Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Konsultacyjna

Stanowisko Rady Konsultacyjnej
nr 40/2011 z dnia 23 maja 2011 r.
w zakresie usuniecia z wykazu Swiadczen gwarantowanych
swiadczenia opieki zdrowotnej (rozumianego jako wchodzgce
w sktad programu terapeutycznego chemioterapii
niestandardowej) , Leczenie konsolidacyjne, po indukcji remisji,
wczesniej nieleczonych pacjentéw z chtoniakiem grudkowym
przy wykorzystaniu produktu leczniczego
Zevalin (ibritumomab tiuksetan)”

Rada Konsultacyjna uwaza za zasadne usuniecie swiadczenia gwarantowanego
(rozumianego jako wchodzgce w skfad programu terapeutycznego
chemioterapii niestandardowej) ,Leczenie konsolidacyjne, po indukcji remisji,
wczesniej  nieleczonych pacjentow z chtoniakiem grudkowym przy
wykorzystaniu produktu leczniczego Zevalin (ibritumomab tiuksetan)” z wykazu
swiadczen gwarantowanych.

Uzasadnienie

W opinii Rady Konsultacyjnej do oceny ibrytumomabu (Zevalin) w leczeniu konsolidacyjnym,
po indukcji remisji, wczesniej nieleczonych pacjentéw z chtoniakiem grudkowym konieczne sg dalsze
badania. W jedynym dotad opublikowanym badaniu z randomizacjg, terapie ibrytumomabem
(stosowanym w potgczeniu z rytuksymabem) poréwnano z brakiem leczenia konsolidacyjnego.
W badaniu tym nie wykazano korzystnego wptywu terapii ibrytumomabem na przezycie catkowite
ani na jakos¢ zycia pacjentéow. Aktualny stan dowoddéw naukowych nie pozwala stwierdzi¢, czy
w analizowanym wskazaniu oceniana terapia wykazuje przewage nad aktualng praktyka kliniczng,
tj. podtrzymujaca terapig rytuksymabem, wskazuje natomiast na znaczne ryzyko dziatan
niepozadanych, miedzy innymi ostrego uszkodzenia szpiku kostnego. Koszt ocenianego $wiadczenia
jest poréwnywalny do aktualnego standardu (2-letniej, podtrzymujacej terapii rytuksymabem),
ponadto zidentyfikowano liczne negatywne rekomendacje dotyczace finansowania ibrytumomabu
ze srodkéw publicznych w innych krajach.

Tryb przygotowania stanowiska

Niniejsze stanowisko opracowane zostato przez Rade Konsultacyjng na podstawie raportu w sprawie
oceny $wiadczenia opieki zdrowotnej ,Zevalin® (ibrytumomab tiuksetan) w leczeniu konsolidacyjnym
chtoniaka grudkowego” nr AOTM-OT-389".
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Problem zdrowotny

Chtoniak grudkowy (FL, follicular lymphoma) klasyfikowany wg ICD-10 jako C82 — chtoniak
nieziarniczy guzkowaty (grudkowy), jest jednym z czestszych podtypdw przewlektych chtoniakow
nieziarniczych (NHL - non-Hodgkin's lymphoma). Wystepuje najczesciej u oséb dorostych w $rednim
wieku — mediana wieku w momencie rozpoznania wynosi 59 lat. Zachorowanie wsrdd kobiet jest
nieznacznie czestsze niz u mezczyzn (1,7 : 1)*°.

Chtoniak grudkowy jest chorobg zwigzang z wydtuzonym przezyciem komodrek. W prawie wszystkich
przypadkach FL (ok. 90%) wystepuje nadekspresja biatka BCL-2, hamujgcego apoptoze w wyniku
translokacji t (14,18)+. W obrazie klinicznym dominuje uogdlnione powiekszenie weztéw chtonnych,
powiekszenie $ledziony, zajecie szpiku i krwi obwodowej, czesto réwniez nacieki pozaweztowe
(w tym w przewodzie pokarmowym, skérze i tkankach miekkich). W zaleznosci od proporcji pomiedzy
liczbg duzych transformowanych komarek linii B (centrocytdw i centroblastéw) oraz od typu nacieku,
FL dzieli sie na 3 stopnie patomorfologiczne (HP). Rozpoznanie HP uzupetnia sie o stopien klinicznego
zaawansowania choroby w skali z Ann Arbor, mozna rdéwniez przeprowadzi¢ badania
immunofenotypowe, cytogenetyczne i molekularne™”.

Do nastepstw FL naleza: obnizenie jakosci zycia, przewlekte bdle, niezdolnos¢ do pracy, niezdolnosé
do samodzielnej egzystenciji, jak réwniez przedwczesny zgon®.

Chorzy bez leczenia przezywajg od kilku do kilkunastu lat (mediana przezycia: 10-14 lat). Choroba ma
przebieg nawrotowy, nawet po uzyskaniu catkowitej remisji. U czeSci chorych nastepuje
transformacja do postaci agresywnej (chtoniak rozlany z duzych komérek B; DLBCL - Diffuse large
B-cell lymphoma)*”.

W Polsce chtoniak grudkowy stanowi ok. 7% NHL (w Europie Zachodniej i USA: 20-30%). Roczng liczbe
nowych przypadkdw FL szacuje sie na ok. 250, a chorobowos¢ — na ok. 1000-1500 przypadkéw'.

Obecna standardowa terapia

Wskazaniem do rozpoczecia leczenia jest wystgpienie objawdw ogdlnych chtoniaka, szybko
postepujgca progresja, cytopenie wtérne do wyparcia szpiku kostnego i miejscowo ztosliwa
lokalizacja chioniaka. Celem leczenia jest zapewnienie choremu optymalnego komfortu zycia poprzez
zastosowanie metod pozwalajgcych na skuteczne opanowanie dolegliwosci/objawéw lub
zagrazajgcych powiktan choroby przy zminimalizowaniu toksycznosci, co wymaga uzyskania co
najmniej czeSciowe]j remisji. U chorych rokujgcych wieloletnie przezycie nalezy rozwazyé mozliwosci
uzyskania catkowitej remisji, a nastepnie leczenia konsolidacyjnego i/lub podtrzymujgcego, jako
proby osiggniecia dtugotrwatej remisji, a nawet hipotetycznego wyleczenia. W niektdrych
przypadkach, przy braku mozliwosci uzyskania diugotrwatej remisji lub wtgczenia pacjenta do
badania klinicznego, wtasciwym postepowaniem jest poprzestanie na obserwacji ambulatoryjnej™”.

W przypadkach zaawansowania CS | (bez zmiany masywnej) stosuje sie napromienianie zajetej
okolicy (IF-RT 30-36 Gy). Jako opcje mozna rozwazy¢ rowniez IF-RT w potgczeniu z chemioterapig
lub napromienianie pél rozszerzonych (EF-RT)’.

W chorobie zaawansowanej (CS | ze zmiang masywng lub CS |II-IV) standardem jest
immunochemioterapia z udziatem rytuksymabu (rytuksymab + chemioterapia). Wsréd opcji
chemioterapii wielolekowej wymieniane sg schematy z antracyklinami i analogami puryn (R-CVP —
rytuksymab + cyklofosfamid, winkrystyna, prednizon; R-CHOP-21 — rytuksymab + cyklofosfamid,
doksorubicyna, winkrystyna, prednizon; R-FC — rytuksymab + fludarabina, cyklofosfamid). Wiekszo$¢
tak leczonych chorych przezywa ponad 2 lata bez nawrotu, catkowite przezycie 5-letnie szacowane
jest na ponad 80%. Chemioterapia wielolekowa umozliwia szybsze uzyskanie odpowiedzi, ale jest
bardziej toksyczna w krotkim terminie (dla szpiku, bton $luzowych, serca, obwodowego uktadu
nerwowego). W niektérych przypadkach (np. ze wzgledu na wiek chorego, choroby wspétistniejgce
i oczekiwany czas przezycia) wtasciwe moze by¢ zastosowanie - mniej obcigzajgcej - monoterapii
doustnym lekiem alkilujgcym (chlorambucyl lub cyklofosfamid). W monoterapii stosowane
sg réwniez analogi puryn (fludarabina, kladrybina)®.
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Niezaleznie od stosowania rytuksymabu w leczeniu indukcyjnym, lek ten stosowany jest ponadto
w leczeniu podtrzymujgcym, trwajgcym 2 lata, co ma na celu wydtuzenie czasu trwania ponownie
uzyskanej remisji i przezycia®. U czesci chorych, po uzyskaniu odpowiedzi, nie stosuje sie leczenia
konsolidujgcego ani podtrzymujacego (chorzy poddawani sg jedynie obserwacji). Wtasciwe
komparatory dla leczenia ibrytumomabem w analizowanej populacji pacjentéw z FL (pacjenci
po indukcji remisji, wczesniej nieleczeni), stanowig zatem: podtrzymujace leczenie rytuksymabem
(finansowane w Polsce w ramach programu zdrowotnego ,Leczenie chtoniakéw ztosliwych”) oraz
brak leczenia po indukcji remisji.

Opis swiadczenia

Rozpatrywane swiadczenie gwarantowane obejmuje leczenie konsolidacyjne, po indukcji remisji,
wczesniej nieleczonych pacjentéw z chtoniakiem grudkowym, przy wykorzystaniu produktu
leczniczego Zevalin (ibrytumomab tiuksetan)'. Produkt Zevalin dostarczany jest w postaci zestawu
do sporzadzania ibrytumomabu tiuksetanu znakowanego radioizotopem itru-90. Jedna fiolka zawiera
3,2 mg ibrytumomabu tiuksetanu w 2 ml roztworu (1,6 mg na ml). Gotowy produkt po znakowaniu
radioizotopem zawiera 2,08 mg ibrytumomabu tiuksetanu [°Y] w catkowitej objetosci 10 ml*.
Radioizotop itru [*°Y], ktérym znakowany jest ibrytumomab, dostepny jest w postaci oddzielnego
produktu leczniczego (Ytracis). Ponadto leczenie ibrytumomabem wymaga wczes$niejszego podania
rytuksymabu (Mabthera).

Ibrytumomab tiuksetan to rekombinowane mysie przeciwciato monoklonalne IgGi typu kappa,
swoiste dla antygenu CD20 komérek B. Skierowany jest przeciwko antygenowi CD20, ktéry znajduje
sie na powierzchni prawidtowych oraz zmienionych nowotworowo limfocytéw B. W trakcie
dojrzewania komadrek B, ekspresja antygenu CD20 pojawia sie w trakcie rozwoju limfoblastéw B
(komoérek pre-B), a zanika w koncowym etapie dojrzewania komorek B, polegajgcym
na przeksztatceniu sie w plazmocyty. Antygen ten nie jest ztuszczany z powierzchni komadrek ani nie
jest internalizowany (przemieszczany do wnetrza komorki) po zwigzaniu z przeciwciatem.
Ibrytumomab tiuksetan znakowany radioizotopem [*°Y] wiaze sie specyficznie z komdrkami B
z ekspresjg antygenu CD20, w tym z komdrkami nowotworowymi. lzotop itru-90 jest czystym
emiterem czastek beta (elektrondéw), a jego $redni zakres oddziatywania wynosi okoto 5 mm.
W efekcie posiada on zdolno$é niszczenia zaréwno komodrek docelowych, jak i komérek z nimi
sasiadujacych™.

Zevalin znakowany radioizotopem [*°Y] powinien otrzymywaé, stosowaé i podawaé wytacznie
wykwalifikowany personel, a jego przygotowanie musi odbywac sie zgodnie z wymogami w zakresie
bezpieczenstwa  radiologicznego  ijakosci farmaceutycznej. Produkt nalezy stosowad
po wczesniejszym podaniu rytuksymabu, w schemacie obejmujgcym dwa podania dozylne
rytuksymabu i jedno podanie roztworu produktu Zevalin znakowanego radioizotopem [*°Y] w 10-
minutowej, powolnej infuzji dozylnej®’. Premedykacja rytuksymabem (w dawce mniejszej niz
dopuszczona w monoterapii) jest konieczna w celu usuniecia krgzagcych komérek B, co pozwala na
bardziej precyzyjne napromienienie komérek B chtoniakowych przez ibrytumomab znakowany
radioizotopem [*°Y]*.

W 2004 r. Komisja Europejska przyznata firmie Bayer Schering Pharma AG pozwolenie
na dopuszczenie preparatu Zevalin do obrotu o tresci: ,Zevalin znakowany radioizotopem [*°Y] jest
wskazany w leczeniu dorostych pacjentdw z oporng na leczenie CD20+ postacia grudkowego
B-komdrkowego chtoniaka nieziarniczego lub pacjentéw z nawrotem choroby po leczeniu
rytuksymabem”. W 2008 r. Komisja Europejska rozszerzyta zarejestrowane wskazanie, dodajgc
do charakterystyki produktu leczniczego zapis: ,Zevalin znakowany radioizotopem [*°Y] jest wskazany
w leczeniu konsolidacyjnym, po indukcji remisji, wczesniej nieleczonych pacjentéw z chtoniakiem
grudkowym. Korzysci stosowania produktu Zevalin po leczeniu rytuksymabem w skojarzeniu

z chemioterapia nie zostaty ustalone”™.

Zgodnie ze zleceniem Ministra Zdrowia, niniejsze stanowisko (jak réwniez ocena przeprowadzona
przez Agencje) dotyczy wylacznie drugiego z zarejestrowanych wskazan produktu Zevalin,
tj. konsolidacji po indukcji remisji u pacjentéw wczesniej nieleczonych.
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Obecnie w Polsce leczenie pacjentdw z chtoniakiem grudkowym ibrytumomabem jest finansowane
ze Srodkéw publicznych w ramach programu zdrowotnego ,,Program leczenia w ramach $wiadczenia
chemioterapii niestandardowej”.

Efektywnos¢ kliniczna

W celu oceny efektywnosci klinicznej ibrytumomabu w leczeniu konsolidacyjnym u pacjentéw z FL,
przeprowadzono przeglad dowodéw naukowych, obejmujacy badania wtérne (przeglady
systematyczne, raporty HTA) oraz badania pierwotne Il i Il fazy. Zidentyfikowano jedno badanie
Il fazy (badanie o akronimie FIT - First-Line Indolent Trial), z randomizacjg, bez zaslepienia, w ktérym
leczenie ibrytumomabem (w potaczeniu z rytuksymabem) poréwnano do braku leczenia
konsolidacyjnego, oraz 4 badania Il fazy, bez grup kontrolnych. Ponadto odnaleziono 3 badania
wtérne (raporty HTA z 2009 r.) — zakres dowoddw naukowych, uwzgledniony w odnalezionych
raportach nie wykraczat poza badania zidentyfikowane przez Agencje’.

Badaniem FIT, z randomizacjg, objeto 414 pacjentéw po leczeniu indukcyjnym | linii (CHOP, CVP/COP,
chlorambucyl, rytuksymab Iub fludarabina). Leczenie aktywne prowadzono w nastepujgcym
schemacie: rytuksymab 250 mg/m’® w dwdch pojedynczych wlewach w odstepie 8 dni i powolny,
dozylny wlew *°Y-ibrytumomabu 14,8 MBq/kg. Grupa kontrolna nie otrzymywata aktywnego leczenia.
Wyniki badania opublikowano w postaci petnego raportu po 3,5-rocznej obserwacji (2008) oraz
w doniesieniach konferencyjnych (ostatnie z 2010 r.). Zgodnie z opublikowanymi wynikami leczenie
ibrytumomabem spowodowato istotne wydtuzenie czasu do progresji [36,5 vs 13,3 mies.; HR=0,465
(95% Cl: 0,36; 0,61)]. Statystyczng istotnos¢ tego efektu wykazano rowniez w podgrupach pacjentow,
w ktérych jako leczenie indukcyjne zastosowano chlorambucyl [HR=0,34 (95% Cl: 0,15; 0,79)],
CVP/COP [HR=0,38 (95% Cl: 0,24; 0,63)] lub CHOP [HR=0,39 (95% CI: 0,25; 0,62)], natomiast
w pozostatych podgrupach obserwowane réznice byty mniejsze i nie byty statystycznie istotne
[po rytuksymabie: HR=0,72 (95% Cl: 0,30; 1,71); po fludarabinie: HR=0,88 (95% CI: 0,28; 2,77)].
Wykazano statystycznie znamienne wydtuzenie czasu przezycia bez progresji zarowno w podgrupie
pacjentéw, u ktorych w wyniku indukcji uzyskano odpowiedz catkowitg, jak réwniez u pacjentow
w odpowiedzig czesciowag. Ponadto, u pacjentéw leczonych ibrytumomabem istotnie czesciej
stwierdzano poprawe odpowiedzi (z PR do CR lub CR niepotwierdzonej)'’. Wyniki uzyskane w 5,5-
letniej obserwacji, zawarte dotychczas wytgcznie w doniesieniu konferencyjnym, sugerujg istotne
zwiekszenie prawdopodobienstwa przezycia 5 lat bez progresji przez pacjentéw leczonych
ibrytumomabem [47% vs 29%; HR=0,51 (95% Cl: 0,39; 0,65)]"%. Nie wykazano istotnych statystycznie
roéznic w przezyciu catkowitym ani wptywu ocenianego leczenia na jako$¢ zycia pacjentow™'™*.
W badaniach Il fazy odnotowywano wzrost odsetka pacjentow z CR po leczeniu konsolidacyjnym
ibrytumomabem (w stosunku do odsetka odpowiedzi na leczenie indukcyjne)®.

Analizujgc wyniki badania FIT Rada zwrdcita uwage, ze brak podania rytuksymabu w grupie kontrolnej
(w dawce zastosowanej w grupie badanej) moze zaktécaé wyniki oceny skutecznosci ibrytumomabu
(nie jest jasne, w jakim stopniu obserwowany efekt wynikat z zastosowania ibrytumomabu, a jaki
zostatby osiggniety wytacznie dzieki podaniu rytuksymabu). Zauwazono réwniez, ze istotne znaczenie
ma brak statystycznego potwierdzenia korzystnego wptywu ocenianego leczenia na wyniki terapii
pacjentow, u ktérych w indukcji remisji podawano rytuksymab (lek standardowo stosowany
w leczeniu indukcyjnym).

Nie opublikowano dotagd wynikéw zadnego badania bezposrednio porédwnujgcego leczenie
konsolidacyjne ibrytumomabem do leczenia podtrzymujacego rytuksymabem. Odnaleziono
informacje o jednym otwartym badaniu Il fazy, majagcym na celu dokonanie takiego poréwnania,
bedacym obecnie na etapie rekrutacji pacjentéw. Zakonczenie wspomnianego badania planowane
jest na 2016 rok™.

Odnaleziono pie¢ rekomendacji klinicznych odnoszgcych sie do zastosowania ibrytumomabu
w leczeniu konsolidacyjnym chtoniaka grudkowego. Wedtug Prescrire (2009) nie ma dowoddw
na skutecznos$¢ potaczenia ibrytumomabu znakowanego radioizotopem z dotychczasowg terapig,
wiadomo natomiast, ze powoduje on ostre uszkodzenie szpiku kostnego u wiekszosci pacjentéw;
narazanie pacjentéw na takie ryzyko poza szczegdlnymi przypadkami badan klinicznych jest — wedtug
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autoréw rekomendacji — nieuzasadnione™. Pozytywnie do leczenia konsolidacyjnego
ibrytumomabem odnosi sie Polskie Towarzystwo Hematologéw i Transfuzjologéw (PTHIT; 2010)",
Wioskie Towarzystwo Hematologiczne (ISH; 2009)*, European Society for Medical Oncology (ESMO;
2010)* i National Comprehensive Cancer Network (NCCN; 2011)Y, przy czym ESMO i NCCN zwracaja
uwage, ze korzy$¢ z takiej terapii po indukcji rytuksymabem nie zostata dotychczas dowiedziona.
Wrtoskie towarzystwo Hematologiczne (ISH) szczegdlnie podkresla konieczno$¢ monitorowania
pacjentéw pod wzgledem odpowiedzi na leczenie idziatan niepozadanych. Polska Unia Onkologii
w aktualnych zaleceniach (2009)* nie odnosi sie do mozliwosci stosowania ibrytumomabu
w omawianym wskazaniu.

Bezpieczenstwo stosowania

Zgodnie z charakterystykg produktu leczniczego, najczesciej obserwowanymi dziataniami
niepozadanymi leku u pacjentdw otrzymujacych Zevalin po premedykacji rytuksymabem sa:
trombocytopenia, leukocytopenia, neutropenia, niedokrwisto$é, zakazenia, gorgczka, nudnosci,
astenia, dreszcze, wybroczyny i zmeczenie. Najpowazniejsze dziatania niepozgdane leku, wystepujgce
u pacjentéw otrzymujacych Zevalin po premedykacji rytuksymabem to: ciezka i przedtuzona
cytopenia, zakazenia, krwotok przy trombocytopenii, ciezkie reakcje sluzéwkowo-skérne oraz zespoét
mielodysplastyczny/ostra biataczka szpikowa (MDS/AML). Zgtaszano rdéwniez zgony, zwigzane
z powaznymi dziataniami niepozgdanymi Zevalinu. Dawka promieniowania, zwigzana z ekspozycjg
terapeutyczng, moze prowadzi¢ do pojawienia sie wtdérnych nowotwordéw ztosliwych oraz rozwoju
wad dziedzicznych®.

W badaniu FIT u pacjentéw, u ktérych po chemioterapii indukcyjnej zastosowano ibrytumomab
w leczeniu konsolidacyjnym, najczestszymi dziataniami niepozgdanymi byty hematologiczne dziatania
niepozadane, w tym (w poréwnaniu do grupy kontrolnej): limfopenia st. Ill: 60,3 vs 10,8% (nie
odnotowano limfopenii st. IV), neutropenia st. lll: 40,2 vs 2,0%, st. IV: 26,5% vs 0,5%,
trombocytopenia st. lll: 58,8% vs 0%, trombocytopenia st. IV: 2,0% vs 0%, anemia st. Il: 2,9 vs 0%,
anemia st. IV: 0,5 vs 0%"'". Wysoki odsetek pacjentdw z hematologicznymi dziataniami
niepozadanymi odnotowano réwniez w niekontrolowanych badaniach Il fazy™.

W czasie przedtuzonej obserwacji (mediana: 5,5 roku) w badaniu FIT (dane zawarte w doniesieniu
konferencyjnym), odnotowano wiekszg czesto$¢ nowotwordw wtérnych (7,7% vs 4,4%, p=0,19),
w tym w MDS/AML (2,9% vs 0,5%, p=0,063) u leczonych ibrytumomabem w poréwnaniu z grupa
kontrolna. Obserwowane rdznice nie spetnity jednak kryterium istotnosci statystycznej™*>. W opinii
autoréw cytowane] juz rekomendacji Prescrire ryzyko ostrego uszkodzenia szpiku, zwigzane
zoceniang terapig stanowi jednak — w wiekszosci przypadkdw — zagrozenie, ktére nie jest
réwnowazone uzyskiwana korzyscig zdrowotng™.

Koszty swiadczenia i jego wptyw na budzet ptatnika

W celu oceny kosztdw Swiadczenia przeprowadzono wyszukiwanie badan ekonomicznych i badan
kosztéw. Z trzech odnalezionych doniesien zawierajacych poréwnanie kosztéw leczenia
ibrytumomabem do podtrzymujgcego leczenia rytuksymabem (1 publikacja i 1 abstrakt
konferencyjny) lub do braku dalszego leczenia po terapii indukcyjnej (1 abstrakt konferencyjny) jedno
zawierato wyniki oszacowan dokonanych w warunkach polskiego systemu opieki zdrowotnej przez
Polskg Grupe Badawczg Chtoniakéw — PLRG (2 pozostate doniesienia zawieraja wyniki dla Hiszpanii)®.
Z oszacowan PLRG (2007) wynika, ze na catkowity koszt terapii ibrytumomabem sktada sie przede
wszystkim koszt lekdw — ibrytumomabu, rytuksymabu i radioizotopu itru — przekraczajacy
18 700 Euro, co stanowi kwote porédwnywalng do leczenia standardowego, tj. 2-letniej
podtrzymujacej terapii rytuksymabem®.

Wedtug danych otrzymanych z NFZ w latach 2009 i 2010 wydano odpowiednio 9 i 13 zgdd
na chemioterapie niestandardowg FL z zastosowaniem substancji czynnej ibrytumomab tiuksetan
oraz odpowiednio 1 i 4 zgody odnoénie radioizotopu itru (*°Y). Koszt ibrytumomabu na jednego
pacjenta wahat sie w roku 2009 od 48 tys. zt do 64,5 tys. zt, w roku 2010: od 51 tys. zt do 63,5 tys. zf,
a koszt radioizotopu itru byt staty i wynosit 7,7 tys. zt najednego pacjenta’. Poddanie pacjenta
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obserwacji (brak konsolidacji/leczenia podtrzymujgcego) jest opcjg najtanszg, zwigzang jednak
ze skréceniem czasu przezycia bez progresiji.

Odnaleziono 7 negatywnych rekomendacji dotyczgcych finansowania ibrytumomabu w leczeniu
konsolidacyjnym wczesniej nieleczonych pacjentdow z FL ze srodkdéw publicznych, w tym 6 wydanych
przez instytucje brytyjskie i 1 kanadyjska. Uzasadniano je: brakiem wptywu na catkowite przezycie
przy wysokich kosztach terapii, brakiem przekonujgcych dowoddéw skutecznosci w rozpatrywanym
wskazaniu, brakiem mozliwosci przeprowadzenia oceny tej terapii, ze wzgledu na nieztozenie przez
podmiot odpowiedzialny wymaganej dokumentacji lub tez rezygnacjg z oceny zasadnosci
finansowania ze wzgledu na niski priorytet nadany takiej ocenie przez klinicystow (ocene innych
terapii uznawano za bardziej potrzebna)®.

Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Konsultacyjna przyjeta stanowisko jak na wstepie.
Dodatkowe uwagi Rady Konsultacyjnej

Rada sugeruje rozszerzenie programu zdrowotnego dotyczgcego leczenia chtoniakdéw ztosliwych
zoporng na leczenie CD20+ postacig grudkowego B-komodrkowego chtoniaka nieziarniczego lub
pacjentéw z nawrotem choroby po leczeniu rytuksymabem o produkt Zevalin.
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