EGESZSEG-GAZDASAGTAN FARMAKOOKONOMIA

A bevazicumab kezelés hatékonysagi vizsgalata attétes emlorakos
betegekben két finanszirozasi technika 6sszehasonlitasaban

Az AVAREG tanulmany interim analizisének el6zetes eredményei

Dr. habil. Dank Magdolna, Semmelweis Egyetem Radiologiai és Onkoterapias Klinika

Egy olyan hazai vizsgalatot mutatunk be, melynek
kiilén érdekessége, hogy a tarsadalombiztositas altal a
gyakorlatban alkalmazott kiilonb6z6 finanszirozasi for-
mak hatasa is mérhet6 volt attétes emlérakos betegek
kezelése soran. Elsovonalban alkalmazott paclitaxel+
bevacizumab kombinaciéval kapott eredményeinket
ugy mutatjuk be, hogy kézben kitekintést tesziink és
osszevetjilkk a térzskdnyvezési vizsgalat, illetve egyéb
kozlemények adataival. Kovetkeztetésiink: kell6 gon-
dossaggal torténd betegkivalasztas mellett a nemzetko-
zi irodalomban leirt klinikai eredmények nemcsak hogy
elérhet6ek, hanem egy jol kivalasztott célcsoport eseté-
ben még jobb eredmények is adédhatnak, ahogy az a mi
esetiinkben tortént.

We present a Hungarian non-observational trial,
which has the particularity to compare the impact on
the efficacy of different types of financing technique of
the Hungarian Health Insurance Found for the treatment
of metastatic breast cancer. The data was compared to
international data based on the result of registration
trial and other international studies. Our conclusion is
that if the enrollment is well stratified, the results will be
comparable to data coming from the literature. We
would like to emphasise that a special subgroup has
even achieved better outcome.

Az AVAREG tanulmény egy Magyarorszagon lefolytatott
tébbkbzpontu, egykart, megdfigyeléses vizsgélat attétes em-
I6rékos betegekben a bevacizumab kezelés klinikai el6nye-
inek felmérésére. A vizsgalatban részt vevé kollégakat cik-
kiink végén soroltuk fel. Jelenleg az interim analizis adatai
allnak rendelkezésre.

A vizsgalat protokollja alapjan 300 beteg bevonéasat ter-
veztlk, végul 222 beteg adatait tudtuk elemezni.

Ki kell emelni azt a specialis kérilményt, hogy a vizsga-
lat soran a betegek bevacizumab kezeléshez t6rténé hoz-
zajutdsa megvaltozott, mivel kezdetben kdzigazgatasi elja-
ras keretében mikodd, Un. egyedi méltanyossag kérelem
(EMK) alapjan volt elérhet6 a betegek szamara, kés6bb ezt
a finanszirozasi formét a tételes elszdmolas rendszere val-
totta fel (1. abra).

Mivel az EMK eljarasban a betegek életkora 65 év alatt
volt, az atlagéletkor 43 évnek adoddott, ami jelentésen (13
évvel) kevesebb, mint a torzskdnyvezési lll. fazisu vizsga-
latban volt (ECOG E2100) [1].
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1. abra
Az AVARERG vizsgalat lefolyasa

Ki kell térni az AVAREG tanulmany vizsgéléinak betegki-
vélasztasi gyakorlatara is, amit a kival6 teljesitmény statu-
szU (ECOG PS 0) betegek csaknem 80%-os aranya jelle-
mez. Ez a gondos eljaras garantalta, hogy a betegek jol to-
leréltdk a kezelés soran ad6dd mellékhatasokat. A betegek
kdézel haromnegyede posztmenopauzaban volt, ami érde-
kes, ha 6sszevetjik az atlagéletkorral (1. tablazat).

bevazicumab + paclitaxel
kombinacidban részesiilt betegek, n
(%)

Teljes betegszam, n

Testtomeg, kg (atlag) 65,7
ECOG statusz
ECOG PS1 42 (18,9%)
ECOG PS 2 7 (3,2%)

Menopauza statusz

Premenopauza, n (%) 54 (24,5%)
Perimenopauza (2 éven beliil), n (%) 11 (5%)

1. tablazat
Kiindulasi betegjellemz6k

A magyarorszagi rakstatisztikakban szomoru tényként
megjelen6 adat az emlérak elsd észlelésekor diagnosztizalt
elérehaladott stadium magasabb aranya. Ezt a tendenciat
az AVAREG vizsgalat adatai is alatamasztjak, miszerint a
betegek 23%-a a diagnozis felallitasakor mar a IV. stadium-
ba tartozott, azaz tavoli (az esetek kdzel haromnegyed ré-
szében parenchimds) attéttel rendelkezett.

Prediktiv és prognosztikus tényez6 a hormonreceptor és
HER?2 statusz. A betegek kdzel fele az un. tripla negativ cso-
portba tartozott (49,5%!), azaz nem volt kimutathaté sem
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Osztrogén, sem progeszteron, sem pedig HER2 receptor tul-
expresszio. Ez azt jelenti, hogy a vizsgalatba egy rosszabb
prognézisu betegcsoport kerult bevéalasztasra, akiknél a
klasszikus célzott terapia (antidsztrogén, anti-aromataz
szer), illetve HER2-gatld kezelés nem volt adhat6, viszont a
ligand-k6t6 monoklonalis antitestként hatd, az érdjdonkép-
z6dést gatld bevacizumab mégis egy hatasos, célzott tera-
pias ellatast tett lehetéve.

Metaszfatikus bevazicumab + paclitaxel Els6
emlrikban | =—p kombindcié => | progresszié
szenvedd a betegség elsd progresszidjaig (PD)
betegek
Ab i b kezelést az alkalmazdsi
2. dbra

AVAREG kezelési protokoll

A 2. abran bemutatjuk a kezelés menetét, melyet a fi-
nanszirozasi korilmeények is befolyasoltak. Az EMK kereté-
ben kezelt betegeknél a paclitaxel csak hetente volt adhato,
mig késObb a 3 heti adagolas is engedélyezett volt. A paci-
ensek 75 %-a heti, 25 %-a haromheti paclitaxel medikaciot
kapott.

Az aldbbiakban a hatékonysagi adatokat ismertetjik. Ez
az els6 olyan publikaci6 Magyarorszagon, ahol egyazon te-
rapiaval két kulonboz6 finanszirozasi rendszerben elért
eredmények kerlilnek 6sszevetésre (egyel6re interim anali-
zist végeztink, az adatzaras 2011. november 1-én tortént, a
median kovetési idétartam 15 hénap volt).

Az 6sszes betegre vonatkozéan a median PFS (prog-
ression free survival, azaz progresszi6-mentes tulélés) 12,5
honapnak adodott. Ha ezt ¢sszevetjik a torzskdnyvezési
vizsgalat adataval, ahol ez a mutaté 11,3 hénap, lathato,
hogy a magyar adatok valamivel kedvezdbbek. Erdekesnek
és erdemesnek talaltuk a PFS adatokat a vizsgélat soran
m(kédd kétféle finanszirozasi méd alapjan képzett alcso-
portokban is elemezni. A kezdeti EMK id6szakban a median
PFS 9,8 hénap volt, mig a tételes finanszirozas idészaka-
ban ez jelentésen, mintegy 14,5 honapra emelkedett.
Mindez arra iranyitja a figyelmlnket, hogy a gondos kliniku-
si betegbevalasztas és az Uj finanszirozas adta szigoru
kontroll megléte akar jelentdsen javithatja egy adott terapia
hatasossagat a klinikai gyakorlatban. Ennek azért latjuk fon-
tossagat, mert az onkologiai kezeléseket a jévOben nagy-
részt a célzott, illetve biologiai terapiak fogjak alkotni, me-
lyek koltsége jelentés. A finanszirozé jogosan varja el a
minél hatékonyabb felhasznalast, ami a betegek szamara a
lehet6 legkedvezdbb tumorvalaszt eredményezi.

Mindamellett még egy dologra szeretnénk felhivni a fi-
gyelmet. Lehetéséglink adddott a receptor statusz alapjan is
elemezni az adatainkat. A tripla negativ csoportban az EMK
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id6szak alatt a PFS 8,4 hénap, a tételes finanszirozas alatt
pedig 11,2 hénap volt. A nem tripla negativ esetekben az
EMK korszak PFS-e 15,6 honap volt, a tételes korszakrol je-
lenleg még nem tudunk nyilatkozni, ami azt jelenti, hogy a
kezelések még folyamatban vannak.

A 3. abran egy Un. ,cross trial” 6sszevetés formajaban
Osszegeztik azon vizsgéalatoknak az adatait, melyben beva-
cizumab-paclitaxel kombinaciét adtak eml6rakos betegek-
nek. Természetesen az abra csak fenntartasokkal informa-
tiv, hiszen az egyes vizsgalatok kérilményei eltéréek voltak.
Ennek ellenére jol lathaté, hogy a magyar adatok megalljak
a helylket a nemzetkdzi 6sszehasonlitasban, és itt ki kell
emelni az AVAREG vizsgélat betegszamanak (n=222) kell6
robusztussagat is [1-4].
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3. dbra
bevazicumab - paclitaxel elsé vonalban

A vizsgalatban 24 centrum vett részt orszagosan (a be-
tegbevalasztasban valo részveételiket a 4. abran lathatjuk).
A vizsgalat végsd eredményeinek ismertetése 2012 végén
vagy 2013 elején varhato.
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4. abra

AVAREG vizsgalat: centrumok

A vizsgéalatban résztvevé centrumvezeték a betegbevonas sor-
rendjében: Dr. Révész Janos, Dr. Landherr LaszI6, Dr. Piké Béla, Dr.
Erfan Jozsef, Dr. Mangel Laszl6, Dr. Cseh Jozsef, Dr. Ruzsa Agnes,
Dr. Dombi Péter, Dr. Pintér Tamas, Dr. Csejtei Andras, Dr. Hornyak
Lajos, Dr. Gyérfy Karoly, Dr. Al-Farhat Yousuf, Dr. Pajkos Gabor,
Prof. Dr. Kahan Zsuzsanna, Dr. Magyar Tamas (1), Dr. Somorjai
Béla, Dr. Kocsis Judit, Prof. Dr. Szanté Janos, Dr. Arkosy Péter,
Prof. Dr. Lang Istvan, ifj. Dr. Kispal Mihaly, Dr. Abdulfatah Bishr,
Prof. Dr. Bodoky Gyoérgy
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Id6sgondozasi Konferencia 2012 tavaszan

Id6sgondozasi konferenciat rendeztek 2012 aprilisaban a Geriatriai €s Gerontoldgiai Tarsasag, a Magyar Pszichiatriai
Tarsasag tamogatasaval ,,Id6sek a hataron: patologias id6sodés-élettani id6sodés hataran. Medikalis-szocia-

lis-apolasi szféra hatarkérdései”’ cimmel.

A mult évi nagy siker( ,Elettani idésddés patolégias idésddés hatarkérdései” konferenciat folytatva, az idei konferen-
cia a kovetkezd kérdésekkel foglalkozott: diabetes, az idéskor pszichiatriai és |élektani kérdései, proaktiv idéstdés,
addiktologia, hypertonia, vénas elégtelenségek. Kiilon szekcidiléseken kerllt megbeszélésre a szocialis és apolasi
ellatas elvi és gyakorlati kérdései (id6skori abluzusok, az idés emberek méliésaga, a szolgaltatasok fejlesztése, a csa-
ladok szerepe id6skorban), illetve az, hogy a csaladok milyen tamogatast kaphatnak a medikalis, szocialis és apola-

si szféra részérol.
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