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Pracovisté: Onkologicka klinika

Povéfena - predkladajici osoba: Hana Studentova
jmeno pﬁlmem
zastupce prednosty pro LP

pracovni zafazeni

588445893 hana.studentova@fnol.cz
telefon e-mail
Nazev lécivého pripravku: Pigray (Alpelisib)

Forma  potahovana tableta

'200mg TBL FLM 14, 150mg TBL FLM 28,
50+200mg TBL FLM +14x50mg +14x200mgl

Sila 50,150,200 mg

Baleni

Predpokladana cena za baleni v Ké vé. DPH:
Pro zjisténi aktuaini ceny kontaktujte lékarnu na kl. 4386 ‘cca 23 000 k&

Predpokladany pocet pacienti v daném roce: 5/ 2021
Naklady na 1 pacienta a rok v cenach vé. DPH: cca 603 000 kc I

Predpokladana doba trvani lééby: 6 mésicu

Zdroj financovani (volbu oznadte kfizkem [X]):

[ Rozpo&et FNOL [] jiny dotaéni titul
[]dar [ jiny:

[] Dodavky v ramci sjednaného klinického hodnoceni

Potvrzeni financéniho kryti:

Napf. max. Uhrada ze zdravotniho pojisténi, odkaz na dotaéni smiouvu, zatim neni stanovena uhrada. zadost pfes
schvéaleni mimofadné Uhrady apod. ’
_paragraf 16



Lék ma ukonéeny klinické studie faze Il ANO [] NE

Bez studii faze lIl plati schvaleni pouze jednorazové pro konkrétniho pacienta.

Podrobny popis medicinského pfinosu:
Relevantni dokumenty pfilozte jako pfilohu. Mutace genu PIK3CA se vyskytuje u cca 40 %
pacientl s HR+/HER2- karcinomem prsu. Tato
mutace vede k hyperaktivaci a-izoformy
fosfatidylinositol-3- kinazy (PI3K) a jeji vyskyt je
spojen s horsi progn6zou onemocneéni a nizsi
senzitivitou k chemoterapii.9 Alpelisib je vysoce
ucinny a — specificky inhibitor kinazy PI3K.1 Jeho
ucinnost a bezpecénost v kombinaci s fulvestrantem
byla hodnocena v randomizované studii faze Il|
SOLAR-1 a nekomparativni studii faze Il BYLieve. =
Studie SOLAR-1
Studie SOLAR-1 byla randomizovana, dvojité
zalepena, placebem kontrolovana studie faze lll,
ktera porovnavala u postmenopauzalnich Zzen a
muzt s pokrocilym HR+/HER2- karcinomem prsu s
prokazanou mutaci PIK3CA, u kterych doslo k
relapsu/progresi po piedchozi leéCbé IA G€innost a
bezpeénost kombinace alpelisibu (300 mg p.o.) s
fulvestrantem oproti kombinaci placebo+fulvestrant.
Primarnim cilem studie bylo PFS v kohorté
pacientl s PIK3CA mutaci, mezi sekundarni cile
patrilo zejména celkové preziti (OS) v kohorté
pacient( s PIK3CA mutaci. Zarazeno bylo celkem
572 pacientd (341 pacientu do kohorty s PIK3CA
mutaci a 231 pacientt do kohorty bez PIK3CA
mutace). Do studie mohli byt téZ zarazovani
pacienti predléteni CDK4/6 inhibitory. Pfedlécenost
CDK4/6 inhibitory byla jednim ze stratifikacnich
faktort. Nicméné v dobé naboru do studie nebyla
l&é¢ba CDK4/6 inhibitory jesté bézné dostupna,
proto byl do studie zafazen jen velmi maly pocet
pacientl prediecenych CDK4/6 inhibitory (N=20).
Primarniho cile studie bylo dosazeno. Median PFS
byl 11 mésicu v rameni s alpelisibem vs 5,7 mésice
v rameni s placebem (HR=0,65; p<0,001). V
podskupiné pacientu predlééenych CDK4/6
inhibitory byl median PFS 5,5 mésice
(alpelisib+fulvestrant) vs 1,8 mésice
(fulvestrant+placebo); HR=0,48.

Median celkového preziti v celé populaci byl 39,3
mesice v rameni s alpelisibem vs 31,4 mésice v
rameni s placebem (HR=0,86; p=0,15).3 Kone¢na
analyza OS hodnotila i vysledky u stratifikovanych
podskupin, véetné podskupiny pacientt
predlé¢enych vs nepredlétenych CDK4/6 inhibitory.
HR pro OS bylo lepsi pro podskupinu pacientl
prediééenych CDK4/6 inhibitory (HR=0,67) v
porovnani s pacienty neprediééenymi CDK4/6
inhibitory (HR =0,87).

Autofi v zavéru zdUraznuji, Zze zatimco v
soucasnosti je léCba CDK4/6 inhibitory standardem
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lé¢by, v dobé provadéni studie nebyla tato lééba
jesté bézné dostupna, coz vysvétiuje maly poéet
zafazenych pacientl po pfedchozi léébé CDK4/6
inhibitory. Autofi uvadeéji, Ze spoleéné vysledky
studie SOLAR-1 a BYLieve (viz nize) podporuji
pouziti alpelisibu+fulvestrantu i u pacientt
predlécenych CDK4/6 inhibitory.

. Studie BYLieve

Studie BYLieve byla nekomparativni studie faze ||
se tfemi kohortami. Do studie mohli byt zafazovani
muzi a pre/postmenopauzalni Zeny s HR+/HER2-
pokrocilym karcinomem prsu s prokazanou PIK3CA
mutaci. Do kohorty A (relevantni pro podavanou
Zadost) byli zafazovani pacienti, ktefi byli
prediéceni max. 2 liniemi Ié&by pro pokrogilé
onemocnéni a bezprostfedné pred lé&bou
alpelisibem byli Ié€eni CDK4/6 inhibitory (N=112).
Pacienti byli leCeni alpelisibem v davce 300 mg
p.o.1x denné a fulvestrantem. Primarnim cilem
studie byl podil pacient(, ktefi byli nazivu a bez
progrese onemocnéni po 6 mésicich, sekundarnimi
cili byly PFS, ORR, CBR, DoR, OS a bezpeénost.
Primarniho cile studie bylo dosazeno: Po 6
mésicich bylo nazivu a bez progrese onemocnéni
50,4 % pacienti (95% Cl: 41,2 — 59,6). Median
PFS Cinil 7,3 mésice. U pacientl s méfitelnym
onemocnénim byl ORR 21 %. Ke zmenseni
velikosti nadoru doslo u 70,1 % pacientd. Median
celkového preziti byl 17,3 mésice

Vysledky PFS ze studie BYLieve byly porovnany s
vysledky dosazenymi u pacient( v realné klinické
praxi. Do analyzy bylo zafazeno 95 pacientt
Ié€enych po pfedchozi 1éEbé& CDK4/6 inhibitory
bé&Znou Iécbou (napf. fulvestrant,
everolimus+exemestan aj.).

Median PFS u pacientl z re&lné klinické praxe &inil
3,6 mésice v porovnani se 7,3 mésici dosazenymi
pfi lé¢bé alpelisibem+fulvestrantem ve studii
BYLieve.

Autofi zavérem uvadéji, Ze vysledky studie BYLieve
podporuji pouziti kombinace alpelisib + fulvestrant u
HR+/HER2- pokrocilého karcinomu prsu po
predchozi le¢bé CDK4/6 inhibitory a potvrzuji
vysledky ze studie SOLAR-1.

Na zakladé dat ze studii SOLAR-1 a BYLieve bylo
schvaleno pouziti alpelisibu + fulvestrantu u
pacientli s HR+/HER2- pokrogilym kacinomem prsu
s mutaci PIK3CA po pfedchozi HT véetné
predchozi HT v kombinaci s CDK4/6 inhibitory v
USA, Svycarsku, Kanadé, Australii a dal$ich
zemich.

. Mezinarodni Ié¢ebné guideliny (ESO-
ESMO-ABCS5, NCCN) doporuéuji pouziti
alpelisibu+fulvestrantu u pacientt s HR+/HER2-
mBC s PIK3CA mutaci po pfedchozi HT v
kombinaci s CDK4/6 inhibitory:

- ESO-ESMO international guidelines (ABC5)
T

Zadost o schvaleni nového Ié&ivého finravku ( Fm-l 002-NOVYI FK-001) Civana 219



Predseda Lékové komise FNOL.:
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Vyjadieni k Zadosti: Schvaluji [] Neschvaluji (dtivod)
Lékova komise souhlasi s pouzitim IéCivého pfipravku PIQRAY u pacientky RC705413/3042
u které aktualné neni jina alternativa IéEby a existuje nebezpedi z prodleni.
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