienione przez wnioskodawce we wniosku):

nowotwor ztosliwy otrzewnej, nieokreslony (C48.2)
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Whnioskodawca (pierwotny):

Nie dotyczy

Producent/podmiot odpowiedzialny dla wnioskowanej technologii:

Preparaty zawierajgce: anastrozol (anastrozole)

Nazwa handlowa Postac Dawka/sktad |Opakowanie |Producent

Anastralan tabl. powl. | 1 mg 28 tabl. ICN Polfa Rzeszow/Valeant
Anastrozol Bluefish tabl. powl. | 1 mg 28 tabl. Bluefish

Anastrozol medac tabl. powl. | 1 mg 28 tabl. Medac

Anastrozol Teva tabl. powl. | 1 mg 28 tabl. Teva Pharmaceuticals Polska
Anastrozole Accord tabl. powl. | 1 mg 28 tabl. Accord Healthcare
Anastrozole Orion tabl. powl. | 1 mg 28 tabl. Orion

Anastrozole Orion tabl. powl. | 1 mg 98 tabl. Orion

Ansyn tabl. powl. | 1 mg 28 tabl. Actavis Polska

Apo-Nastrol tabl. powl. | 1 mg 28 tabl. Apotex Inc.

Arimidex tabl. powl. | 1 mg 28 tabl. AstraZeneca

Atrozol tabl. powl. | 1 mg 28 tabl. Vipharm

Egistrozol tabl. powl. | 1 mg 28 tabl. EGIS

Mamostrol tabl. powl. | 1 mg 28 tabl. Polpharma

Symanastrol tabl. powl. | 1 mg 28 tabl. SymPhar

Zolastrol tabl. powl. | 1 mg 28 tabl. Biogened
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2. Problem decyzyjny
Problem decyzyjny: zlecenie dotyczy przygotowania rekomendacji Prezesa Agencji Oceny Technologii
Medycznych w sprawie usuniecia $wiadczenia opieki zdrowotnej z wykazu $wiadczen gwarantowanych,
realizowanych w ramach programu chemioterapii niestandardowej: anastrozol w rozpoznaniu
zakwalifikowanym do kodu ICD-10: C48.2

Tryb zlecenia: art. 31 e ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 roku o $wiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2008 r. Nr 164, poz.1027 z pézn. zm.).

Dodatkowe informacje: pismem z dnia 25.03.2014 roku, znak MZ-PLA-460-19199-98/DJ/14, Minister
Zdrowia przekazat zlecenie dotyczace wydania rekomendacji Prezesa AOTM w sprawie usuniecia
Swiadczen opieki zdrowotnej z wykazu sSwiadczen gwarantowanych, realizowanych w ramach programu
chemioterapii niestandardowej: 6 substancji czynnych, w tym anastrozolu w rozpoznaniu zakwalifikowanym
do kodu ICD-10: C48.2.

Zrédio: korespondencja z MZ

2.1. Problem zdrowotny

Do pierwotnych nowotwordéw otrzewnej zalicza sie: miedzybtoniaka otrzewnej oraz sluzaka rzekomego
otrzewne;.

2.1.1.Miedzybtoniak otrzewnej

Wyrdznia sie 3 typy miedzybtoniakéw: ztosliwe, torbielowate oraz dobrze zréznicowane brodawkowate.
Ztosliwy miedzybtoniak najcze$ciej wystepuje u mezczyzn w wieku 60-70 lat (u ok. potowy zanotowanych
przypadkoéw pacjenci byli w przesztosci narazeni na ekspozycje na azbest). Miedzybtoniak torbielowaty jest
rzadki i wystepuje u kobiet w mtodym i Srednim wieku. Jest czesto zwigzany z przebytymi operacjami jamy
brzusznej lub stanem zapalnym narzadéw miednicy. Dobrze zréznicowany miedzybtoniak torbielowaty
réwniez wynika z ekspozycji na azbest, ale w odréznieniu od ztosliwego najczesciej dotyczy kobiet w wieku
rozrodczym.

U kobiet powstanie nowotworu otrzewnej czesto kojarzone jest z nowotworem jajnikow i jest leczony w ten
sam sposob. Wynika to z tego, ze komoérki oktadzinowe otrzewnej powstajg z tego samego typu komarek, co
te na powierzchni jajnikow.

Miedzybtoniak nalezy do rzadkich nowotworéw. W 2010 roku rozpoznano go u 217 chorych, a tylko u okoto
10% chorych z rozpoznaniem miedzybtoniak otrzewnej jest mozliwe zastosowanie resekcji w potgczeniu z
chemioterapig dootrzewnowsa.

2.1.2.Sluzak rzekomy otrzewnej

Sluzak rzekomy otrzewnej (PMP) to bardzo rzadki nowotwér, charakteryzujacy sie powstaniem duzej ilosci
Sluzowej i galaretowatej tresci w jamie brzusznej, szerzgcy sie na powierzchni otrzewnej, nie przerzutujgcy
drogg naczyn krwionosnych ani chtonnych. W ponad potowie przypadkéw PMP miejscem wyjscia jest
wyrostek robaczkowy, moze tez wystgpi¢ w przebiegu s$luzowych nowotworéw jelita grubego, jajnika,
trzustki, drog zoétciowych. Nowotwory sluzotwdrcze otrzewnej mozna podzieli¢ na 3 typy w zalezno$ci od
atypii komorkowej, sktonnosci do szerzenia sie inaciekania otrzewnej na: rozsiang S$luzakowatos¢
gruczotowg otrzewnej (DPAM — ang. disseminated peritoneal adenomucinosis), zrakowacenie $luzowe
otrzewnej (PMCA — ang. peritoneal mucinous carcinomatosis) oraz posta¢ mieszang. Inng klasyfikacjg jest
rozrézniajgca na jedynie wysoko i nisko zréznicowang postac sluzaka rzekomego otrzewne;.

Tradycyjne postepowanie, polegajgce na powtarzajgcych sie chirurgicznych zabiegach cytoredukcyjnych
i chemioterapii systemowej nie jest zadowalajgce. Wynika to ze zbyt pdznej diagnozy. Odsetek
przezywalnosci 10-letniej waha sie w granicach 21-32%, do wznowy dochodzi u 91% chorych. Zastosowanie
zabiegu usuniecia wszystkich widocznych zamian w catej jamie otrzewnej (cCRS — ang. complete cyto-
reductive surgery) w potgczeniu z chemioterapig dootrzewnowg w hipertemii (HIPEC — ang. hyperthermic
intra-peritoneal chemotherapy ) znacznie poprawito  wyniki leczenia  tego nowotworu.
Wspotczynniki catkowitego przezycia po 5 i10 latach u chorych leczonych cCRS + HIPEC wynosity
odpowiednio 78% i68%, podczas gdy w grupie chorych, uktérych nie zastosowano chemioterapii
dootrzewnowej w hipertermii ich warto$¢ wyniosta 40% i 27%. Przezywalno$¢ 5-letnia u chorych z wykonang
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catkowitg cytoredukcjg wyniosta 85%, w poréwnaniu z 24% u chorych, ktérych poddano operacji
CCR2/CCR3. Stosowanie chemioterapii systemowej przed cCRS + HIPEC jest niezaleznym czynnikiem
gorszego rokowania i w ogéle nie powinno by¢ stosowane. Podobne wyniki zostaty opublikowane przez
innych autoréw. Sugarbaker i wsp. na podstawie obserwacji 385 chorych z rozpoznanym PMP leczonych za
pomocg cCRS (CCRO/CCR1) + HIPEC uzyskali wspodtczynnik catkowitego przezycia po 5 latach 86%.
Autorzy francuskiego badania wieloosrodkowego z tgczng liczbg 301 chorych na PMP odnotowali 5-letnig
przezywalnos¢ 73% chorych, z mediang przezycia wynoszgcg 100 miesiecy.

2.2. Interwencja wnioskowana i komparatory

2.2.1.0pis $wiadczen alternatywnych

Odnalezione rekomendacje kliniczne jako substancje wykorzystywane w chemioterapii nowotworéw
otrzewnej wymieniajg: cisplatyne, paklitaksel, docetaksel oraz karboplatyne.
Tabela 1 Leki zawierajagce w swoim sktadzie karboplatyne, cisplatyne, paklitaksel i docetaksel na podstawie zatgcznika do

Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 24 lutego 2013 r. Wykaz refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych

SC Nazwa, postac i dawka leku Z0 Kod EAN GL ucz oz PO
Carbomedac, koncentrat do | 1 fiol. po5ml 5909990816156 18,9 C.6.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 10
mg/ml
Carbomedac, koncentrat do | 1 fiol. po 15 ml 5909990816163 41,9 C.6.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 10
mg/ml
Carbomedac, koncentrat do | 1 fiol. po 45 ml 5909990816170 102,06 C.6.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 10
mg/ml
Carbomedac, koncentrat do | 1 fiol. po 60 ml 5909990816187 193,32 C.6.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 10
mg/ml
Carbomedac, koncentrat do | 1 fiol. po 100 ml 5909990816194 270 C.6.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 10
mg/ml
Carboplatin - Ebewe, koncentrat do | 1 fiol.a5 ml 5909990450015 22,68 C.6.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 50 mg
Carboplatin - Ebewe, koncentrat do | 1 fiol.a 15 ml 5909990450022 46,44 C.6.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 150 mg
Carboplatin - Ebewe, koncentrat do | 1 fiol.a 45 ml 5909990450039 140,4 C.6.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 450 mg
Carboplatin - Ebewe, koncentrat do | 1 fiol.a 60 ml 5909990662753 187,92 C.6.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 600 mg
Carboplatin - Ebewe, koncentrat do | 1 fiol.a 100 ml 5909990662760 270 C.6.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 1000
mg
Carboplatin  Accord, koncentrat do | 1fiol.a5 ml 5909990776726 15,66 C.6.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 10
mg/ml
Carboplatin ~ Accord, koncentrat do | 1 fiol. a 15 ml 5909990776733 46,99 C.6.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 10
mg/ml
Carboplatin ~ Accord, koncentrat do | 1 fiol. a 45 ml 5909990776740 % 1239 C.6.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 10 =
mg/ml -1

g g

c Carboplatin  Actavis, koncentrat do | 1 fiol.a 45 ml 5909990787371 S 149,43 C.6.

8 sporzadzania roztworu do infuzji, 10 © 2
<3 mg/m| S k)

< 8 N]

3 Carboplatin  Actavis, koncentrat do | 1 fiol.a5 ml 5909990787388 S 17,46 C.6. 2
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sporzgdzania roztworu do infuzji, 10
mg/ml

sporzgdzania roztworu do infuzji, 20

Carboplatin  Actavis, koncentrat do | 1 fiol.a 15 ml 5909990787395 43,2 C.6.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 10
mg/ml
Carboplatin  Actavis, koncentrat do | 1 fiol.a 60 ml 5909990787401 199,24 C.6.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 10
mg/ml
Carboplatin Pfizer, roztwor do | 1fiola5ml 5909990477418 24,84 C.6.
wstrzykiwan, 10 mg/ml
Carboplatin Pfizer, roztwor do | 1fiol.a 15 ml 5909990477425 41,91 C.6.
wstrzykiwan, 10 mg/ml
Carboplatin Pfizer, roztwor do | 1fiol.a 45 ml 5909990477432 102,29 C.6.
wstrzykiwan, 10 mg/ml
Cisplatin - Ebewe, koncentrat do | 1 fiol.a 20 ml 5909990180813 9,03 C.11.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 10 mg
Cisplatin - Ebewe, koncentrat do | 1 fiol.a 50 ml 5909990180820 21,6 C.11.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 25 mg
Cisplatin - Ebewe, koncentrat do | 1 fiol.a 100 ml 5909990180837 37,8 C.11.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 50 mg
Cisplatin Teva, koncentrat do | 1fiol.a 10 ml 5909990722600 8,64 C.11.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 1
mg/ml
Cisplatin Teva, koncentrat do | 1fiol.a 50 ml 5909990722631 34,56 C.11.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 1
mg/ml
Cisplatin Teva, koncentrat do | 1 fiol.a 100 ml 5909990722648 67,5 C.11.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 1
mg/ml
Cisplatinum  Accord, koncentrat do | 1fiol. a 10 ml 5909990838745 8,64 C.11.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 1
mg/ml
: :
Cisplatinum  Accord, koncentrat do | 1 fiol. a 50 ml 5909990838769 £ 34,56 C.11.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 1 %_
IS mg/ml K]
2 O
= Cisplatinum  Accord, koncentrat do | 1 fiol. a 100 ml 5909990894772 S 66,96 C.1L
2 sporzgdzania roztworu do infuzji, 1 3
O mg/ml S
Camitotic, koncentrat do sporzadzania | 1 fiol. a1 ml 5909990810987 228,42 C.19.
roztworu do infuzji, 20 mg/ml
Camitotic, koncentrat do sporzadzania | 1 fiol. a4 ml 5909990810994 857,84 C.19.
roztworu do infuzji, 20 mg/ml
Camitotic, koncentrat do sporzadzania | 1 fiol. a 7 ml 5909990811007 22477 C.19.
roztworu do infuzji, 20 mg/ml
Docetaxel - Ebewe, koncentrat do | 1fiol. a2 ml 5909990777006 246,02 C.19.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 20 mg
Docetaxel - Ebewe, koncentrat do | 1 fiol. a8 ml 5909990777020 997,27 C.19.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 80 mg
Docetaxel - Ebewe, koncentrat do | 1 fiol. a16 ml 5909990850280 1053,97 C.19.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 160 mg
Docetaxel  Accord, koncentrat do | 1fiol.alml 5909990994557 c 59,4 C.19.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 20 =
mg/m| @
i
g Docetaxel  Accord, koncentrat do | 1 fiol.a4 ml 5909990994564 § 226,8 C.19.
K} sporzgdzania roztworu do infuzji, 20 [a)
8 mg/ml =)
8 ™
8 Docetaxel  Accord, koncentrat do | 1 fiol.a8ml 5909990994601 é' 453,6 C.19.
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sporzgdzania roztworu do infuzji, 30 mg

mg/ml
Docetaxel Hospira, koncentrat do | 1fiol. a2 ml 5909990786466 64,8 C.19.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 10
mg/ml
Docetaxel Hospira, koncentrat do | 1 fiol. 48 ml 5909990786473 259,2 C.19.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 10
mg/ml
Docetaxel Hospira, koncentrat do | 1 fiol. 416 ml 5909990786480 486 C.19.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 10
mg/ml
Docetaxel Kabi, koncentrat do | 1fioka po4 ml 5909990994328 864 C.19.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 80
mg/4ml
Docetaxel Kabi, koncentrat do | 1fioka po 6ml 5909990994342 1296 C.19.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 120
mg/6ml
Docetaxel Kabi, koncentrat do | 1fioka po 8ml 5909990994359 1728 C.19.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 160
mg/8ml
Docetaxel Kabi, koncentrat do | 1fiokapo9ml 5909990994366 1944 C.19.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 180
mg/9ml
Docetaxel Kabi, koncentrat do | 1fiokapolml 5909991030001 216 C.19.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 20
mg/ml
Docetaxel TEVA, koncentrat i | 1fiol. 0,5 ml + 1 | 5909990744688 70,92 C.19.
rozpuszczalnik do sporzgdzania | fiol. rozp. 1,5 ml
roztworu do infuzji, 20 mg/0,5ml
Docetaxel TEVA, koncentrat i|1 fiol. a 2 ml| 5909990744695 283,69 C.19.
rozpuszczalnik do sporzgdzania | +1fiol. rozp. a 6
roztworu do infuzji, 80 mg/2ml ml
PACLITAXEL KABI, koncentrat do | 1 fiol. a 16,7 ml 5909990874361 54 C.47.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 6
mg/ml
Paclitaxel Hospira, koncentrat do | 1fiol. a5 ml 5909990216406 32,4 C.47.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 6
mg/ml
Paclitaxel Hospira, koncentrat do | 1 fiol. a 25 ml 5909990216482 145,8 C.47.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 6
mg/ml
Paclitaxel Hospira, koncentrat do | 1 fiol. a 50 ml 5909990216499 291,6 C.47.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 6
mg/ml
Paclitaxel Hospira, koncentrat do | 1 fiol. a 16,7 ml 5909990935406 97,2 C.47.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 6
mg/ml
Paclitaxel Kabi, koncentrat do | 1fiola5ml 5909990874347 31,32 C.47.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 6
mg/ml
Paclitaxel Kabi, koncentrat do | 1fiol.a25ml 5909990874385 75,6 C.47.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 6
mg/ml
Paclitaxel Kabi, koncentrat do | 1 fiol.a 50 ml 5909990874408 151,2 C.47.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 6 c
mg/ml %
Paclitaxel Kabi, koncentrat do | 1 fiol.a 100 ml 5909990874446 § 313,2 C.47.
% sporzgdzania roztworu do infuzji, 6 &
[ mg/ml o
8 S
§ Paclitaxel-Ebewe, koncentrat do | 1fiol.a5ml 5909990018383 S 43,2 C.47.
o
o =
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Paclitaxel-Ebewe, koncentrat do | 1fiol.a 16,7 ml 5909990018390 143,64 C.47.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 100 mg

Paclitaxel-Ebewe, koncentrat do | 1fiol.a 25 ml 5909990018406 216 C.47.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 150 mg

Paclitaxel-Ebewe, koncentrat do | 1 fiol.a 50 ml 5909990018420 432 C.47.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 300 mg

Paclitaxelum Accord, koncentrat do | 1 fiol. a5 ml 5909990840267 31,49 C.47.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 6

mg/ml

Paclitaxelum Accord, koncentrat do | 1 fiol. a 16,7 ml 5909990840274 55,08 C.47.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 6

mg/ml

Paclitaxelum Accord, koncentrat do | 1 fiol. a 50 ml 5909990840281 153,68 C.47.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 6

mg/ml

Paclitaxelum TEVA, koncentrat do | 1szt. - 1 fiol. a | 5909990422463 481,14 C.47.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 6 | 300 mg

mg/ml

Paclitaxelum TEVA, koncentrat do | 1 szt.-1fiol. a 30 | 5909991060619 68,04 C.47.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 6 | mg

mg/ml

Paclitaxelum TEVA, koncentrat do | 1szt. - 1 fiol. a | 5909991060633 226,8 C.47.
sporzgdzania roztworu do infuzji, 6 | 100 mg

mg/ml

Sindaxel, koncentrat do sporzadzania | 1 fiol. a 50 ml 5909990668878 1026,86 C.47.

roztworu do infuzji, 6 mg/ml

Sindaxel, koncentrat do sporzadzania | 1 fiol. a5 ml 5909990976010 100,22 C.47.
roztworu do infuzji, 6 mg/ml

Sindaxel, koncentrat do sporzadzania | 1 fiol. a 16,67 ml 5909990976027 313,63 C.47.
roztworu do infuzji, 6 mg/ml

Sindaxel, koncentrat do sporzadzania | 1 fiol. a 43,33 ml 5909990976034 843,48 C.47.
roztworu do infuzji, 6 mg/ml

OZ - Oznaczenie zatgcznika zawierajgcego zakres wskazan objetych refundacjg (wg ICD-10) UCZ — Urzedowa Cena Zbytu; S.C. —
substancja czynna; GL — grupa limitowa; PO — poziom odptatnos$ci; ZO — zawarto$¢ opakowania

2.2.2.Interwencja

Na terenie Rzeczpospolitej Polskiej zarejestrowanych jest trzydziesci szes¢ produktow leczniczych
zwierajgcy substancje czynng anastrozol, z tego jedenascie jest na liscie refundacyjnej.

Tabela 2 Lista lekow refundowanych zawierajacych w swoim sktadzie anastrozol znajdujacych sie na zalagczniku do
Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 24.02.2014 r.

Nazwa, postac i dawka leku Zawartosc¢ Kod EAN GL ucz Zakres PO
opakowania wskazan
objetych
refundacja
Anastralan, tabl. powl., 1 mg 28 tabl. 5909990670468 ; 58,1 - %
o) = .=
Anastrozol Bluefish, tabl. powl., 1 mg 28 tabl. 5909990802432 % ; 57,24 - _3'
O N 2
Anastrozol medac, tabl. powl., 1 mg 28 tabl. 5909990786497 g T 55,08 _an_ =
S @
Anastrozole Accord, tabl. powl., 1 mg 28 szt. 5909990731299 = § 54 <9
c2 3 xo._
Ansyn, tabl. powl., 1 mg 28 tabl. (4 blist.po | 5909990635511 % E g 60,18 ! ; =3
7 szt) a,\-" s =1
s8¢ 29553
Apo-Nastrol, tabl. powl., 1 mg 28 tabl. (blist.) 5909990802050 ko 25959 | 28 é
=] N € E
Arimidex, tabl. powl., 1 mg 28 tabl. (blist.) 5909990756711 é '§ E 82,62 > g e
IS = S o >
Atrozol, tabl. powl., 1 mg 28 tabl. 5909991090029 se[6172 | 2273 £
O: =7 5 Q N >
Egistrozol, tabl. powl., 1 mg 28 tabl. (2 blist.po | 5909990082148 o E 36199 | 5S= N
SES z Nz o
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Nazwa, postac i dawka leku Zawartos¢ Kod EAN GL ucz Zakres PO
opakowania wskazan
objetych
refundacja
14 szt.)
Anastrozole Orion, tabl. powl., 1 mg 28 szt. 5909990924493 70,2 E
“R1%
E‘ = E
Anastrozole Orion, tabl. powl., 1 mg 98 szt. 5909990924509 253,8 g g=8
= ; —_ o
SSDE
8 292¢5
Z N oc

GL - grupa limitowa; UCZ — urzedowa cena zbytu; PO — poziom odptatnosci

Tabela 3 Interwencja oceniana

Substancja czynna

anastrozol

Kod ATC

L02B GO3A

Grupa farmakoterapeutyczna

inh bitory enzymoéw

Postac¢ farmaceutyczna

Tabletki

Droga podania

doustna

Dawkowanie na podstawie ChPL

Pacjentki doroste, w tym w podesztym wieku

Jedna tabletka 1 mg doustnie raz na dobe. U pacjentek z wczesnym rakiem piersi zaleca sie
leczenie przez 5 lat.

Dzieci
Produkt nie jest przeznaczony do stosowania w tej grupie wiekowe;.
Pacjentki z niewydolnoscig nerek

Nie jest konieczna zmiana dawkowania u pacjentek z fagodng i umiarkowang niewydolnoscig
nerek.

Pacjentki z niewydolnoscig watroby

Nie jest konieczna zmiana dawkowania u pacjentek z tagodng niewydolnoscig watroby.

Status leku sierocego

nie

Przeciwskazania

- u pacjentek przed menopauza

- u pacjentek w okresie cigzy i karmienia piersig

- u pacjentek z ciezkg niewydolnoscig nerek (klirens kreatyniny mniejszy niz 20 mil/min)
- u pacjentek z umiarkowana lub ciezkg niewydolnoscig watroby

- u pacjentek ze stwierdzong nadwrazliwos$cig na anastrozol lub ktorykolwiek ze sktadnikéw
produktu

- podczas leczenia tamoksyfenem

Podczas leczenia anastrozolem nie nalezy podawac lekéw zawierajgcych estrogeny, gdyz
moga one przeciwdziata¢ farmakologicznemu dziataniu anastrozolu..

Mechanizm dziatania

Anastrozol jest silnym i wysoce selektywnym niesteroidowym inhibitorem aromatazy. U kobiet
po menopauzie estradiol jest gtdwnie produkowany w tkankach obwodowych na drodze
przeksztaicenia androstendionu do estronu z udziatem kompleksu enzymatycznego
aromatazy. Estron ulega nastepnie przeksztatceniu do estradiolu. Wykazano, ze u kobiet z
rakiem piersi poprawe wywotuje zmniejszenie stezenia estradiolu we krwi. Stosujgc bardzo
czute testy stwierdzono, ze u kobiet po menopauzie stosowanie anastrozolu w dawce 1 mg na
dobe powoduje zahamowanie wytwarzania estradiolu o ponad 80%. Anastrozol nie wykazuje
aktywnos$ci progestagenowej, androgenowej i estrogenowej. Anastrozol podawany w dawce
do 10 mg na dobe nie wptywa na wydzielanie kortyzolu i aldosteronu zaréwno bez, jak i po
stymulacji wydzielania przez ACTH. Dlatego w czasie leczenia anastrozolem nie jest
konieczna suplementacja kortykosteroidow.

2.2.2.1. Wskazania zarejestrowane

Obecne zarejestrowane wskazania dla poszczegoinych produktow leczniczych zamieszczono w Tabeli 5.
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Tabela 4 Obecne zarejestrowane wskazania dla poszczegdlnych produktéw leczniczych znajdujacych sie na zataczniku do
Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 24.02.2014 r.

Nazwa, postac i dawka leku wskazania zarejestrowane
| 1 1
Anastralan, tabl. powl., 1 mg Tak
Anastrozol Bluefish, tabl. powl., 1 mg Tak Tak Tak
Anastrozol medac, tabl. powl., 1 mg Tak
Anastrozole Accord, tabl. powl., 1 mg Tak Tak Tak
Ansyn, tabl. powl., 1 mg Tak Tak Tak
Apo-Nastrol, tabl. powl., 1 mg Tak Tak Tak
Arimidex, tabl. powl., 1 mg Tak Tak Tak
Atrozol, tabl. powl., 1 mg Tak Tak
Egistrozol, tabl. powl., 1 mg Tak Tak Tak
Anastrozole Orion, tabl. powl., 1 mg Tak
| — Leczenie zaawansowanego raka piersi u kobiet po menopauzie; Il — leczenie uzupetniajgce wczesnego raka piersi u kobiet po
menopauzie u ktérych stwierdzono w guzie obecnosc¢ receptora estrogenowego; Ill — leczeniu uzupetniajgcym wczesnego raka piersi u

kobiet po menopauzie, u ktérych stwierdzono w guzie obecnos¢ receptora dla hormonu, po 2 do 3 latach leczenia uzupetniajgcego

tamoksyfenem.

2.2.2.2. Wskazania, ktorych dotyczy ocena

Anastrozol w rozpoznaniu zakwalifikowanym do kodéw ICD-10: C48.2

Zrédto: korespondencja MZ

2.2.2.3. Dotychczasowe postepowanie administracyjne w Polsce z technologig wnioskowang

Anastrozol byt przedmiotem prac AOTM. Wydane stanowiska i rekomendacje przedstawiono w tabeli

ponizej.

Tabela 5 Wydane dotychczas stanowiska/rekomendacje/opinie AOTM dotyczace anastrozolu

Dokument
Nr i data wydania

Stanowisko/Opinia RK/RP

Rekomendacja Prezesa AOTM

Stanowisko Rady Przejrzystosci nr
221/2013 z dnia 21 pazdziern ka 2013 r. w
sprawie usuniecia $wiadczenia opieki
zdrowotnej z wykazu $Swiadczen
gwarantowanych, realizowanych w ramach
programu chemioterapii niestandardowej
»anastrozol w rozpoznaniu: zaawansowany
rak piersi w | linii leczenia przy
przeciwwskazaniu do leczenia
tamoksyfenem; kod ICD-10: C.50”

Rekomendacja nr 145/2013 z dnia 21
pazdziernika 2013 r. Prezesa Agenc;ji
Oceny Technologii Medycznych w sprawie
usunigcia $wiadczenia opieki zdrowotnej z
wykazu Swiadczen gwarantowanych,
realizowanych w ramach programu
chemioterapii niestandardowej ,anastrozol
W rozpoznaniu: zaawansowany rak piersi w
I linii leczenia przy przeciwwskazaniu do
leczenia tamoksyfenem; kod ICD-10: C.50".

Rada Przejrzystosci uznaje za
niezasadne usunigcie z wykazu
Swiadczeh gwarantowanych,
realizowanych w ramach programu
chemioterapii niestandardowej
Swiadczenia opieki zdrowotne;j
L~Anastrozol w rozpoznaniu:
zaawansowany rak piersi w | linii leczenia
przy przeciwwskazaniu do leczenia
tamoksyfenem; kod ICD-10: C.50".

Uzasadnienie

Anastrozol ma udokumentowang
skutecznos¢ w omawianym wskazaniu i
terapia nim rekomendowana jest przez
wielu miedzynarodowych i polskich
ekspertow

Prezes Agenciji nie rekomenduje usunigcia
z wykazu $wiadczen gwarantowanych,

realizowanych w ramach programu
chemioterapii niestandardowej $wiadczenia
opieki zdrowotnej ,Anastrozol w
rozpoznaniu: zaawansowany rak piersi w |
linii leczenia przy przeciwwskazaniu do
leczenia tamoksyfenem; kod ICD-10: C.50".
Uzasadnienie rekomendaciji

Prezes Agencji, przychylajgc sie do
stanowiska Rady Przejrzystosci, uwaza za
niezasadne usunigcie z wykazu Swiadczenh
gwarantowanych, realizowanych w ramach
programu chemioterapii niestandardowej
Swiadczenia opieki zdrowotnej ,Anastrozol
W rozpoznaniu: zaawansowany rak piersi w
I linii leczenia przy przeciwwskazaniu do
leczenia tamoksyfenem; kod ICD-10: C.50".

Dostepne badania wskazujg, ze anastrozol
jest dobrze tolerowany i skuteczny w
omawianym wskazaniu. W opinii
Konsultanta Krajowego w dziedzinie
Onkologii Klinicznej, finansowanie
anastrozolu w podanym wskazaniu jest
uzasadnione. Potwierdzajg to rowniez
rekomendacje zagranicznych organizacji.
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Dokument

. . Stanowisko/Opinia RK/RP Rekomendacja Prezesa AOTM
Nr i data wydania

Stanowisko nr 26/08/2009 z dnia 6 kwietnia | Rada Konsultacyjna rekomenduje
2009 r. w sprawie finansowania ze srodkéw | finansowanie ze srodkéw publicznych

publicznych anastrozolu (Arimidex®) w anastrozolu (Arimidex®) w leczeniu
leczeniu wspomagajgcym pierwszego rzutu | wspomagajgcym pierwszego rzutu
wczesnego hormonozaleznego raka piersi hormonozaleznego raka piersi we

we wczesnym stadium. wczesnym stadium, w ramach wykazu

lekéw refundowanych, pod warunkiem
obnizenia ceny do poziomu najtanszego
odpowiednika w tej grupie.

Uzasadnienie:

Anastrozol, w poréwnaniu do
tamoksyfenu, okazat sie skuteczniejszy w
pierwszym rzucie terapii adjuwantowej w
raku piersi, istotnie wydluzajgc czas
przezycia bez objawéw choroby i czas do
wystgpienia wznowy, ale jednoczesnie
nie poprawiat ogolnego przezycia ani
jakosci zycia leczonych pacjentow.
Ponadto, stosowanie anastrozolu wigze
sie z istotnie czestszymi i ciezszymi
dziataniami niepozadanymi. Arimidex jest
najdrozszym preparatem w swojej grupie,
wielokrotnie bardziej kosztownym od
tamoksyfenu, co nie znajduje
uzasadnienia w zdecydowanie lepszym
profilu efektywnosci klinicznej, ani - tym
bardziej - w profilu bezpieczenstwa.

Zrédto: http://www.aotm.gov.pl
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. Opinie ekspertow

W trakcie prac nad niniejszym raportem AOTM wystgpita z prosbg o stanowisko do 4 ekspertéw. Uzyskane
opinie zostaty przedstawione w tabeli ponizej

Tabela 6 Stanowiska ekspertéw w sprawie zastosowania anastrozolu we wnioskowanym wskazaniu

Stanowisko, imie i nazwisko Wlasne stanowisko w kwestii finansowania ze sSrodkow
publicznych wnioskowanej technologii w podanym wskazaniu

Konsultant Krajowy w dziedzinie | -Finansowanie z publicznych srodkéw stosowania anastrozolu u
Onkologii Klinicznej chorych na nieokreslone nowotwory otrzewnej (C48.2) nie jest
uzasadnione.”

prof. dr hab. med. Maciej Krzakowski




4.1.

Anastrozol we wskazaniu: AOTM-BP-431-13/2014
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. Rekomendacje dotyczgce technologii wnioskowanej

Rekomendacje kliniczne

Na potrzeby identyfikacji rekomendacji klinicznych dotyczacych postepowania terapeutycznego
w nowotworze ztosliwym otrzewnej, przeprowadzono wyszukiwanie w nastepujgcych bazach informaciji:

. National Institute for Health and Care Excellence (korzystano ze stéw kluczowych: peritoneum,
anastrozole)

. National Guideline Clearinghouse (korzystano ze stow kluczowych: peritoneum, anastrozole)
. Guidelines International Network (korzystano ze stéw kluczowych: peritoneum, anastrozole)
. TRIP Database (korzystano ze stéw kluczowych: peritoneum, anastrozole)
o PubMed

Przy wyszukiwaniu i selekcji publikacji do witgczenia, kierowano sie nastepujgcymi kryteriami:

Populacja: pacjenci z nowotworem otrzewnej

Interwencja: nie ograniczano,

Komparator: nie ograniczano,

Punkty koncowe: nie ograniczano,

Dodatkowe ograniczenia:

W dniu 17.04.2014 roku przeprowadzono wyszukiwanie rekomendac;ji klinicznych na stronach internetowych
nastepujgcych organizacji zajmujgcych sie problematykg onkologii: National Cancer Institute, Polska Unia
Onkologii, American Society of Clinical Oncology, National Comprehensive Cancer Network.

Tabela 7 Rekomendacje kliniczne dotyczace leczenia pierwotnych nowotworow otrzewnej

Kraj/region Organizacja, rok Rekomendowane interwencje Anastrozol

NCCN zaleca terapie w zaleznosci od stopnia rozwoju nowotworu. W
poczatkowym stadium (I) rekomendowana jest resekcja, a w kolejnych (ll-
IV)chemioterapia:

1. Dzien I: Paklitaksel 135 mg/m? IV w infuzjach przez 3 lub 24h; Dzien II:
paklitaksel IV + cis platyna 75-100 mg/m? IP, Dzien VIII: paklitaksel 60 mg/m
IP; powtarza¢ co 3 tygodnie po 6 cykli

2. Dzien I: Paklitaksel 175 mg/m? IV przez 3h + karboplatyna AUC 5-7,5 IV
przez 1h. Powtarza¢ co 3 tygodnie po 6 cykli

2

3. Dzien |: Docetaksel 60-75 mg/m? IV przez 1h + karboplatyna AUC 5-7,5 IV
przez 1h; powtarza¢ co 3 tygodnie po 6 cykli

National 4.Dzien |, VIl i XV: Paklitaksel 80mg/m’ IV przez 1h + karboplatyna w | dniu
Comprehensive przez 1h; powtarzac co 3 tygodnie po 6 cykli

Cancer Network
(NCCN) 2013

Stany Zjednoczone
5. Bewacizumab- biorgc pod uwage schematy ICON-7 i GOG-218:

Dzien I: Paklitaksel 175 mg/m? przez 3h + karboplatyna AUC 6 IV przez 1h +
bewacizumab 7,5mg/kg przez 30-90min, powtarza¢ co 3 tygodnie po 5-6
cykli, kontynuowaé¢ bewacizumabem do 12 dodatkowych cykli (kategoria 3);
lub:

Dzien |: Paklitaksel 175 mg/m? przez 3h + karboplatyna AUC 6 IV przez 1h.
Powtarzaé co 3 tygodnie po 6 cykli. Zaczyna¢ dzien | od cyklu 2, podaé
bewacizumab 15 mg/kg IV przez 30-90min co 3 tygodnie az do 22 cykli
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4.2.

4.3.

Anastrozol we wskazaniu: AOTM-BP-431-13/2014

nowotwor ztosliwy otrzewnej, nieokreslony (C48.2)

NCI zaleca leczenie takie samo jak w przypadku raka jajnika. Jako pierwszy

. krok polecana jest resekcja nowotworu. Zalecana jest rowniez radioterapia
National Cancer

Stany Zjednoczone Institute (NCI) oraz chemioterapia, a jako dozwolone leki wymienia sie: chlorowodorek Nie wymieniono

2013 doksorubicyny, karboplatyne, cyklofosfamid, cisplatyne, chlorowodorek

gemcytabiny, chlorowodorek topotekanu i paklitaksel.

W ramach chemioterapii zalecane schematy to:
1) IV CTH: karboplatyna (AUC 5 do 6 IV 1 dnia) + paklitaksel (80 mg/m? IV
1,8 15 dnia) 6 cykli co 3 tygodnie

Alberta Health 2) dootrzewnowo CTH: dzier: 1: cisplatyna (75 mg/m2 IP) + paklitaksel (135

Kanada Services (AHS)
2013 mg/m2 IV); dzien 8: paklitaksel (60 mg/m2 IP), 6 cykli co 3 tyg

3) badania kliniczne
Inne opcje: karboplatyna (AUC 5-6 IV) + paklitaksel (175 mg/m? V), 6 cykli
co 3 tygodnie

Nie wymieniono

Rekomendacje dotyczgce finansowania ze Srodkow publicznych

Przeprowadzono wyszukiwanie na stronach agencji HTA oraz organizacji dziatajgcych w ochronie zdrowia
informacji dotyczacych ewentualnych rekomendacji z zakresu finansowania ze $rodkéw publicznych
anastrozolu w nowotworach otrzewnej

Sprawdzono m.in. strony internetowe:
- HAS — Haute Autorité de Santé;
- SMC — Scottish Medicines Consortium
- Ontario — Ministry of Health and Long-Term Care;
- CADTH — Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health;
- PTAC — Pharmacology and Therapeutics Advisory Committee;
- PBAC - Pharmaceutical Benefits Advisory Committee;
- NICE — National Institute for Health and Clinical Excellence.
Stowa kluczowe zastosowane podczas wyszukiwania: anastrozole
Nie odnaleziono jakichkolwiek informacji dotyczgcych refundacji anastrozolu w przedmiotowym wskazaniu.

Data ostatniego wyszukiwania: 17.04.2014

Podsumowanie rekomendaciji

W wyniku wyszukiwania odnaleziono 3 rekomendacje kliniczne dotyczgcych zalecen postepowania
terapeutycznego w nowotworach otrzewnej. W Zzadnej z nich nie wymieniono anastrozolu jako opciji
terapeutycznej we wnioskowanym wskazaniu.

Nie odnaleziono rekomendacji refundacyjnych dotyczgcych finansowania ze $rodkéw publicznych
anastrozolu we wskazaniu nowotwdr otrzewnej.
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5.1.

5.2.

Anastrozol we wskazaniu: AOTM-BP-431-13/2014

nowotwor ztosliwy otrzewnej, nieokreslony (C48.2)

. Analiza kliniczna

Metodologia analizy klinicznej

Na potrzeby identyfikacji opracowan wtérnych dotyczacych oceny skutecznosci zastosowania anastrozolu
we wskazaniu: nowotwér ztosliwy otrzewnej, przeprowadzono wyszukiwanie w nastepujgcych bazach
informaciji:

. PubMed (zastosowana strategia wyszukiwania — patrz zatgcznik 10.1)
. Cochrane Library (zastosowana strategia wyszukiwania — patrz zatgcznik 10.1)
. Embase (zastosowana strategia wyszukiwania — patrz zatgcznik 10.1).
Przy wyszukiwaniu i selekcji publikacji do wigczenia, kierowano sie nastepujgcymi kryteriami:
Populacja: pacjenci z nowotworem ztosliwym otrzewnej
Interwencja: anastrozol
Komparator: nie ograniczano

Punkty koncowe: nie ograniczano,

Wyniki analizy klinicznej

5.2.1.0pracowania wtérne

W wyniku wyszukiwania przeprowadzonego we wskazanych bazach nie odnaleziono opracowan wtérnych
dotyczacych zastosowania anastrozolu we wnioskowanym wskazaniu.

5.2.2.Skuteczno$c kliniczna na podstawie badan pierwotnych

5.3.

W wyniku wyszukiwania przeprowadzonego we wskazanych bazach nie odnaleziono badan pierwotnych
dotyczacych zastosowania anastrozolu we wnioskowanym wskazaniu.

Bezpieczenstwo

Nie odnaleziono badan odnoszacych sie do bezpieczenstwa anastrozolu w leczeniu nowotworow otrzewne;.

Tabela 8 Bezpieczenstwo anastrozolu - ChPL

Bardzo czesto | Czesto Niezbyt Rzadko Czestos¢ nie
czesto znana
Zaburzenia uktadu | Bol gtowy, | Sennos¢, zwykle o
nerwowego zwykle 0 | charakterze
charakterze tagodnym lub

tagodnym  lub | umiarkowanym.
umiarkowanym. | Zespot ciesni
kanatu nadgarstka.

Zaburzenia Nudnosci, Biegunka,
zotadka i jelit zwykle o zwykle o
charakterze charakterze

tagodnym lub tagodnym lub
umiarkowanym. | umiarkowanym.
Wymioty,
zwykle o
charakterze
tagodnym lub
umiarkowanym.
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AOTM-BP-431-13/2014

Bardzo czgsto | Czesto Niezbyt Rzadko Czestosc nie
czesto znana
Zaburzenia skory Wysypka, Wypadanie Pokrzywka. Rumien Zespot Stevens-
i tkanki zwykle o wiosow wielopostaciowy Johnsona.
podskornej charakterze (tysienie), Reakcje Obrzek
tagodnym lub zwykle o rzekomoanafilaktyczne. | naczynioruchowy.
umiarkowanym. | charakterze
fagodnym lub
umiarkowanym.
Reakcje
uczuleniowe.
Zaburzenia Bol/sztywnos¢ B4l kosci. Palec
miesniowoszkieletowe | stawdw, zwykle zatrzaskujacy.
i o charakterze
tkanki facznej tagodnym lub
umiarkowanym.
Zapalenie
stawow.
Zaburzenia Jadfowstret,
metabolizmu i zwykle o
odzywiania charakterze
tagodnym lub
umiarkowanym.
Hipercholesterolemia,
zwykle o
charakterze
tagodnym lub
umiarkowanym.
Zaburzenia Nagte
naczyniowe zaczerwienienie

twarzy, zwykle
o

charakterze
tagodnym lub
umiarkowanym.

Zaburzenia og6lne
i stany w miejscu

Astenia, zwykle
o

podania charakterze
tagodnym lub
umiarkowanym.
Zaburzenia Zwiekszona Zwiekszenie
watroby i drog aktywnosc¢ gamma GT i
z6tciowych fosfatazy bilirubiny.
zasadowej, Zapalenie
aminotransferazy watroby.
alaninowej i

aminotransferazy
asparaginianowej

Zaburzenia uktadu
rozrodczego i
piersi

Suchosé¢ pochwy,
zwykle o
charakterze
fagodnym lub
umiarkowanym.
Krwawienie z
pochwy, zwykle
o charakterze
tagodnym lub
umiarkowanym.
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Anastrozol we wskazaniu: AOTM-BP-431-13/2014

nowotwor ztosliwy otrzewnej, nieokreslony (C48.2)

. Analiza ekonomiczna — stosunek kosztéw do uzyskiwanych efektow
zdrowotnych

Nie odnaleziono jakichkolwiek dowoddéw oceniajgcych skutecznos¢ kliniczng anastrozolu w populacji
zgodnej z wnioskowang. W zwigzku z tym nie jest mozliwe wykonanie analizy ekonomicznej dla tak
zdefiniowanej populacji, ani petnej, ani ograniczonej do analizy kosztow konsekwencji.
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7.2.

Anastrozol we wskazaniu: AOTM-BP-431-13/2014

nowotwor ztosliwy otrzewnej, nieokreslony (C48.2)

. Analiza wptywu na budzet

Aktualny stan finansowania ocenianej interwencji ze srodkéw publicznych w Polsce

Zgodnie z Obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 24 lutego 2014 r. w sprawie wykazu refundowanych
lekow, Srodkéw spozywcezych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych na dzien
1 marca 2014 r. (DZ. URZ. Min. Zdr. 2013.52), anastrozol jest obecnie finansowany ze $rodkéw publicznych
w Polsce w ramach Wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych w nowotworach piersi (w Il rzucie hormonoterapii oraz czesé
lekéw réwniez we weczesnym raku piersi w | rzucie hormonoterapii). Lek dostepny jest bezptatnie.

Tabela 9 Laczna kwota refundacji anastrozolu we wskazaniu ICD-10 C 48.2 w ramach chemioterapii niestandardowej w latach
2012-2013.

Liczba Loz 96| M Epom el e Liczba taczna kwota
Rok . . numeréw PESEL pacjentéw, dla . a .
wnioskéw . . . wydanych zgéd refundacji
ktorych wnioskowano o terapie
2012 4 1 4 3808,53
2013 4 1 4 2769,12

Zrodto: dane NFZ

Stan finansowania technologii wnioskowanej ze srodkow publicznych w innych krajach

Nie odnaleziono danych dotyczacych refundacji w innych krajach anastrozolu we wskazaniu nowotwor
ztosliwy otrzewnej, nieokreslony (C48.2).
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8.1.

8.2.

Anastrozol we wskazaniu: AOTM-BP-431-13/2014

nowotwor ztosliwy otrzewnej, nieokreslony (C48.2)

. Podsumowanie

Przestanki finansowania podane w stanowiskach eksperckich

Tabela 10 Stanowiska ekspertow w sprawie zastosowania anastrozolu we wnioskowanym wskazaniu

Stanowisko, imie i nazwisko Wilasne stanowisko w kwestii finansowania ze srodkow
publicznych wnioskowanej technologii w podanym wskazaniu

Konsultant Krajowy w dziedzinie | -Finansowanie z publicznych srodkéw stosowania anastrozolu u
Onkologii Klinicznej chorych na nieokreslone nowotwory otrzewnej (C48.2) nie jest
uzasadnione. ,,

prof. dr hab. med. Maciej Krzakowski

Kluczowe informacje i wnioski z raportu
Problem decyzyjny

Zlecenie dotyczy przygotowania rekomendacji Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych w sprawie
usuniecia swiadczenia opieki zdrowotnej z wykazu swiadczen gwarantowanych, realizowanych w ramach
programu chemioterapii niestandardowej: Anastrozol w rozpoznaniu zakwalifikowanym do kodu ICD-10
C48.2 w trybie zlecenia z art. 31 e ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 roku o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2008 r. Nr 164, poz.1027 z pézn. zm.).

Problem zdrowotny

Do pierwotnych nowotworéw otrzewnej zalicza sig: miedzybtoniaka otrzewnej oraz $luzaka rzekomego
otrzewne;j.

Miedzybtoniak nalezy do rzadkich nowotworéw. W 2010 roku rozpoznano go u 217 chorych, a tylko u okoto
10% chorych z rozpoznaniem miedzybtoniak otrzewnej jest mozliwe zastosowanie resekcji w potgczeniu z
chemioterapig dootrzewnowg. Wyrdznia sie 3 typy miedzybtoniakow: ztosliwe, torbielowate oraz dobrze
zréznicowane brodawkowate. Ztosliwy miedzybtoniak najczesciej wystepuje u mezczyzn w wieku 60-70 lat (u
okoto potowy zanotowanych przypadkéw pacjenci byli w przesziosci narazeni na ekspozycje na azbest).
Miedzybtoniak torbielowaty wystepuje u kobiet w miodym i sSrednim wieku. Jest czesto zwigzany z
przebytymi operacjami jamy brzusznej lub stanem zapalnym narzgdéw miednicy. Dobrze zréznicowany
miedzybtoniak torbielowaty rowniez wynika z ekspozycji na azbest, ale w odroznieniu od zto$liwego
najczesciej dotyczy kobiet w wieku rozrodczym.

Nowotwor otrzewnej leczony jest w ten sam sposob co nowotwor jajnika. Wynika to z tego, ze komorki
oktadzinowe otrzewnej powstajg z tego samego typu komoérek, co te na powierzchni jajnikow.

Sluzak rzekomy otrzewnej (PMP — — ang. pseudomyxoma peritonei) to bardzo rzadki nowotwor,
charakteryzujacy sie powstaniem duzej ilosci sluzowej i galaretowatej tresci w jamie brzusznej, szerzacy sie
na powierzchni otrzewnej, nie przerzutujgcy drogg naczyn krwionosnych ani chtonnych. W ponad potowie
przypadkow PMP miejscem wyjscia jest wyrostek robaczkowy, moze tez wystgpi¢ w przebiegu sluzowych
nowotwordéw jelita grubego, jajnika, trzustki, drég zétciowych. Nowotwory $luzotwdrcze otrzewnej mozna
podzieli¢ na 3 typy w zaleznosci od atypii komérkowej, sklonnosci do szerzenia sie i naciekania otrzewnej
na: rozsiang $luzakowato$¢ gruczotowg otrzewnej (DPAM — ang. disseminated peritoneal adenomucinosis),
zrakowacenie $luzowe otrzewnej (PMCA — ang. peritoneal mucinous carcinomatosis) oraz posta¢ mieszang.
Inng klasyfikacjg jest rozrézniajaca na jedynie wysoko inisko zréznicowang postaé Sluzaka rzekomego
otrzewne;j.

Tradycyjne postepowanie, polegajgce na powtarzajgcych sie chirurgicznych zabiegach cytoredukcyjnych
i chemioterapii systemowej nie jest zadowalajgce. Wynika to ze zbyt pdznej diagnozy. Odsetek
przezywalnosci 10-letniej waha sie w granicach 21-32%, do wznowy dochodzi u 91% chorych. Zastosowanie
zabiegu usuniecia wszystkich widocznych zamian w catej jamie otrzewnej (cCRS — ang. complete cyto-
reductive surgery) w potgczeniu z chemioterapig dootrzewnowg w hipertemii (HIPEC — ang. hyperthermic
intra-peritoneal chemotherapy ) znacznie poprawito wyniki leczenia tego nowotworu.
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nowotwor ztosliwy otrzewnej, nieokreslony (C48.2)

Alternatywne technologie medyczne

Odnalezione rekomendacje kliniczne jako substancje wykorzystywane w chemioterapii nowotworéw
otrzewnej wymieniajg: cisplatyne, paklitaksel, docetaksel oraz karboplatyne.

Skutecznos¢ kliniczna

W wyniku wyszukiwania przeprowadzonego we wskazanych bazach nie odnaleziono opracowan wtérnych
oraz pierwotnych dotyczgcych zastosowania anastrozolu we wnioskowanym wskazaniu.

Bezpieczenstwo stosowania

Wedtug Charakterystyk Produktéw Leczniczych zawierajgcych w swoim skfadzie anastrozol do najczesciej
wystepujacych dziatah niepozadanych zalicza sie: bdl gtowy, nudnosci, wysypka, bél/sztywnos¢ stawodw,
zapalenie stawdw, nagte zaczerwienienie twarzy, astenia.

Analiza ekonomiczn

Brak danych odnoszacych sie do skutecznosci klinicznej uniemozliwia przeprowadzenie analizy
ekonomicznej.

Analiza wplywu na budzet

W latach 2012-2013 Narodowy Fundusz Zdrowia wydat 8 zgdd dla 8 wnioskéw na terapie anastrozolem we
wskazaniu odpowiadajgcemu kodowi ICD-10 C48.2 w ramach chemioterapii niestandardowej, na tgczng
kwote 6577,65 PLN (3808,53 w 2012 roku, 2769,12 w 2013 roku).

Rekomendacje kliniczne i finansowe

W wyniku wyszukiwania odnaleziono 3 rekomendacje kliniczne dotyczacych zalecen postepowania
terapeutycznego w nowotworach otrzewnej. W Zadnej z nich nie wymieniono anastrozolu jako opcji
terapeutycznej we wnioskowanym wskazaniu.

Nie odnaleziono rekomendacji refundacyjnych dotyczgcych finansowania ze $rodkéw publicznych
anastrozolu we wskazaniu nowotw0r otrzewnej.

Status i warunki finansowania w Polsce i w innych krajach

Zgodnie z Obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 24 lutego 2014 r. w sprawie wykazu refundowanych
lekéw, srodkoéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych na dzien
1 marca 2014 r. (DZ. URZ. Min. Zdr. 2013.52), anastrozol jest obecnie finansowany ze srodkéw publicznych
w Polsce w ramach Wykazu refundowanych lekéw, $rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych. Lek dostepny jest bezptatnie. Zakres wskazah objetych
refundacjg to (w zaleznosci od konkretnego leku): rak piersi w Il rzucie hormonoterapii oraz wczesny rak
piersi w | rzucie hormonoterapii
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Anastralan Charakterystyka Produktu Leczniczego Anastralan

Anastrozol Bluefish

Charakterystyka Produktu Leczniczego Anastrozol Bluefish

Anastrozol Medac

Charakterystyka Produktu Leczniczego Anastrozol Medac

Anastrozole Orion

Charakterystyka Produktu Leczniczego Anastrozole Orion

Ansyn Charakterystyka Produktu Leczniczego Ansyn
Apo-Nastrol Charakterystyka Produktu Leczniczego Apo-Nastrol
Arimidex Charakterystyka Produktu Leczniczego Arimidex
Atrozol Charakterystyka Produktu Leczniczego Atrozol
Egistrozol Charakterystyka Produktu Leczniczego Egistrozol

Anastrozole Accord

Charakterystyka Produktu Leczniczego Anastrozole Accord
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nowotwor ztosliwy otrzewnej, nieokreslony (C48.2)

Zatgczniki

Strategie wyszukiwania
Tabela 11 Cochrane Library

Kwerenda Liczba
wyhnikow

1

MeSH descriptor: [Aromatase Inhibitors] explode all trees 424
2

MeSH descriptor: [Peritoneum] explode all trees 409
3

"anastrazole" OR "arimidex" OR "ici d1033" OR "icid1033" OR "trozolet" OR "zd 1033" OR

"2d1033" 189
4

1 *

periton 2177
5

#1 or #3 585
6

#2 or #4 4242
7

#5 and #6 2
Tabela 12 Medline

Kwerenda Liczba

wyhnikow

1

Aromatase Inhibitors/ 4607
2

("anastrazole" or "arimidex" or "ici d1033" or "icid1033" or "trozolet" or "zd 1033" or "zd1033").mp.

[mp=title, abstract, original title, name of substance word, subject heading word, keyword heading

word, protocol supplementary concept word, rare disease supplementary concept word, unique 308

identifier]
3

exp Peritoneum/ 35015
4

perito*.mp. 132292
5

tor2 4756
6

3or4 143588
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Anastrozol we wskazaniu: AOTM-BP-431-13/2014

nowotwor ztosliwy otrzewnej, nieokreslony (C48.2)

7

5and 6 20
Tabela 13 Embase

Kwerenda Liczba

wynikéw

1

exp peritoneum cancer/ or exp peritoneum tumor/ 11748
2

("anastrazole" or "arimidex” or "ici d1033" or "icid1033" or "trozolet" or "zd 1033" or "zd1033").mp.

[mp=title, abstract, subject headings, heading word, drug trade name, original title, device

manufacturer, drug manufacturer, device trade name, keyword] 1732
3

exp anastrozole/ or anastrozol.mp. 6678
4

2or3 6706
5

land 4 27
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