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1. BENDROJI DALIS
1.1 | PareiSkéjas/ pareiSkéjo atstovas »Roche Lietuva”
1.2 | Vaistinio preparato registracijos 16 Vasaris, 2017 metai
data
1.3 | Vaistinio preparato registracijos XI8.3 str. (pilna byla, pagrista savais tyrimais)
teisinis pagrindas L110 a str. (pripazintas medicininis vartojimas)
(Direktyvos 2001/83/EB str.) [110.1 str. (generinis)
[110.3 str. (hibridinis)
[110.4 str. (panasus biologinis)
1.4 | Ar vaistinis preparatas jrasytas i O Taip Ne
Bendrijos retujy vaistiniy Data: Click here to enter a date. Nr.
preparaty registra?
1.5 | Ar atliktas bendras klinikinis Taip [0 Ne
vertinimas Data: Click here to enter a date.
(Europos Parlamento ir Tarybos
reglamentas (ES) 2021/2282)
1.6 | Teikiama kompensuoti terapiné Alecensa monoterapija skiriama suaugusiesiems

indikacija

Kodas pagal TLK-10 AM

sergantiems nesmulkiy lasteliy plauciy véziu
adjuvantiniam gydymui po radikalios naviko
rezekcijos, kai yra didelé ligos atkrycio rizika, kai




nustatytas anaplazinés limfomos kinazés (ALK)
teigiamas navikas.

TLK-10 AM
C33 Trach¢jos piktybinis navikas
C34 Broncho ir plaucio piktybinis navikas

1.7

Teikiamos skyrimo salygos

Neteikiamos

1.8

Ekonominé analizé

Kasty naudingumo analizé
[J Kasty mazinimo analizé
L] Neteikiama




2. KLINIKINIO VERTINIMO APIBENDRINIMAS

Plauciy vézys yra dazniausia mirties nuo vézio priezastis. Ankstyvas plauciy vézys daznai
neturi jokiy simptomy. Plauciy vézio simptomai daznai btina nespecifinés kvépavimo problemos
— kosulys, dusulys ar kriitinés skausmas. Plau¢iy vézio morfologiné diagnostika grindziama 2021
mety PSO patvirtinta plauciy naviky klasifikacija. Klinikingje praktikoje atsizvelgiant | plauciy véZio
biologija, prognoze ir gydymo taktikg plauciy piktybiniai navikai klasifikuojami j nesmulkiyjy

(NSLPV) ir smulkiyjy lasteliy plauciy vézj. Dazniausi NSLPV tipai yra plokscialgsteliné karcinoma,
dideliy Iasteliy karcinoma bei adenokarcinoma.

2020 m. Europos Sajungoje plauciy vézys buvo naujai diagnozuotas 11,9 proc. visy naujy
vézio diagnoziy ir 20,4 proc. visy mir¢iy dél vézio. GLOBOCAN duomenimis, Lietuvoje 2022 m.
diagnozuota 1494 naujy plauciy vézio atvejy, Higienos instituto duomenimis 2023 m. sirgo 4756,
miré — 1076 pacientai. Vienam trecdaliui ligoniy nustatomas neisplites NSLPV. Pusei i§ jy
potencialiai galimas radikalus chirurginis gydymas ir adjuvantinis gydymas. Anaplastinés limfomos
kinazés geno translokacijas ALK mutacijos navike nustatomas tik 5 proc., ligoniy.

Didelio atkrycio rizikos kriterijai nurodyti alektinibo preparaty charakteristiky santraukoje,
remiasi Amerikos jungtiniu vézio komiteto (angl. American Joint Committee on Cancer, toliau —
AJCC) ir Tarptautinio susiviejinimo dél vézio kontrolés (angl. International Union for Cancer
Control, toliau - UICC) TNM Kklasifikacijos 7 leidimu (2010 m.), kuriame navikai kuriy dydis 4-5
cm. ir nenustatyta limfmazgiy jtraukimo bei metastaziy pagal TNM buvo klasifikuojami kaip
T2bNOMO ir priskiriami IB stadijai. Siuo metu klinikinéje praktikoje vadovaujamasi 8 leidimu (2017
m.), kuriame minéty charakteristiky navikai priskiriami IIA stadijai, o IB stadijai priskiriami navikai,
kuriy dydis yra 3-4 cm, nesant limfmazgiy jtraukimo bei metastaziy (T2aNOMO).

LR SAM jsakyme ,,D¢l ligy ir sveikatos bukliy, kurioms esant atliekami privalomojo sveikatos
draudimo fondo biudZeto 1€Somis apmokami naviko genetikos tyrimai, saraSy ir minimaliy §iy tyrimy
skyrimo ir atlikimo reikalavimy apraSo patvirtinimo” (Nr. V-1058), nurodoma, jog kai pacientui
jtariamos arba patvirtintos ligos, kuriy kodas pagal TLK-10-AM C00-C80, diagnostikos ir (ar)
gydymo taktikai parinkti atliekamas jvairiy geny iStyrimas, tame tarpe — ALK (20-29 egzonai), EGFR
(18-21 egzonai).

I-ITIA stadijos NSLPV atveju standartiSkai skiriamas chirurginis gydymas ir adjuvantiné (jei
operacija radikali) chemoterapija. Ligoniams, po radikalios nesmulkiy lgsteliy naviko rezekcijos,
IB—IIIA stadijos atveju skiriama adjuvantiné chemoterapija platinos preparaty pagrindu.

Remiantis Nacionalinio véZzio tinklo (angl. National Comprehensive Cancer Network, toliau
- NCCN), NSLPV veézio gydymo rekomendacijomis (2025 m., version 3) adjuvantinis gydymas po
visiS§kos naviko rezekcijos (R0) rekomenduojamas esant IB ir IIA (T2b, NO), kai nustatyti didelés
atkrycCio rizikos pozymiai bei esant IIB-IIIB stadijai. Nustac¢ius ALK mutacija, rekomenduojamas
gydymas alektinibu, brigatinibu, ceritinibu, krizotinibu, ensartinibu, lorlatinibu.

Remiantis ,,Plauciy vézio ambulatorinio gydymo, kurio iSlaidos kompensuojamos i$
Privalomojo sveikatos draudimo fondo biudZeto, tvarkos apraSas” adjuvantiniam NSLPV gydymui
Siuo metu skiriami cisplatina ir etopozidas; cisplatina ir vinorelbinas, todél Sie vaistiniai preparatai
laikomi tinkamu palyginamuoju gydymu, atitinkanciu jprasting kliniking praktika Lietuvoje.

Tiesioginis palyginimas
Tiesioginio palyginimo dalyje Pareiskéjas pateike kliniking tyrimg ALINA - 3 fazés, atvira,
atsitiktiniy imc¢iy tyrima, kuriame lygintas adjuvantinio gydymo alektinibu arba chemoterapijos


https://lt.wikipedia.org/wiki/Mirtis
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pagrindu efektyvumas, po radikalaus chirurginio 1B, II arba IIIA st. ALK teigiamo nesmulkiyjy
lasteliy plauciy vézio radikalaus operacinio gydymo.

I ALINA pacienty populiacija buvo jtraukiami pacientai, kuriy NSLPV buvo nuo Ib stadijos
pagal 7 AJCC/UICC TNM Kklasifikacijos leidimg (t.y. naviko dydis >4 cm). Atsizvelgiant j atnaujintg
ir Siuo metu galiojancig 8 leidimo AJCC/UICC TNM Kklasifikacija, Sie pacientai atitinka Ila stadija
(T2bNOMO).

Klinikinio tyrimo ALINA pagrindiné vertinamoji baigtis — iSgyvenamumas be ligos
progresavimo vertinta visoje pacienty ir II-IITA st. (pagal 7 AJCC/UICC TNM klasifikacijos leidimag)
pacienty populiacijose. II-IIIA stadijos pacienty populiacijoje, alektinibo vartojimas buvo siejamas
su 76 proc. mazesne ligos progresavimo ar mirties rizika (t.y. IBLP), lyginant su chemoterapijos
vartojimu (RS 0,24, 95 proc. PI 0,13, 0,45, p < 0,0001). Visoje pacienty populiacijoje, alektinibo
vartojimas buvo taip pat siejamas su 76 proc. mazesne ligos progresavimo ar mirties rizika, lyginant
su chemoterapijos vartojimu (RS 0,24, 95 proc. P1 0,13, 0,43, p <0,0001).

PareiSkéjai nepateike galutiniy BI i§gyvenamumo duomeny (antriné vertinamoji baigtis).
Atsizvelgiant ] tai, jog alektinibas skirtas ankstyvos stadijos adjuvantiniam plauciy vézio gydymui,
tikétina, jog brandiis BI duomenys nebus prieinami. Atsizvelgiant j tai, IBLP laikomas kliniskai
reikSminga baigtimi atliekant klinikinj vertinima.

Duomeny analizés metu, visoje pacienty populiacijoje 3,8 proc. (5 pacientai) alektinibo ir 14,2
proc. (18 pacienty) chemoterapijos grupése patyré ligos progresavimg CNS ar mir¢ (RS 0,22, 95 proc.
PI 0,08, 0,58) (zvalgomoji baigtis). Alektinibo grupéje liga atsinaujino 11,5 proc. (15 pacienty),
chemoterapijos — 38,6 proc. (49 pacientai). Alektinibo grupéje tolimosios atsinaujinusios ligos
metastazes nustatytos 3,8 proc. (5 pacientai), o chemoterapijos grupéje — 21,3 proc. (27 pacientams).
Dazniausios tolimyjy metastaziy sritys buvo smegenyse (alektinibo grupéje 3,1 proc. (4 pacientai),
chemoterapijos — 11 proc. (14 pacienty)), kauluose (atitinkamai 0,8 proc. (1 pacientas) ir 6,3 proc.
(8 pacientai)) bei antinks¢iuose (0 ir 2,4 proc. (3 pacientai)) (ligos atsinaujinimas — zvalgomoji
baigtis).

Apibendrinus gyvenimo kokybés klausimyno SF-36v2 rezultatus, 12 tyrimo savait¢ daugiau
pacienty vartojusiy alektinibg patyré biiklés jvairiose srityse pageréjima, arba biikle kito nezymiai, o
vartojusiy chemoterapija — biklés pablogéjimg. Pacientai vartoje alektinibg 12 savaite patyré
reikSmingg kiino skausmo sumazéjima, psichinés ir funkcionavimo fizinése bei socialinése rolése,
gyvybingumo pageréjimg. Dél skirtingy vartojimo rezimy, tolimesnis sulyginamy laiko taSky
klausimyny pokytis nepateiktas, taciau ilgesniu steb¢jimo laikotarpiu 96 gydymo alektinibu savaite
ir 7 stebéjimo (angl. follow-up) savaite chemoterapijos grup¢je nei vienoje klausimyno srityje nebuvo
nustatytas buklés pablogéjimas.

Remiantis klinikinio tyrimo ALINA saugumo duomenimis, skiriant alektinibg adjuvantiniam
gydymui, tikétinas daznesnis lengvy ir sunkiy NR pasireiSkimas nei gydant chemoterapija platinos
pagrindu. NR pasireiskiantys vartojant alektinibg gali lemti preparato dozés modifikacijg ar jos
atid¢jimg, taCiau néra siejami su daZnesniu vartojimo nutraukimu, lyginant su chemoterapija.
Dazniausi bet kokio laipsnio NR siejami su alektinibu yra kreatinkinazés koncentracijos kraujyje
padidéjimas, viduriy uzkietéjimas, kepeny fermenty, bilirubino koncentracijos kraujyje padidé¢jimas,
dazniausiai nustatyti sunkiis NR buvo infekciniai susirgimai.

Tarnyba atkreipia démesj, jog indikacijoje (Alecensa monoterapija skiriama suaugusiesiems
sergantiems nesmulkiy lasteliy plauciy véziu adjuvantiniam gydymui po radikalios naviko rezekcijos,
kai yra didelé ligos atkryc€io rizika, kai nustatytas anaplazinés limfomos kinazés (ALK) teigiamas
navikas), tiek pagrindiniame ir vieninteliame pateiktame tyrime ALINA sergantieji pirminiais
trach¢jos navikais nebuvo jtraukti. Dél Sios priezasties palyginamasis veiksmingumas laikomas



jrodytas pacientams, sergantiems nesmulkiy Igsteliy plauciy véziu adjuvantiniam gydymui po
radikalios naviko rezekcijos, kai yra didelé ligos atkrycio rizika, kai nustatytas anaplazinés limfomos
kinazés (ALK) teigiamas navikas pagal TLK-10 AM: C34.

Apibendrinant ALINA tyrimo rezultatus, tiek II-IIIA st. pacienty populiacijoje tiek visoje
pacienty populiacijoje (IB-IIIA st., ITT populiacija) nustatytas alektinibo pranaSumas prie$
chemoterapijg tiek ligos progresavimo ar mirties dél bet kokios priezasties atzvilgiu (76 proc. rizikos
sumazéjimas). Bendro iSgyvenamumo duomenys (antriné vertinamoji baigtis) analizés metu buvo
nebrandiis. Remiantis zvalgomyjy baigciy rezultatais visoje pacienty populiacijoje, alektinibas 78
proc. sumazino ligos progresavimo CNS ar mirties rizikg lyginant su chemoterapija.

Remiantis palyginamojo veiksmingumo rezultatais pacientams, sergantiems nesmulkiy
lasteliy plauciy véziu po radikalios naviko rezekcijos, kai yra didelé ligos atkrycio rizika ir kai
nustatytas anaplazinés limfomos kinazés teigiamas navikas, adjuvantinis gydymas alektinibo
monoterapija vertinamas kaip sukuriantis didesn¢ naudg nei jprasta klinikiné praktika Lietuvoje.

3.  EKONOMINIO VERTINIMO APIBENDRINIMAS

Analiz¢ atlieckama siekiant jvertinti adjuvantinio alektinibo kaSty naudingumg pacientams,
sergantiems nesmulkiy lasteliy plauciy véziu po radikalios naviko rezekcijos, kai yra didele ligos
atkryCio rizika, kai nustatytas anaplazinés limfomos kinazés (ALK) teigiamas navikas. Pacienty
populiacija atitinka ALINA klinikinio tyrimo pacienty populiacija. Adjuvantinéje faz¢je pacientai
gavo 24 ciklus adjuvantinio alektinibo. Palyginamasis gydymas analizéje yra geriausias prieinamas
gydymas GPG. Palyginamojo gydymo grupéje adjuvante skiriama chemoterapija platinos pagrindu.

Pareiskéjas naudoja pusiau Markovo kohortos modelj;. Markovo modelyje taikomos aStuonios
sveikatos biisenos: Ligos nebuvimo (disease-free survival, IBLP), nemetastazavusio atkry¢io —
gydomas / negydomas, metastazavusio atkryCio (pirmoji gydymo eil¢) — gydomas / negydomas,
metastazavusio atkrycio (antroji gydymo eil¢) — gydomas / negydomas, bei mirtis. IS§gyvenamumo be
ligos progresavimo apskaiciavimui, Pareiskéjas naudojosi ALINA klinikinio tyrimo i§gyvenamumo
duomenimis. Kadangi ALINA klinikinis tyrimas rinko informacija tik apie pacienty bikle iki jy
progresijos, Pareiskéjas atliko sisteming literatiiros apzvalga, kad modeliuoti per¢jimus i§ ligos
nebuvimo busenos (IBLP) | nemetastazin] atkryt];, metastazinj atkryti (pirmos bei antros eilés
gydymus), bei mirtj. Nors PareiSkéjas identifikavo tinkamiausias peréjimy ekstrapoliacijas, pagal
AIC bei BIC kriterijus, nemetastazin¢je, bei metastazinéje ligos bikléje visoms progresijos
tikimybéms taikoma eksponentiné kreive. PareiSkéjo pateiktame modelyje kei¢iant nemetastazavusio
bei metastazavusio atkrycio i§gyvenamumo jvestis, modelio rezultatas nesikeicia, dél to Tarnyba
laiko i§gyvenamumo duomenis analizés neapibréztumu. Kadangi PareiSkéjas taiko eksponentinj
modelj i§gyvenamumo ekstrapoliacijai po pirminés progresijos bei visoms gydymo Sakoms, Sis
neapibréztumas yra laikomas priimtinu.

Tarnyba atnaujino PareiSkéjo prielaidas bei pateiktus duomenis. Atnaujinimai apima kelias esmines
prielaidas: 1§ palaikomojo adjuvantinio gydymo paSalintas pemetreksedas, nes jis néra
kompensuojamas §iai indikacijai. Taip pat palyginamojo gydymo Sakoje taikomas
cisplatinos/karboplatinos derinys su vinorelbinu arba etopozidu. Bazinéje analizéje Tarnyba netaiko
»pasveikimo® prielaidos, kadangi néra pagristy jrodymy jai taikyti. ,,Pasveikino* prielaida yra
vertinama tik scenarijaus analizéje. Bazingje analizéje gydymo efekto maz¢jimas yra taikomas po 54



ménesiy, o po 120 ménesiy — taikoma gydymo efekto pabaiga. Taip pat Tarnyba atnaujino gyvenimo
kokybés jverCius, remdamasi literatiira ir klinikiniy eksperty nuomone, bei atnaujino analizéje
naudojamus kastus pagal naujausig informacija, iskaitant nepageidaujamy reiskiniy valdymo kastus,
apskaiciuotus pagal DRG metodologija.

Atlikus analizés rezultato perskai¢iavimg, nustatyta, jog alektinibas yra kastams naudingas, o
referenciné kasty naudingumo verté néra virSijama nei pagrindinio atvejo scenarijuje, nei scenarijy ar
jautrumo analizése. Nors rastas analizés neapibréztumas, baziné bei vienpusés jautrumo analizés
parodé¢, kad referenciné kasty naudingumo riba néra virSijama, todél laikoma, jog adjuvantinis
alektinibas gali buti pripazintas kastams naudingu gydymo pasirinkimu.

3.1 Ekonominés analizés rezultatas

Rezultatai
Kasty skirtumas | ****
Papildomi gyvenimo metai (LY) | 2,447
Papildomi kokybiski gyvenimo metai (QALY) | 2,054
ICERuz LY
ICER uz QALY

Referenciné kasty naudingumo verté | Eur/QALY
ICER - (angl. incremental cost-effectiveness ratio) inkrementinis kasty naudingumo koeficientas; LY — (angl. life years)
gyvenimo metai; QALY - (angl. quality adjusted life years) kokybiski gyvenimo metai.

4. PACIENTU ORGANIZACIJU PATEIKTI DUOMENYS

Pacienty organizacijos pozicija nepateikta.

5.  SVEIKATOS PRIEZIUROS SPECIALISTU ORGANIZACIJU PATEIKTI
DUOMENYS

Sveikatos priezitiros specialisty organizacijos pozicija pateikta. Zr. prieda.

6. ISVADOS

Palyginamasis veiksmingumas

29.1.1 yra didesnis, lyginant su jprasta klinikine | [0 29.1.3 yra nejrodytas kaip didesnis ar i§ esmés

praktika nesiskiriantis, lyginant su jprasta klinikine
praktika

0] 29.1.2 i§ esmés nesiskiria, lyginant su jprasta

klinikine praktika L0 29.1.4 yra mazesnis, lyginant su jprasta
klinikine praktika

00 29.1.5 pateikti duomenys apie palyginamajj
veiksminguma yra netinkami vertinti

Kas$ty naudingumas




29.2.1 atitinka referencing naudingumo verte | (1 29.2.3 neatitinka referencinés naudingumo
taikant arba netaikant PGS vertés taikant arba netaikant PGS

(1 29.2.5 pateikti duomenys apie kasty
naudinguma yra netinkami vertinti

[0 Vykdant Apraso <17°.1><17°.2><17°.3> punktg vaistinio (-y) preparato (-y) ekonominis vertinimas
neatlickamas, iSvados dé¢l kasty naudingumo neteikiamos

7. REKOMENDACIJA

Vadovaujantis Vaistiniy preparaty ir medicinos pagalbos priemoniy jraSymo j kompensavimo sarasus
ir jy keitimo tvarkos apraso, patvirtinto Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministro 2002 m.
balandzio 5 d. jsakymu Nr. V-159 ,,D¢l vaistiniy preparaty ir medicinos pagalbos priemoniy jraSymo
i kompensavimo saradus ir jy keitimo tvarkos apra$o patvirtinimo*, punktu 30'.1. rekomenduojama
kompensuoti vaistin] preparatg pagal paraiSkoje nurodyta indikacijg (arba jos dalj) su skyrimo
salygomis, taikant PGS, kai vertinimo iSvados atitinka ApraSo 29.1.1 ir 29.2.1 papunkciuose
numatytas salygas.

4.3 Siuloma (-os) kompensuoti terapinés indikacijos ir skyrimo salygos

Terapinés indikacijos

Alecensa monoterapija skiriama suaugusiesiems sergantiems nesmulkiy lgsteliy plauciy véziu
adjuvantiniam gydymui po radikalios naviko rezekcijos, kai yra didelé ligos atkrycio rizika, kai
nustatytas anaplazinés limfomos kinazés (ALK) teigiamas navikas.

TLK 10 AM kodas: C34.

Siillomos skyrimo sglygos

Skiriamas kaip monoterapija anaplazinés limfomos kinazés (ALK) atZvilgiu teigiamo NSLPV
adjuvantiniam gydymui po radikalios naviko rezekcijos, kai yra didel¢ ligos atkryc¢io rizika. Gydymo
trukme ne ilgesné nei 24 mén.




