Agencja Oceny Technologii Medycznych
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Stanowisko Rady Konsultacyjnej
nr 53/16/2010 z dnia 23 sierpnia 2010r.

w sprawie zasadnosci zakwalifikowania leku anastrozol
(Egistrozol®) w leczeniu uzupetniajacym pierwszego rzutu
wczesnego, hormonalnozaleznego raka piersi,
jako Swiadczenia gwarantowanego

Rada Konsultacyjna uznaje za zasadne zakwalifikowanie jako Swiadczenia gwarantowanego
leku leku Egistrozol® (anastrozole) w leczeniu uzupetniajgcym pierwszego rzutu, wczesnego
hormonozaleznego raka piersi we wczesnym stadium.

Uzasadnienie stanowiska

W sensie formalnym, Egistrozol® nie rdzni sie istotnie od innego preparatu anastrozolu,
opiniowanego pozytywnie przez Rade, ale jest od niego tanszy, wobec czego powinien
by¢ dostepny na podobnych zasadach.

Tryb przygotowania stanowiska

Niniejsze stanowisko opracowane zostato przez Rade Konsultacyjng na podstawie zlecenia Ministra
Zdrowia (pismo znak: MZ-PLE-460-8152-20/JM/10) z dnia 11 maja 2010r.

Problem zdrowotny

W Polsce rak piersi jest drugg z kolei przyczyng zgondw spowodowanych przez nowotwory ztosliwe
wsréd kobiet. Od poczatku lat 60. obserwuje sie w naszym kraju rosngcg umieralnosc
na ten nowotwdr. W 2007 roku zarejestrowano 5 255 zgondéw z powodu raka piersi (wskaznik
struktury — 12,94%). Standaryzowany wspodtczynnik umieralnosci wynidst w 2007 roku
14,5/100 000.

W praktyce klinicznej stosuje sie nastepujacy podziat:

- przedinwazyjny rak piersi (chore w stopniu 0):

¢ rak przewodowy (DCIS);

e rak zrazikowy (LCIS);

- inwazyjny rak piersi o zaawansowaniu miejscowo-regionalnym:

e operacyjny (stopien I, Il i cze$¢ chorych w stopniu IlIA);

* nieoperacyjny (cze$¢ chorych w stopniu IlIA i wszystkie chore w stopniu I1IB);

- uogélniony rak piersi (stopien V).
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Obecna standardowa terapia

Ogdblng zasadg postepowania terapeutycznego w przypadkach przedinwazyjnego raka
przewodowego i inwazyjnego raka piersi o wczesnym zaawansowaniu jest pierwotne leczenie
chirurgiczne, ewentualnie w skojarzeniu z radioterapia (RTH) lub leczeniem systemowym. *

Kwalifikacja do systemowego leczenia uzupetniajgcego chorych na raka piersi, niezaleznie
od pierwotnego leczenia chirurgicznego (zabieg oszczedzajgcy, amputacja) jest uzalezniona
od przynaleznosci odpowiedniej grupy ryzyka (niskiego, posredniego lub wysokiego)
i przewidywanej wrazliwosci na leczenie hormonalne oraz nadekspresji genu HER2. W leczeniu
systemowym stosuje sie: chemioterapie, hormonoterapie (tamoksyfen, inhibitory aromatazy,
agonistow LHRH), supresje jajnikéw lub kastracje. *

Proponowana terapia

Anastrozol jest silnym, niesteroidowym inhibitorem aromatazy, wybiérczo hamujgcym
wytwarzanie estronu i estradiolu (w ponad 80%) z androstendionu i testosteronu w tkankach
obwodowych i w obrebie nowotworu. Zmniejszenie stezenia estrogendw w surowicy powoduje
zahamowanie podziatow komdrkowych raka sutka, podlegajgcych stymulacji hormonalnej

(pod warunkiem obecnosci receptoréw estrogenowych w komérkach nowotworu).

Anastrozol w postaci preparatu Egistrozol® zarejestrowany jest w leczeniu zaawansowanego raka
piersi u kobiet po menopauzie, leczeniu uzupetniajgcym wczesnego raka piersi u kobiet
po menopauzie, u ktorych stwierdzono w guzie obecnos$¢ receptora estrogenowego
oraz w leczeniu uzupetniajgcym wczesnego raka piersi u kobiet po menopauzie, ze stwierdzong
w guzie obecnosScig receptora estrogenowego, ktére otrzymywaty tamoksyfen, jako leczenie
uzupetniajgce przez okres 2 do 3 lat. Skutecznos$¢ anastrozolu nie zostata potwierdzona
u pacjentek z guzami bez receptora estrogenowego, chyba, ze obserwowano u nich odpowiedz
kliniczng na wczesniejsze leczenie tamoksyfenem. Niniejszy wniosek dotyczyt stosowania
anastrozolu w leczeniu wspomagajacym pierwszego rzutu wczesnego, hormonozaleznego raka

piersi we wczesnym stadium. 23
Anastrozol stosuje sie raz dziennie w postaci tabletek 1mg. *

Anastrozol, w postaci preparatu Arimidex®, byt juz oceniany przez Rade w leczeniu uzupetniajgcym
pierwszego rzutu wczesnego hormonozaleznego raka piersi raka piersi we wczesnym stadium

i uzyskat pozytywna rekonedacje.*

Efektywnosc kliniczna

Analiza efektywnosci klinicznej obejmowata badanie RCT poréwnujgce anastrozol z tamoksyfenem

oraz poréwnanie posrednie anastrozolu z letrozolem i eksemestanem.

W obserwacji trwajgcej 100 mies., anastrozol nie wykazat statystycznie istotnej wyzszosci
nad tamoksyfenem w zakresie $Smiertelnosci ogdlnej. Jednoczesnie, anastrozol istotnie zmniejszat
hazard wzgledny nawrotu choroby — HR 0,81 (95%l: 0,73-0,91) NNT 29 oraz ryzyko nawrotu
choroby w drugiej piersi — HR 0,68 (95% Cl: 0,49-0,94) NNT 120. *

W pordéwnaniu posrednim, nie wykazano istotnych rdznic pomiedzy anastrozolem a letrozolem
i eksemestanem.?
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Bezpieczenstwo stosowania

Zgodnie z ChPL, stosowanie anastrozolu wigzato sie z wystepowaniem dziatan niepozgdanych
o typowym obrazie objawéw wypadowych, obserwowanych w czasie menopauzy: uderzenia
gorgca, zaburzenia nastroju, bdle i sztywnos$¢ stawdw itd. Szczegdlng uwage podczas stosowania

anastrozolu nalezy zwrdci¢ na ryzyko wystapienia osteoporozy oraz jej powikfar.

W poréwnaniu do tamoksyfenu, stosowanie anastrozolu wigzato sie z istotnie nizszym ryzykiem
wystapienia jakichkolwiek oraz ciezkich dziatari niepozadanych.

Anastrozol czesciej niz tamoksyfen powodowat dolegliwosci kostno-szkieletowe, w tym ztamania,

ale rzadziej dawat powiktania zakrzepowo-zatorowe. *

Dziatania niepozgdane zwigzane ze stosowaniem anastrozolu wydajg sie by¢ charakterystyczne

dla catej grupy inhibitoréw aromatazy oraz tamoksyfenu. >

Koszty swiadczenia i jego wptyw na budzet ptatnika

Analiza ekonomiczna zostata przeprowadzona w postaci analizy kosztéw-uzytecznosci stosowania
anastrozolu w poréwnaniu do tamoksyfenu oraz analizy minimalizacji kosztéw w pordwnaniu
do letrozolu i eksemestanu. ICUR w stosunku do tamoksyfenu wynidst blisko 30 tys. ztotych/QALY,
natomiast w stosunku do letrozolu i eksemestanu, terapia jednego pacjenta byta tansza
odpowiednio o ok. Itys. i blisko Itys. ztotych. Przedstawiona analiza wrazliwosci byta szczagtkowa

i mato informatywna. >

Analiza wptywu na budzet wykazata, ze finansowanie anastrozolu w postaci preparatu Egistrozol®
na zasadach zaproponowanych przez Producenta, zwiekszytoby wydatki ptatnika publicznego

odpowiednio o ok. 8,5; 19,8 i 35,8 min ztotych w kolejnych latach refundacji. *

Biorgc pod uwage powyzisze argumenty, Rada Konsultacyjna uznata za zasadne finansowanie
produktu leczniczego Egistrozol® we wnioskowanym w skazaniu, w ramach wykazu lekow

refundowanych.
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