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RAPORT

INDEKS SKROTOW

ADS Ambulatoryjna Opieka Specjalistyczna
AOTMIT Agencja Ooeny Technologii Medyeznych i Taryfikacii
BRAF gen kodujacy biatko B-raf

[ang. type B rapid accelerated fibrosarcoma)

cps kaczny wynik pozytywny ekspresji PO-L1
(ang. combined positive score)

CTLA-4 Antygen-4 cytotoksycznych limfocytaw T
(Cytotoxic Teell antigen 4)

DALY Wekaznik utraconych lat zycla skarygowanych o niepetnosprawnost
[ang. disability adjusted life years)

DILO Karta diagnostyki | leczenia ankologicznege

DMMR Zaburzenia mechanizmu naprawy nieprawidiowo sparowanych nukleotydaw
(Mismatch repair deficient]

EGFR Receptor naskdrkowego czynnika wzrostu
[Fpiermal grawth factor receptor)

FIT Badanie katu na obecnost krwi utajone] metoda immunochemiczng
[ang. fecal immunochemical test)

FS Elastyczna sigmoidoskopia
(ang. fexible sigmoidoscopy)

GFOBT Badanie kalu na obecnost krwi utajone] metoda klasyczna/test gwajakowy
[ang. guaiac fecal ocoult blood test]

HERZ Receptor typu 2 dia ludzkiego czynnika wzrostu naskérka
(ang. human epidermal growth factor receptor 2)

ICD-10 Miedzynarodowa Statystyczna Klasyfikacia Chordb | Problemdow Zdrawotnych- Rewizia 10
(ang. International Glassification of Diseases - 10th Revision)

KON-IG Kampleksowa opieka onkalogiczna nad pacjentem 2 nowotwarem jelita arubego

KRAS Gen z rodziny RAS
[Kirsten rat sarkoma 2 viral oncogene homolag)

KRN Krajowy Rejestr Nowotwordw

MSI-H Wysoka niestabilnos¢ mikrosatelitarna
[Microsatelite instability-high)
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NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia

NRAS (Gen z rodziny RAS
[Meuroblastoma rat sarkoma viral oncogene homolog)

NSO Narodowa Strategia Onkologiczna

06 Optyczna kolonoskopia
[ang. optical colonscopy)

ORR (Ogdlna odpowiedz na leczenie
[ang. overall response rate)

08 Przezycie catkowite
[ang. overall survival)

PBP Program Badari Przesiewowych raka jelita grubego

PD-1 Receptor programowanej $mierci komarki 1
[ann. programmed death receptor 1)

PD-L1 Ligand receptora programowanej $mierci komarki 1
[ang. programmed death receptor figand 1)

PFS Przezycie wolne od progresji choroby
[Pragression-free survival)

POz Podstawowa Opieka Zdrowotna
PPZ Programy polityki zdrowotng)
SEER Amerykariski program zbierania informacii statystycznych o charebach nowotworowych

[ang. Surveillance, Fpidemiology, and End Results)

VEGF Czynnik wzrostu $radbtonka naczyniowego
[Vascular endothelilal growth factor)

s Zaktad Uhezpieczen Spotecznych



StOWO WSTEPNE

PROF. DR HAB. N. MeD. JAROSEAW REGUEA

Klinika Gastroenterologil Onkologicznej, Naradowy Instytut Onkologil
irm. Marii Skindowskigj-Curie - Panstwowy Instyfut Badawczy,

Klinika Bastroenterologil, Hepatolagil | Onkologil Kliniczne] CMKP, Warszawa

Niniejszy Raport trafia do wszystkich zainteresowanych sprawami onkologii w Polsce w bardzo
waznym momencie, Realizowane jest bowiem nowe otwarcie w onkoelogii poprzez stopniowe
wprowadzanie Narodowej Strategii Onkologicznej oraz lada moment ruszy Krajowa Sied
Onkologiczna z SOLO I-II1 (Specjalistyczne Osrodki Leczenia Onkologicznego) wraz z WOM-ami i
ROM-em (Wojewaodzkimi i Krajowym Osrodkiem Monitorujacym).

Raport omawia akfualng sytuacje w epidemiologii. diagnostyce i leczeniu trzech wybranych
nowotworow ukfadu pokarmowego: raka przetyku. raka Zoladka i raka jelita grubego. Wybor tych
trzech nowotwordw nie jest przypadkowy; sg one bardzo istotne z powodow epidemiologieznych, Jak
stusznie Autorzy Raportu zauwazaja - liczba nowych zachorowan na te nowotwory stanowi okofo 15%
wszystkich nowotworéw oraz 20% zgonow. Dodalbym od siebie, ze w ogole nowotwory ukladu
trawiennego (wliczajac te trzy wymienione) stanowig prawie jedna frzecia wszystkich zgonow
nowotworowych w Polsce (dokfadniej 28%). Ten ostami fakt podkresla znaczenie onkologdw
klinicznyeh, chirurgéw onkologicznych i radioterapeutow zajmujacymi sie nowotworami ukfadu
trawiennego a takze specjalnosei pokrewnych, w tym przede wszystkim gastroenterologow. §3 oni
odpowiedzialni za réznicowanie, diagnostyke endoskopows wraz z pobieraniem materialu
tkankowego, staging, badania przesiewowe, leczenie najwezesniejszveh postaci raka endoskopowo
oraz czestokroc postepowanie paliatywne. Pisze o tym oczywiscie dlatego, ze gastroenterologia jest mi
bardzo bliska. Nie nalezy jednak zapomina¢ o waznosci perfekeyjnej jakosci dziatan
histopatologicznych, radiologicznyeh i innyeh bez ktorych proces diagnostyezno-leczniczy najwyzszej
Jjakosci nie bytby mozliwy.

Raport ma wiele zalet, oproez tego, Zze ukazuje si¢ w idealnym momencie. Jest on bardzo aktualny;
dane dotyczace wielu aspekiow pochodzg z marca 2023 roku, w tym informacje o programach
lekowych, ktore jak wiemy zmieniaja si¢ bardzo ezesto. Autorzy zastosowali bardzo wazna, ciekawa i
godna polecenia w przysziosci metodyke oznakowania aktualnej sytuacji w programach lekowych,
nadajge poszczegolnym preparatom w odniesieniu do konkretnych nowotwordw znaczniki takie jak:
,oceniane przez AOTMIT / w toku oceny przez AOTMIT, ,ocenione przez AOTMIT’, refundacja’
Jrejestracia w EMA’  brak rejestracji w EMA” Te okreslenia pozwalaja ocenic ezytelnikowi na jakim
etapie znajduje si¢ ewentualny proces refundacyjny - schematu leczniczego znanego tylko z literatury.

Ponadto bardzo ulatwia ezytanie i analize Raportu- zastosowanie wielu bardzo udanyeh projektow
graficznych. Sg one nie tylko fadne i udane pomystowe, ale takze profesjonalnie opisane i oznakowane,
co stanowi wyjatkowa w polskiej literaturze medycznej ceche. I bardzo pozadana.



Raport omawia wszystkie wazne aspekty opisywanyeh nowotworéw. Wazne i precyzyjnie opisane jest
na przyklad aktualne i potencjalne zastosowanie nowoczesnych terapii w tym immunoterapii.
Pokazano takze w formie skrotowej, ale z zaznaczeniem znamiennosei statystycznej — wyniki
najwazniejszych badani z randomizacja w odniesieniu wiasnie do immunoterapii oraz terapii
celowanych w zaawansowanych nowotworach. Welad w opisane aspekty 'z lotu ptaka’ jest bardzo
wygodny dla ezytelnikow nie zajmujacyeh sie bezposrednio wymienionymi formami leczenia.

Z innych aspektow omowiono fakze obeiazenie populacyjne. ekonomiczne i spoleczne jakie stanowig
omawiane trzy nowotwory. Pokazano absencje chorobows. koszty bezposrednie i posrednie,
Swiadezenia rentowe. rehabilitacyjne a takze najwazniejszy ogolny wskaznik utraconych lat Zyeia
skorygowanych o niepetnosprawnosc (DALY, disablity adjusted life years); wynosi on dla wszystkich
nowotworow ukladu pokarmowego liczbe 547 tysigcy utraconych lat Zycia.

Na koniec cheiatbym wspomnied¢ o oméwionych w Raporcie takZe badaniach przesiewowych raka
Jjelita grubego (jest to jedynv nowotwor ukfadu pokarmowego, w ktorym zalecane sa i stosowane na
catym swiecie badania przesiewowe). Autorzy dobrze opisali sytuacje w Polsce w wymienionym
aspekeie; program przesiewowy za pomoca kolonoskopii prowadzony byl od roku 2000 i byl
koordynowany przez Centrum Onkologii w Warszawie (aktualnie Narodowy Instytut Onkologii-
Paristwowy Instytut Badawezy). Podkreslenia wymaga fakt, ze dostepny przez wiele lat program
przyezynit sie do rozwoju bardzo wysokiej jakosci kolonoskepii w Polsce w wielu osrodkach, dzieki
prowadzonym szkoleniom i monitorowaniu jakosci. Niestety, rzeczywiscie (co zauwazyli Autorzy
Raportu), zglaszalnos¢ na to badanie nie byla wystarezajaca a pokrycie geograficzne wynosito jedynie
40% powierzchni kraju. Mimo tego, udalo si¢ zahamowac postepujacy od wielu lat wzrost
umieralnosci na raka jelita grubego. Program zostal wstrzymany w grudniu 2021, Przyszedt bowiem
ezas na zmiany, w tym przeniesienie finansowania z Ministerstwa Zdrowia do NFZ. Niestety nie odbyto
si¢ to plynnie. Podobnie jak w wielu krajach planuje si¢ wprowadzenie nowoczesnego testu
immunochemicznego na krew utajona w stoleu (faecal immunochemical test). Prace nad
ukonstytuowaniem testowania FIT jako programu z monitorowaniem jakosci kazdego etapu dziafan
majg byc prowadzone w ramach NSO/KSO. W migdzyezasie, program kolonoskopowy jest
przeniesiony do NFZ i zmienit sie z populacyjnego na oportunistyczny, a namiastka programu FIT-
owego jest pilotaz 40PLUS stosujacy jakosciowy FIT, ktory jednak nie zapewnia monitorowania jakosci
oraz wynikow a jedynie monitorowanie liczhy wykonanych testow. Miefjmy nadzieje, Ze Program z
prawdziwego zdarzenia z uzyciem iloseiowego testu FIT wraz monitorowaniem wynikow oraz z
finansowaniem i nadzorowaniem jakosci kolonoskopii wykenywanej u oséb z dodatnim wynikiem
stanie sie rzeczywistoscig w najblizszyeh miesiacach.

W podsumowaniu, cheialbym stwierdzic, ze Raport przygotowany przez HTA Consulting jest
dokumentem nowoczesnym. dobrze, obicktywnie w sposob wywazZony opisujacym polska
rzeczywistosé, oparty jest o Zrodta naukowe, zawiera super-aktualne dane, moZna na nim opierac
swoja wiedz¢ na temat wybranych nowotworow przewodu pokarmowego oraz zauwazac
niedociggnigcia aktualnej sytuacji i poszukiwad rozwiazan na przyszlose.

Dzigkuje Autorom i pomystodaweom tego Dzieta,



RAPORT

KOMENTARZE

pROF. DR HAB. N. MED. ANDRZEJ RUTKOWSKI

Naczelny Specjalista Chirurg;

Kierownik Kliniki Chirurgii Nowotwordw Uktadu Pokarmoweguo i Guzow Neuroendokrynnych
Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej Curie, Paristwowy Instytut Badawczy
w Warszawie

Choeiaz chirurgia pozostaje niezbednym elementem radykalnego onkologicznie leczenia chorych na
nowotwory ztosliwe ukladu pokarmowego, to nalezy miec¢ na uwadze fakt, Ze w momenciestosowania
tej metody terapii, status onkologiczny Chorego (rozumiany jako rozpoznanie rodzaju choroby nowo-
tworowej; zaawansowanie nowotworu) jest juz zazwyczaj ustalony. Rozwoj technologiczny pomaga
nam osiggnaé¢ optymalne wyniki leczenia z zastosowaniem maloinwazyjnych technik chirurgicznych,
ale nie przeklada sie na ostateczne wyniki leczenia onkologicznego mierzone czasem przezycia Cho-
rych. Istotng sprawa w samym obszarze chirurgii sa za to dzialania w kierunku centralizacji lecze-
nia zabiegowego w osrodkach dysponujacych doswiadezona kadra medyezng i mozliwosciami lecze-
nia skojarzonego. Dane naukowe ptynace ze swiata juz dawno wykazaly, ze doswiadezenie chirurga
w leezeniu chorychna nowotwory narzadowe przektada si¢ na poprawe catkowitych wynikow leczenia
onkologicznego. Stad za celowe nalezy uznad tworzenie osrodkow wysokiej doskonalosei” takich jak
np. colorectal cancer unit (CCU). Jest to jednak tylko jeden z elementow. ktory moze poprawic sytuacje
w zwalczaniu nowotworow uktadu pokarmowego, takich jak rak przetyku, zotadka czy jelita grubego.
Z caly moea nalezy zaznaezyd, ze przyniesie to zamierzony efeki tylkoi wylaeznie wowezas. gdy pozo-
state skladowe systemuw postaci wezesnego wykrywania nowotwordw oraz dostepnosédo nowocze-

snyeh terapii systemowych bedzie satysfakcjonujaca.
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0R HAB.N. men. BARBARA RADECKA, pror. uo

Klinika Onkologii, 0polskie Centrum Onkologii im. Prof. Tadeusza Koszarowskiego

iUniwersytet Opolski

W reee ezytelnikatrafia raport nt. wybranych nowotworéw przewodu pokarmowego — pozycja wazna,
unikalna i niezwykle potrzebna. Autorzy podjeli probe zdefiniowania oraz zidentyfikowania potrzeb
chorych na najezesciej spotykane nowotwory ztosliwe uktadu pokarmowego - raka przetyku zoladka
i jelita grubego oraz oceny organizacji i sprawnosci systemu opieki zdrowotnej w tym obszarze. Raport
jest bardzo uporzadkowany, co pozwala poruszac si¢ nim swobodnie zardwno pracownikom medyez-
nym roznych szezebli i obszardw, urzednikom jak i organizacjom pacjenckim i wreszeie —last but not

least — zainteresowanym chorymi ich bliskim.

Epidemiologia jest przedstawiona w przejrzysty sposob z wykorzystaniem najswiezszych danych Kra-
jowego Rejestru Nowotwordw, a zréznicowane formy graficzne — wykresy, tabele, rysunkianatomiczne

— budza zainteresowanie czytelnika.

W rozdziale dotyczacym profilaktyki pierwotnej i wtornej doktadnie zdefiniowano te zagadnienia oraz opi-
sano szeroko sposoby zapobiegania oraz wezesnego wykrywania raka przetyku, zotadka i jelita grubego.
Bardzo eiekawym elementemjest przeglad programow badan profilakiyeznychraka jelita grubego w réinych
krajach Europy wraz z informacja o poziomie zglaszalnosei na te badania. Autorzy przedstawiaja takze moz-

liwe do wprowadzenie zmiany w podejsciu do badan przesiewowych w Polsce, aby poprawic zglaszalnosc.

Prezentujac objawy irokowanie odniesionoje doroznych stopni zaawansowania choroby, podkreslajge
jednoczesnie znaczenie wezesnych rozpoznan. Szeroko przedstawiono mozliwe do zastosowania spo-
soby leczenia, aczkolwiek skupionosie jedynie na leczeniufarmakologicznym. Nie uwzgledniono metod
miejscowych — chirurgii ezy radioterapii — rownie waznych w leczeniu raka przelvku, zoladka i jelita
grubego i. co warte podkreslenia - niejednokrotnie stosowanych w skojarzeniu z leczeniem farmako-
logicznym. Przestawiono glownie opcje terapeutyczne zalecane przez towarzystwa naukowe (NCCN,
ESMO, PTOK) z uwzglednieniem ich aktualnego statusu rejestracyjnego w Europie oraz statusu refun-

dacyjnego w Polsce facznie z oceny ich skutecznosei na podstawie wynikow badan rejestracyjnych.

Najbardziej obszerny i dla mnie niezwykle ciekawy jest rozdziat dotyezacy organizacji opieki nad chorymi na
raka przetyku, zotadka i jelita grubego. Autorzy podkreslili tutaj znaczenie skoordynowanej opieki, zdefinio-
wali niedostatki oraz oczekiwania i nadzieje zwiazane z Narodows Strategia Onkologiezna, programem na

lata 2020-2030, ktdrego celem jest wprowadzenie kompleksowych zmian w polskiej onkologii.

Bardzo waznym elementem graficznym jest spijna kolorystvka dla poszezegélnyeh rozpoznan — raka przehyku,
zoladkaijelita grubego, co daje ezytelnikowi poczucie swiezosei i uporzadkowania, Przygotownjac raport auto-

1zy czerpali z licznych zrédet, tak rodzimych jak i zagranicznych, a lista pismiennictwa liczy ponad 200 pozycii.
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RAPORT

IGA RAWICKA

Prezes Fundac]i EuropaColon Polska, Prezes Fundaci im. Blazeja Rawickiego,
Gl Cancers Alliance Board Member, World Pancreatic Cancer Day Committee Member,
Scientific Committee Member of CECOG Pancreas Cancer Academy

Raport Aktualna sytuacja pacjentéw z nowotworami ukladu pokarmowego w Polsce’ ktory macie
Panstwo przed soba, jest pierwszym opracowaniem pokazujacymw sposob przekrojowy uwarunkowa-
nia polskiego systemu w zakresie dziatan profilaktyeznyeh oraz postepowanie diagnostyezno-terapeu-

tyezne w trzech wybranych nowotworach: raku jelita grubego, raku przelykui raku zoladka,

Jak pisza autorzy: Celem niniejszego raporiu byla identyfikacja i analiza potrzeb zdrowotnych pacjen-
tow oraz ocena organizacji opieki onkologicznejw Polsce, obejmujacej chorychz nowotworami ztosli-
wymi uktadu pokarmowego. Cowazne, w ostatniej czesci prezentowanego raportu, omowiono wnioski
dotyezace wyzwan dla systemu zdrowotnego, a takze przedstawiono rekomendacje odnoszace sig do
konkretnych mozliwosei poprawy aktualnej sytuacji opieki nad pacjentami z nowotworami uktadu

pokarmowego w Polsce.

Pozostaje zasadnicze pytanie: kto i w jaki sposob skorzysta z raportu i jakie zmiany zostang wprowa-
dzone? Inicjatorom kazdego raportu zalezy, by wypracowane wnioski staly si¢ przyezynkiemdo zmian,
Taka tez byla intencja obu organizacji pacjentow - Fundacji EuropaColon Polska i Fundacji Onkolo-
gicznej Nadzieja”. Dzieki raportowi HTA Consulting mamy szezegotowy obraz, w jaki sposéb w Polsce
leczy sie choryeh z rakiem jelita grubego, przelyku i zotadka. Ale nie tylko. Zaprezentowano w nim
rowniez mozliwosci, jakie daje profilakiykazarowno pierwoina, jak i wiorna. Pokazano, jak wazne jest
zapobieganie i jak istoine moze byc wezesne wykryeie, zwhaszeza raka jelita grubego, ktoremu dzigki
badaniom przesiewowym mozemy zapobiec i zminimalizowad zapadalnosé, a co za tym idzie — smier-
telnosé tego nowotworu. Wszystkie trzy omawiane nowotwory ukladu pokarmowego maja podobne
czynniki ryzyka, ale niestety charakteryzuje je rowniez pozna manifestacja objawow, gdy choroba jest

juz w zaawansowanym stadium rozwoju. i szanse na wyleezenie drastycznie maleja.

Rak jelita grubego to drugi u kobiet i trzeci u mezezyzn najezesciej wystepujacy nowotwor w Europie,
Kazdego roku diagnozuje sie go u okolo 500 000 Europejezykow, a blisko 250 000 z nich umiera,
W Polsce diagnoze styszy ponad 19 000 osdb, z ezego ponad 12 000 umiera. Wielu z tych zgonow moz-
na uniknad, stosujac profilaktyke pierwotng i badania przesiewowe. Wykrycie raka jelita grubego we
wezesnym stadium choroby daje 90% 5-letnich przezyé. Co wiecej, roznica w kosztach leczeniaw zalez-
nosci od stopnia zaawansowania choroby jest prawdopodobnie dziesigciokrotna - we wezesnym sta-

dium wynosza one ok. 4000, podezas gdy w pdznym — nawet 40 000 euro,
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W 2020 roku w Europie odnotowano 189 000 nowych zachorowan na raka przetykui zotadka. Ponad
136 000 przypadkow raka zotadka ibliske 53 000 nowotworow przefyku. Niestety 75% chorych zmarto,
w tym blisko 97 000 na raka zotadka i ponad 45 500 na raka przetyku.

W przypadkukazdego z omawianych nowotworéw pomaga wezesna diagnoza, ktora zwigksza szanse
na lepsze rokowania. W Polsee wiekszos¢ przypadkow rozpoznajemy weiaz zbyt pozno, dlatego nadal
wiecej osob umierana nowotwory uktadu pokarmowego niz przezywa 5 lat. Obecnie mozemy napraw-
de skutecznie zapobiec tylko rakowi jelita grubego, wykonujac przesiewowa kolonoskopie w ramach
Programu Badan Przesiewowych. Jednak Polacy nie sg skfonni do wykonywania tego badania. W kra-
jach takich jak Stowenia i Holandia wskaznik aktywnego uczestnictwa w badaniach przesiewowych
wynosi 65%. W Polsce zghaszalnosé do 2022 roku wynosita zaledwie 17%. W 2019 rokuwykonano 69 699
kolonoskopii.w 2020 r. ~ 82 378, a w 2021 r. 96 285 badan. W 2022 roku program zostat w ogole wstrzy-
many. Od 2023 roku zostal przeniesionydo Narodowego Funduszu Zdrowia i jest prowadzony w ponad
600 osrodkach. Moga sie do nich zgtaszac osoby miedzy 50. a 65. rokiem zycia oraz miedzy 40. a 49,
rokiem zycia, u tych osob, u ktérych w bliskiej rodzinie wystepowal rak jelita grubego. Mamy nadzieje,
ze Ministerstwo Zdrowia jak najszybciej wlaczy badanie na krew utajona w kale dobadan przesiewo-

wych, byé moze wowezas wiecej osob bedzie cheiato z nich skorzystac.

Dla osab, ktore zmagaja si¢ z diagnoza raka jelita grubego, raka przelyku czy zoladka, kluczowa jest
szyvbka diagnoza i wdrozenie wlasciwego leczenia. [ znow seigamy sie z ezasem. Choé dostepnosé
nowych terapii w ostatnich latach bardzo sie poprawita. nadal mamy do czynienia z niezaspokojony-
mi potrzebami zdrowotnymi, jesli chodzi o dostep do nowoczesnego leczenia w nowotworach uktadu
pokarmowego. Niestety, z powodu poznejdiagnozy tylko czesé pacjentow kwalifikuje sie do radykalne-
g0 leczenia chirurgicznego. Wigkszosc z nich to pacjenei, ktorzy poddawani sa leczeniu systemowemu,
Wiaczenie immunoterapiido leczenia stosowanego w nowotworach jelita grubego, przetykui Zotadka
z pewnoscia daje wieksze szanse i oby z takiej mozliwosci moglo skorzystac jak najwiecej pacjentow.
Z pewnoscia funkejonujace od potowy 2021 roku tzw. Coloreetal Cancer Unity (aktualnie 36 osrodkow)

pozwalaja z optymizmem patrzec na poprawe jakosei 1 skutecznosei leczenia chorych.

Fundacja EuropaColon Polska zostala powolanaw marcu 2017 roku. Jest czlonkiem wielu mie-
dzynarodowych organizacji, w tym Digestive Cancers Europe. Celem dzialan Fundacji jest przede
wszystkim zwiekszenie $wiadomosci ogélu spoleczeristwa na temat nowotworéw ukladu pokar-
mowego, ze szezegolnym uwzglednieniem raka jelita grubego. Podstawowym celem Fundacji jest
promowanie profilaktyki, wezesnego wykrywania i wlasciwego leczenia nowoczesnymi i skutecz-
nymi metodami terapeutyeznymi, w celu poprawy jakosei zyeia pacjentow z nowotworami uktadu

pokarmowego, oraz pomoc w powrocie do zdrowia.

1



12

RAPORT

JOANNA KONARZEWSKA-KROL

Dyrektor Fundacii Onkologicznej Nadzigja

Raport Aktualnasytuacja pacjentéw z nowotworami uktadu pokarmowego w Polsee” powstal z mysla
o ponad 25 tysiacach Polakow!, ktorzy kazdego roku dowiaduja si¢ o tym, Ze cierpia na jeden z nowo-

twordw przewodu pokarmowego.

Pomimo stale rosnacej swiadomosei i wiedzy na temat chordb onkologicznych nowotwory przewodu
pokarmowego to weigz temat tabu. Jako organizacja pacjentow, ktéra na co dzieni — m.in. w ramach
kampanii Immunoterapia ratuje zycie, przyblizajacej role immunoterapii w leczeniu nowotwordw -
edukuje 1 wspiera choryeh onkologicznie widzimy, z jakim trudem przychodzi nam dzielenie si¢ infor-
macja o tych wstydliwyeh” nowotworach. Czesto tez styszymy historie o lekeewazeniu niepokojacych
objawow iodkladaniuwizyty uspecjalisty na pozniej, do ktorej diugo nie dochodzi. A przeciez statystyki
sa alarmujace —w 2020 roku rak jelita grubego czyli najezesciej wystepujacy nowotwor w tej grupie
byl druga i trzecia najezestsza przyczyna zgonow z powodu nowotwordw zlosliwych, odpowiednio
u mezezyzn i kobiet. Przypomnijmy. ze jest to nowotwor, ktory rozwija sie latami i rozwojowi Kto-
rego mozemy przeciez zapobiee, wykonujae dostepne badania przesiewowe. Aby sytuacja ta mogla
ulec zmianie, potrzebna jest szeroka dyskusja o profilaktyce — zaréwno pierwotnej, jak i wiornej oraz
edukacja dotyczaca roli zdrowego stylu Zycia w prewencji tych choréb. Potrzebna jest kompleksowa
diagnostyka u osob z podejrzeniem i wykryta choroba, ktora uwzglednia wykonywanie badan mole-
kularnych, otwierajacych coraz czesciej drzwi do nowoczesnego leczenia celowanego i immunoterapii.
Wreszcie potrzebny jest dostep do refundowanych opeji terapeutycznych rekomendowanych przez pol-
skie 1 zagraniczne towarzystwa naukowe, ktorych stosowanie pozwoli na zmiane perspektywy zycia

pacjentéw — w wielu przypadkachz miesieey na lata.

To kompleksowe i bardzo potrzebne opracowanie pozwala dokladnie przyjrzed sie problematyee nowotwo-
row przewodu pokarmowego w Polsce - ich rozpowszechnieniu, funkejonujaeymw naszym kraju ina swiecie
programom przesiewowym, stosowanym metodom diagnostyki ileczenia. Plynace z niego wnioski iwskazane
wyzwania to zaproszenie do dialogu o tym, jak jest teraz i jak powinno byé jeshi chodzi o dziatania profilak-

tyczne i obowiazujace standardy diagnostyki i leczenia raka przelyku, zotadka i jelita grubego w Polsce,

Mam nadzieje. ze publikacja tego opracowania bedzie przyezynkiem do rozpoczecia rozmow o popra-
wie opieki nad pacjentami chorujacymi na nowotwory przewodu pokarmowego w Polsce. Wierze, ze
lektura wphymie na podejmowane przez nas kazdego dnia decyzje wptywajace na nasz stan zdrowia,

ale tez skioni decydentéw do podjecia konkretnyeh i zdecydowanyeh dziatan w trosce o pacjentow

onkologicznych.

! Nowotwery_2020 (onkologia.org pl) (C15-C21)
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Celem niniejszego raportu bytaidentyfikacja | analiza

potrzeb zdrowotnychpacjentow, atakze ocenaorga-

nizacjl opieki onkologicznej w Polsce obejmujace
chorych z nowotwarami ztosliwymi uktadu pokarmo-

weqo - rakiem przetyku, rakiem zotadka oraz rakiem
jelita grubego.

W paszczegalnyeh czesciach opracowania przedsta-
wiona sytuacie epidemiologiczna, rokowanie | obcia-
Zenie pacjenta oraz spofeczenstwa zwiazane z ww,

nowotwarami ztosliwymi. Analizie poddano takze

sposab organizacji opieki onkologicznej w Polsce,
mozliwe postepowanie profilaktyczne, wezesne dia-
gnozowanie | programy skriningowe. Istotnym ele-
mentem raportu jest ocena aktualnego dostepu do
terapii onkelogicznyeh w Polsce oraz ocena poten-
cjafu nowoczesnego leczenia onkologicznego wraz
z okresleniem jego dostepnosci w kraju. W ostatniej
czesoi raportu omawiono wnioski dotyczace wyzwan
dla systemu zdrowotnego, a takze rekomendacie
ornosnie do mozliwosci poprawy w ramach opieki
onkalogicznej w Polsce.

profilaktyka

dostep
do terapii

diagnostyka



CHARAKTERYSTYKA
NOWOTWOROW ZLOSLIWYCH PRZEXYKU,
[0rADKA | JELITA GRUBEGD
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Epidemiologia w 2020 roku (Wykres 1) [1]. Zgodnie z danymi Kra
jowego Rejestru Nowotworaw (KRN] w 2020 roku na
kazde 100 tys. osob w polskiej populacji u 381 0soh

Nowotwory ztodliwe stanowig druga po choro- zdiagnozowano nowotwer, a zachorowalnosé | umie-
bach ukiadu krazenia najczestsza przyczyne zgo- ralno$é z powodu nowotwordw ztosliwych systema-
now w Polsce, odpowiadajac za okoto 1/ zgonow tycznie wzrasta (Wykres 2] [1].

NAJCZESTSZE PRZYCZYNY ZGONOW
WSROD KOBIET | MEZCZYZN W POLSCE W 2020 ROKU (KRN)

2 "

choroby zakaing E 04[]% choroby zakazne I DSD%
zgony nagle r 6% Zgony nage F 2%
nowotwory ziogliwe [ 21’8% nowotwory Zloglwe. SRS ZUTB%

choroby uktadu krazenia _ 32'6% choroby uktadu krazenia _J,Q%

WYKRES 1. NAJCZESTSZE PRZYCZYNY ZGONOW WSROD KOBIET | MEZCZYZN W POLSCE W 2020 ROKU (KRN) [1]

LICZBA ZGONOW I LICZBA ZACHOROWARN NA NOWOTWORY W POLSCE W LATACH 1980-2020
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WYKRES 2. LICZBA ZGONOW | LICZBA ZACHORDWAN NA NOWOTWORY W POLSCE W LATACH 1980-2020 (KRN)
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W Polsce w 2020 roku nowotwory ziosliwe przewo- W 2020 roku rak jelita grubego stanowit 3. najczestszy
du pokarmowego stanowity okofo 15% przypadkow nowotwdr zfosliwy pod wzgledem zachorowalnosci
zachorowan oraz byty przyczyna blisko 20% zgonaw zartwno wsrod kobiet jak | mezczyzn, 7 kolei rak zofadka
z powodu wszystkich nowotworaw ziosliwych. Rak byt b. najczescie] wystepujacym nowotworem u mez
przetyku stanowit prawie 19, rak zotadka 3%, nato- czyzn. Rak przetyku bytjedna z czestszych przyczyn zgo-
miast rak jelita grubego 1% wszystkich przypadkow now u mezczyzn i kobiet, zajmujac odpawiednia 10. i 11.
nowotworow ztosliwych (Wykres 3] [1]. migjsce wsrod nowotworaw ztosliwych (Wykres 3] [1].
@ ZACHOROWANIA NA NAJCZESTSZE ZGONY Z POWODU NAJCZESTSZYCH
NOWOTWORY ZLOSLIWE U MEZCZYZN NOWOTWOROW ZtOSLIWYCH U MEZCZYZN

Gruczot krokowy IR 19,6% Pluco TN 26, 2%
Pluco IR 159% Jelitogrube NG 13 2%
Jelito grube  INENRENIINNY 12 4% Gruczot krokowy MRS 10 6%

Pecherzmoczowy W 6 6% Pecherz moczowy  NINENN 5 9%
Totadek W 3 9% Lotadek NN 5 7Y%
[.] )
Przetyk 1,3% Przetyk 2.6%

ZACHOROWANIA NA NAJCZESTSZE — ZBONY Z POWODU NAJCZESTSZYCH
3 NOWOTWORY ZLOSLIWE U KOBIET ~— NOWOTWOROW ZEOSLIWYCH U KOBIET

Piers IR 238%  Pluco NSRS 176%

Pluco I 9.9% Piers NN 15 3%
Jelito grube NN 9 6% Jelito grube  EEG—_—— 1] 7%
Trzon macicy W 7 1% Jajnik 5 9%
Jainik W 4,1% Trzustka WO 5 6%
() L)
Zoladek 1 2,20% Zotadek W 3,6%
Przetyk  0,5% Przetyk ~ (0,8%

WYKRES 3. STRUKTURA ZACHOROWAN DRAZ ZGONOW NA NAJCZESTSZE NOWOTWORY ZEOSLIWE UKDBIET | UMEZCZYZN W POLSCE W 2020 ROKU WRAZ
Z IWZGLEDNIENIEM NOWOTWOROW PRZEEYKU, Z0EADKA | JELITA GRUBEGD (KRN) [1]
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W 2020 roku odnotowano ponad 16 tys. przypadkow Nowotwory ztosliwe przewodu pokarmowego do$c
zachorowar i okoto 12,5 tys. zgondw 7 powodu raka rzadko wystepuja u oséb ponizej 40. roku zycia.
jelita grubego. W przypadku raka zotadka zachoro- Najwigce] zachorowan na raka zofadka oraz jelita
walnos¢ oraz $miertelnosc oscylowata wokat 4,5-4, grubego przypada na 7. dekade zycia, a w przypadku
tys. przypadkow, a w raku przetyku okoto 1,3-15 tys. raka przetyku szczyt zachorowan wystepuje w 6.1 7.

przypadkaw (Wykres 4). Kazda z omawianych grup dekadzie zycia [Wykres 5) [1,2].
nowotwordw ztosliwych przewodu pokarmowego
czesciej dotyka mezczyzn niz kobiety [(Wykres 4] [1].

LICZBA ZACHOROWAN ORAZ ZGONOW NA NOWOTWORY ZOSLIWE PRZEKYKU, ZOKADKA
| JELITA GRUBEGO U KOBIET ORAZ MEZCZYZN W LATACH 2016-2020

20000 20000

15000 000 16 tys.
10000 10000
L
0 II Wil Bl Ll & ' I ooEm ooEm 130
2018 200 26 207

Roczna liczba zachorowar
Roczna liczha zachorowan

2016 200 2019 2018 2019 2020
C158 mgzozyini (15 kobiety B (16 mezczyini (15 rak przetyku B (16 rak iotadka
M (16 kobiety W (18-C21 meZczyini M (18-C21 kobiety M (18-C21rak jelita grubego
.— Z60NY
15000 15000
12500 12500
z =
10000 10000
7500 7500

Roczna liczba zgon
Roczna liczha zgon

5000 5000
25°”||I|I|I|I|
N (1|8 (1 I 0

2016 2017 2018 2019 2020 2016 2017 2018 2019 2020

(18 mezczyzni ™ C15 kobiety M (16 meZczyini (16 rak przetyku W (16 rak Zofadka
m (16 kobiety W (18-C21 meiczyini m G18-C21 kobiety W (18-G21rak jelita grubego

WYKRES 4. LICZBA ZACHOROWAN ORAZ ZGONOW NA NOWOTWORY ZEDSLIWE PRZEEYKU, ZOKADKA | JELITA GRUBEGO U KOBIET ORAZ MEZCZYZN
W LATACH 2016-2020, POLSKA (KRN 1, 2]
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35000
30000

ow

26000

20000
16000
10000

Liczba zachorowan i zgon
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WYKRES 5. LACZNA LICZBA ZACHOROWAR | ZGONOW NA RAKA PRZEEYKU, Z0LADKA | JELITA GRUBEGO L KOBIET IMEZCZYZN W POSZCZEGOLNYCH

GRUPACH WIEKOWYCH W LATACH 2016-2020, POLSKA (KRN] [1, 2]

IWPLYW PANDEMII COVID-19 NA EPIDEMIOLOGIE
NOWOTWOROW ZLOSLIWYCH

Zgodnie z danymi KRN za lata 2016-2020 roczna
liczba zgondw na nowotwory ztodliwe przefyku oraz
jelita grubego utrzymuje sie na zblizonym poziomie
wsrad zarowno kobief jak | mezozyzn, natomiast
w przypadku raka zofadka stopniowo maleje [1, 2.

Pomimo, ze w zakresie zachorowan na omawiane
nowotwory ztosliwe uktadu pokarmowego w latach
2016-2019 rowniez obserwowana byta stabilizacja
roczng) liczby nowych przypadkow, w 2020 roku,
a wigc w plerwszym roku pandemil COVID-19 wywo-
tanej wirusem SARS-CoV-2, dane KRN wskazuja na
widoczny i znaczny spadek zgtoszonych zachorowan
wzgledem lat ubiegtych. W stosunku do 2019 roku

liczba odnotowanych zachorowan zmniejszyta sie
0 okofo 10% w przypadku raka przetyku, niemal 12%
dla raka zofadka i 13% dla raka jelita grubego [1, 2].
Spadek odnotowanych zachorowan nie oznacza jed-
nak tak duzej poprawy epidemiclogiczne wobszarze
choréh onkologicznych, Najprawdapodaobniej jest to
natomiast niedoszacowanie i niepetne rejestrowanie
spowodowane trudnoSciami w obszarze profilaktykl
i wezesnej diagnostyki, atakze zgtaszalnoscipacjen-
tow z nowotworami w czasie pandemii COVID-19.
Sytuacja ta powoduje, ze w najblizszej przysztascl
zmierzyé sie trzeba bedzie ze znacznym diugiem
zdrowotnym. Juz w 2022 roku zaczety pojawiac sig
tloniesienia 0 widocznym wzroscie liczby pacjentow
chorujacych na nowotwary, a takze wzroscie liczhy
pacjentow diagnozowanych w bardzo zaawansowa-

nych stadiach charoby nowotworowej [3].
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PODSUMOWANIE NAJWAZNIEJSZYCH DANYCH EPIDEMIOLOGICZNYCH

RYSUNEK 1. EPIDEMIOLOBIA NOWOTWORGW ZEOSLIWYCH PRZEEYKL- DYNAMIKA ZMIAN POMIEDZY ROKIEM 2000 A 2020, POLSKA [KRN] [1, 4-8]
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: ISTERNICA
OKREZNICA

WSTEPNIGA

KATHIGA .
LGIECIE ESICA

ESICZ0-UHYTMGEE

DOBYT [ KANAL DDEYTU

Guz pierwotny ziokalizowany jest zwykle w:
- ndbytricy [30-50%],

- esicy [15-20%),

- wstepnicy (14%),

- poprzecznicy (3%)

- zstepnicy [6%)

WYKRES 6. STRUKCTURA ZACHOROWAR LZGONOW.
W OBSZARZE GRUPY NOWOTWORDW ZEOSLIWYCH JELITA
GRUBEGRD W 2020 R., POLSKA (KRN) (1]

ZACHOROWANIA
2%

31%

9%

ZGONY

28%

6% 64%

| Nowotwor ztosliwy okrgznicy

B Nowotwar ziosliwy zgiecia esiczo-odbytniczego
o Nowotwor zhosliwy odbylnicy

o Nowatwor ztoshwy odbytu i kanatu odbytu

LR NOWOTWOR ZEOSLIWY
U728 OKREZINICY

Zgony w 2020 roku;
7950
wzrast 0 48%

Kod IC0-10

£192 -

Lgony w 2020 raku:
750
wzrost 0 314% <A

Zachorawalnose w 2020 raku:
9344
wzrost 0 50% 4

NOWOTWOR ZLOSLIWY ZGIECIA
ESICZ0-0DBYTNICZEGD

Zachorowalnose w 2020 roku
1415
wzrost o 179% 4

Kod ICD-10 "DWUTWOR ZtUSLIWY

PAZSS  0DBYTNICY

@ D

Zgony w 2020 roku: Zachorowalnost w 2020 roku:

3558
wzrost 0 68% 4

5057
wzrost 0 15% A

NOWOTWOR ZLOSLIWY ODBYTU
| KANALU ODBYTU

Zgony w 2020 raku:
244
spadek o 72% W

&0
Zachorowalnosc w 2020 roku:
275

spatek o 47% W

NOWOTWOR ZLOSLIWY
JELITA GRUBEGO
D— e
Zgony w 2020 roku: Zachorowalnosc w 2020 roku

12502
wzrost 0 47% 4\

16 091
wzrost 0 38% 4

RYSUNEK 2. EPIDEMIOLDGIA POSZCZEGOLNYCH TYPOW NOWDTWOROW ZEDSLIWYCH JELITA GRUBEGO W 2020 R. DRAZ DYNAMIKA ZMIAN POMIEDZY

ROKIEM 20004 2020, FOLSKA (KRN] [1. 4,10, 11]
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ARTUALNA SYTUAGEHA PACJENTOW Z MOWDTWORAMI UKLADU POKARMOWEGD W POLSCE

NOWOTWOR ZLOSLIWY
ZOLADKA

2

Zachorowalnose w 2020 roku:

spadek o 23"

WPUST
OND ZOKADKA
TRZON

1A

ODZWIERNIK

RYSUNEK 3. EPIDEMIDLOGIA NOWOTWOROW ZLOSLIWYCH Z0LADKA - DYNAMIKA ZMIAN POMIEDZY ROKIEM 2000 A 2020, POLSKA (KB [1, 4. 9]

Czynniki ryzyka, objawy i przehieg
choroby

CZYNNIKI RYZYKA

Mimo, Ze przyczyny rozwoju nowotwordw zio-
sliwych przewodu pokarmowego nie sa w pefni
poznane, zidentyfikowano szereg czynnikow ryzy-
ka zachorowania, wsrdd ktorych wymienic mozna
m.in. te zwigzane ze stylem zycia jak palenie tyto-
niu czy nieprawidtowe nawyki zywieniowe [Rysu-
nek 4).

W przypadku raka przetyku ze wzgledu na odmien-
na charakterystyke kliniczna jego dwdch gtownych
typow histologicznych (czyli raka typu plaskonabton-
kowego i gruczotowego) ohserwowane sa rdwniez
rozne czynniki ryzyka zwiazane z ich potencjalnym
rozwojem - do powstania raka ptaskonabfonkowego
przyczyniaja sie gtownie nadmierne spozycie alkoho-
lu i palenie tytoniu, a raki gruczotowe sa zwiazane z
wystepowaniem chorohy refluksowej przetyku oraz
otytosci. Thumaczy to szybka tendencig w krajach
zachodnich do wzrostu zachorowalnosci na raka
gruczotowego przetyku przy jednaczesnym spadku
liczby zachorowan na typ ptaskonabtonkowy [5,7, 8.

L
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RAK
PRZEEYKU

Epidemiologiczne:

- Palenie tytoniu / 2ucie produktow
tytoniowych

- Pec meska

- Wiek =55 lat

Dietetyczne:

- Dzgste spozywanie alkohali
wysokaprocentowych

- Dieta uboga w Swieze produkty

- Niedobaory witamin

Medyczne [rak ptaskonabtonkowy):
- Achalazja przetyku

- Zespot Howela-Evansa

- Zespot Plummera-Vinsona

- Oparzenia przetyku (termiczng
| chemiczne)

- Rak ptaskonabfonkowy olowy i szyi

Medyczne (rak gruczofowy):
Przetyk Barretta (z powodu choroby
refluksowej przetyku oraz otylosci)

CZYNNIKI RYZYKA

RAK
Z0kADKA

Epidemiologiczne:
- Palenie tytoniu / zucie produktow
tytoniowych

- Plec meska

- Przynaleznost etniczna (mieszkan-
ey Japonii, Chin, Korei, Europy
Potudniowej, Europy Wschodnigj,
Ameryki Srodkowe)

Dietetyczne:

- [zeste spozywanie alkohali
Wysoknprocentawych
- Dieta uboga w $wieze produkty
- Czeste spozywanie produktow
wedzonych | konserwowanych

Medyczne:

- Takazenia, w tym hakteryjne

- Marazenie na czynniki chemiczne

- [achorowania na nowatwory
otadka w rodzinie

- Zespol Lyncha

- Tespot Peutza-Jeghersa

- Zespof Gardnera

- Choroba Addisona-Biermera

- (Chaoroba Menetriera

- Polipy blony Sluzawej 20tadka

- Brupa krwi A

- (zesciowa resekcia Zotadka

RAK
JELITA GRUBEGO

Epidemiologiczne:
- Palenie tytoniu / zucie produktow
tytoniowych

- Wiek >50 lat

- Tespdt metaboliczny [cukrzyca,
nadcisnienie, hipertriglicerydemia,
otytose, niski HOL] - werost ryzyka
dotyczy gtownie mezozyzn

- Brak aktywnoscl fizyoznej

- Rasa | grupy etniczne [Afroamerykanie
oraz Zydzi Aszkenazyisey wykazuja
wyisze ryzyko zachorowania)

- Region geograficzny [czestsze
wystepowanie w Europie, Ameryce
Patnocne], Australii | Japonil)

Dietetyczne:
- [zeste spozywanie alkoholi wysokopro-
centowych

- Dieta uboga w btonnik | wapn

- Wysokokaloryczna dieta bopatotfusz-
£zowa

Medyczne:

- Ureterosigmoidostomia

- Przebyta cholcystektomia
- Przehyta radioterapia jamy brzuszne]

Inne:
- RIG w rodzinie

- Benetyczne zespoty chorobowe
(FAP/HNPEC)

- Polipy gruczolakowe lub wezesniejszy
RIG w wywiadzie

- Przewlekle choraby zapalne jelit (WZIG,
horoba Lesniowskiega-Crohna)

RYSUNEK 4. CZYNNIKI RYZYKA ZACHOROWANIA NA RAKA PRZEEYKL, ZOLADKA | JELITA GRUBEGD (OPRACOWANIE WEASNE NA PODSTAWIE [12-15])

FAP - rodzinna polipowatost gruczolakowata (ang, fmilial ademalous polypasis]: HOL - lpoprateing o wysokig’ gestodel inaczef dobiry cholesteral [ang. high-density fpogratein):
HNFOE - dleiedizicany rak felita grubega niszwigzany 2 polpowatoso, in, 2espdt Lynoha [ang. hereditary non-polyposis colovectal cancer); fUIG - rak jelita grutego; W2AG - wrzodzigigos

zapalents jelita grobego



0BJAWY | PRZEBIEG CHOROBY

Wezesne objawy raka przetyku, raka zotadka oraz
raka Jelita grubego sa nisspecyficzne, a choroba
przez diugi czas moze przebiegat bezobjawowa
[16-18].

W przypadku nowotworu przetyku dolegliwosel
pojawiaja sie, gdy dojdzie do istotnego zwezenia lub
usztywnienia przefyku, utrudniajacego przetyka-
nie [7]. W zaawansowanym stadium raka przetyku
charakterystycznymi oznakami choraby sa trudnosci
w potykaniu (dysfagia), bolesne przetykanie (odyno-
fagia), a takze utrata masy ciata [19].

Rzadziej obserwowanymi objawami sg dusznosc,
kaszel, chrypka, bal zamostkowy, wymioty. W wyni-
ku postepu choraby moze dochodzi¢ do niedozywie-
nia i niedobordw witamin i pierwiastkow $ladowych,
a takze wyniszczenia organizmu [7].

PRZELYK
trudnosci w pofykaniu [dysfagia)
bolesne przetykanie (odynofagia)

utrata masy ciata
dusznosc

kaszel

chrypka

bl zamostkowy

PRAWA POEOWA
OKREZNICY

bol po prawej stronie brzucha

Ciemne zabarwienie stolza [krew utajona)
niedokrwistosd 2 powodu niedoberu Zelaza
wyczuwalny przez powloki patologiczny
opdr po prawe] stronie brzucha
zmnigjszenie masy ciata i apetytu

AKTUALNA SYTUACIA PACJENTOW 2 NOWOTWORAM) UKLADL POKARMOWESD W POLSCE

W przypadku wezesnych postaci raka Zotadka moga
wystepowac ohjawy dyspeptyczne, takie jak dyskomfort
lub bl w nadbrzuszu, wzdegia, odbijanie, nudnascl [20],
WWzaawansowanych stadiach obserwowane samiin, brak
faknienia, zmniejszenie masy ciata i niedozywienie, itrzy-
mujacy sie balw nadbrzuszu, wymioty inudnogei [20, 21].

Wigkszosc pacientow diagnozowana jest w zaawansowa-
nych stadiach raka jelita grubego z uwagi na poczatkowo
bezobjawowy przebieg lub niespacyficzne dolegliwosci,
sugerujace mnigj grozne schorzenia [22]. Na pdznigjszych
etapach choroby, objawy tego nowotworu zwiazane sa
utrudnionym pasazem mas katowych i gazow oraz krwa-
wieniem do Swiatla przewadu pokarmowego. Najczestsze
objawy abejmuja m.in. naprzemienne biequnkii zaparcia,
bl brzucha, krwawienia z odbytu i/lub obecnost krwi
W kale, niewyjasniony spadek masy ciafa, zmeczenie
i ostabienie, nudnosci i wymioty, [23]. Wystepowanie
poszczegoinych objawdw jest charakterystyczne w zalez-
nosci od umigjscowienia guza (Rysunek b [24-26].

ZOLADEK

objawy dyspeptyczne [np.
dyskomfort lub bal w nadbrauszy,
wazdecia, odbijanie, nudnodei |
wymiaty)

brak taknienia, utrata masy ciata
WCZEsNe UcZucie syiosci po
posifkach

dysfagia

odynofagia

LEWA POLOWA
OKREZNICY

wzdecia i bale o charakterze kolki
fywoczerwona krew w stolcu [krwawienie
jawne] zmiana rytmu wyproznien (hiegunka
7 dufg ilodcla Sluzu, zaparcia)

(ODBYTNICA

Swieza krew w stolcu

uczucie nigpetnenn wyprdznienia
holesne parcle na stolac

stolce otowkowa"

Biegunka lub zaparcia

RYSUNEK 5. OBJAWY NOWOTWORAW ZenSLIWYCH
UKEADU POKARMOWEGD W ZALEZNDSCI 0D
LOKALIZACI GUZA (OPRACOWANIE WEASNE NA
PODSTAWIE [24-26])
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Rokowanie

Rokowanie pacjentow uzaleznione jest przede
wszystkim od stopnia zaawansowania nowotwaoru
i jego resekcyjnosci oraz obecno$ci przerzutdw odle-
gtych [choroba rozsiana). Niestety, wiekszosc przy-
padkow zachorowania na nowotwory ztosliwe prze-
wodu pokarmowego diagnozowana jest w bardzo
zaawansowanych stadiach z obecnoscig przerzutow
regionalnych lub odlegtych, co niekorzystnie wptywa
na rokawanie.

W azie zaawansowania lokalnego najczesciej wykry-
wa sieraka jelitagrubego (36%), arzadziej rakaprze-
tyku (33%)i zofadka (25%). Natomiast wfazie choro-
by zabecnoscia przerzutdw odlegtych, czyli chorohie
najhardziej zaawansowanej sytuacja jest odwrotna.
W tej fazie diagnozuje sie prawie 40% przypadkow
raka zotadka i przetyku oraz 22% przypadkow raka
jelita grubego. Przypadki migjscowe oraz lokoregio-

nalne nowotwordw stanowia blisko ¥ wsrod rakow

RAK - RAK
PRZEEYKU p  Z0KADKA

10% 18%

39%

W brak przerzutow
W przerzuty regionalne
W przerzuty odlegle

brak informacii o stadium

10%
28%
3% “
25%

™ brak przerzutow
W przerzuty regionalne
W przerzuty odlegte

brak informacji o stadium

jelita grubego oraz okoto potowe w rakach przefyku
i Zotadka (Wykres 7).

Dane pochodzace z amerykanskiego programu zbie-
rania informacii statystycznych o chorohach nowo-
tworowych (SEER, ang. Surveillance, Epidemiology,
and End Results) zokresu lat 2011-2018 wskazuja, ze
zagregowane wskazniki 5-letniego przezycia wyno-
sza 22%dla raka przetyku, 33%dla raka zotadka oraz
65% dla raka jelita grubego, przy czym widoczne sa
duze rdznice w zaleznoscel od stadium zaawansowa-
nia choroby. W grupie pacientow bez abecnych prze-
rzutaw b-letnie przezycia oszacowano naponad 50%
dla raka przetyku, 72% dla raka zotadka oraz ponad
90% dla raka jelita grubego. Obecno$é przerzutdw
regionalnych zwiazana byta z wyraznym spadkiem
wskaznikow przezycia [0 20-40 pp.), natomiast
wystapienie przerzutow odleglych jeszcze bardzie]
redukowato odsetek 5-letnich przezye, ktdre osia-
gnety zaledwie 6% dla raka przetyku i Zotadka oraz
10% dla raka jelita grubego (Wykres 8) [27-29].

| RAK
JELITA GRUBEGD

5%

36%

W brak przerzutow

B przerzuty regionalne
B przerzuty odlegte

brak informacii o stadium

WYKRES 7. STADIUM ZAAWANSOWANIA RAKA PRIEEYKL, ZOEADKA | JELITA GRUBEGO W MOMENCIE ZDIAGNOZOWANIA NA PODSTAWIE DANYCH SEER

W LATACH 2012-2018, LISA [27-29]
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ODSETKI 5-LETNICH PRZEZYC W ZALEZNOSCI OD STADIUM ZAAWANSOWANIA CHOROBY

PREEFFHL

91%
2% 72%
65%
92% . ,
33% o
% 5% ‘ Lnsum
6% 5% @

Ogdtem Brak przerzutow Przerzuty regionalne Przerzuty odlegle

WYKRES 8. 0DSETKI 5-LETNICH PRZEZYGOLA RAKA ZOEADKA, PRZEEYKU | JELITA GRUBEGO W ZALEZNOSCI 0D STADIUM ZAAWANSOWANIA CHOROBY
(DANE SEER Z LAT 2011-2018, USA] [27-29]

Zgodnie z danymi KRN w Polsce w przypadku raka 2000-2015, przy czym nalezy zauwazy¢, ze w obu
zofadka | raka jelita grubego zardwno U kobiet jak rodzajach nowotworw zfosliwych korzystnigjsze
| U mazczyzn ohserwowany jest stopniowy wzrost rokowanie we wszystkich przedziatach czasowych
wskaznikow b-letniego przezycia na przestrzeni lat odnotowano u kobiet (Wykres 9] [2].

ODSETKI 5-LETNICH PRZEZYG DLA RAKA Z0kADKA | JELITA GRUBEGO U KOBIET | MEZCZYZN

17 o d %

a9y, %% 55% 529 53%

m2000-2005 m2005-2010 = 2010-2015 m2000-2005 m2005-2010 = 2010-2015
RAK RAK
/0LADKA JELITA GRUBEGO

WYKRES 9. ODSETKI 5-LETNICH PRZEZYC DLA RAKA ZDEADKA | JELITA GRUBEGD U KOBIET | MEZCZYZN (DANE KRN 7 LAT 2000-2015, POLSKA) [2]

Brak danyeh KRN dia raka przefyke.

JELITA GRUBEGD
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Stosunkowo wysokie prawdopodobienstwo wielolet- Pustgpowanie diagnustyczne

.niego przezycia dotyczy pacjenltéw z raki+.3m zofadka itera peutyczne

i przetyku bez przerzutow regionalnych i odlegtych,

a takze pacientow z rakiem jelita grubego hez

przerzutow lub z obecnoscia przerzutéw regiona-| PROCES DIAGNOSTYCZNY

nych, W pozostatych grupach odsetek pacjentow

przezywajacych 10 lat nie przekracza 25%. Ogdlnie Diagnostyka nowotwordw przewodu pokarmowego
dos¢ korzystnym rokowaniem cechuia sie pacienci obejmuje badanie podmiotowe oraz przedmiotowe,
z rakiem jelita grubego, u ktorych jednak pojawienie oceng parametrow laboratoryjnych, oceng obrazowa
sie choraby rozsiane] (przerzuty odlegle) przeklada i hadanie patomorfologiczne pobranych wycinkaw
sie na pogorszenie rokowania [30]. zmian nowotworowych,

ODSETKI PRZEZYG WIELOLETNICH U PACJENTOW
W ZALEZNOSCI 0D STADIUM ZAAWANSOWANIA CHOROBY

- 100% 2 100%

& e

5 E ik § 80%

8B ¥ i

= = B =

= S 60% = =5 6%

£33 s E

28 T B

S S 4% = S A%

= = -

o 2 = B =

o= 8

g2 % 5%

= 5 3

§ 0% = o

= 001 2 3 4 5 6 7 8 0 10 0012 3 456 7 8 9 10
Lata Lata

_ 100% - 100%

= =

2 8% &5

S S

25 53

22 6% = £ 3 %

5s =8

= 2 BEr]

5 2 0% = E 4

E = ol

22 Z 2

25 =2

e B £ e

2= 3

o [ =]

= 0% 0%

= 001 2 3 4 5 6 7 8 9 1 0012 3 4 5 6 7 8 9 1

o7

= Lata Lata

Rak przetyku (C16) === Rak Zoftadka (C16)  ~====- Rak jelita grubego (C18-C21)

WYKRES 10 ODSETK| PRZEZYC WIELOLETNIGH U PACIENTOW Z RAKIEM Z0LADKA, PRZEEYKL | JELITA GRUBEGO W ZALEZNOSCI DD STADIUM
ZARWANSOWANIA CHOROBY {DANE SEER Z LAT 2000-2018, USA] [30]



Badanie

podmiotowe ‘M

Badanie
przedmiotowe
Jbjawow

RYSUNEK B. ETAPY DIAGNOSTYKI NOWOTWOROW Z£0SLIWYCH

Bardzo waznym etapem procesu diagnostycznego
sa te7 badania molekularne oraz immunohistoche-
miczne z uzyciem materiatu tkankowego lub cytolo-
gicznego, badz tez wolnego DNA ohecnego w osoczu
krwi (tzw. hiopsja ptynna). W zwiazku z pojawianiem
sie coraz wigkszej liczby nowoczesnych czasteczek
leczniczych ukierunkowanych na konkretne marke-

METODY DIAGNOSTYKI
RAKA PRZELYKU

gg WYWIAD LEKARSKI
@j OCENA LOKALNA

- Eznfagoskopia
Analiza histologiczna pobranego
materialy

- Analiza biomarkerow nowotwaro-
wych [badania molekularne,
immunohistochemiczng]

- Bronchotiberoskopia

ARTUALNA SYTUACIA PACJENTOW Z NOWOTWIRAM) UKEADU POKERMOWEGD W POLSTE

Deena Badania
obrazowa patomorfologicz-
ne
oy

ry nowotworowe, przeprowadzenie wysokiej jakoscl
badan staje sie kluczowe przy planowaniu procesu
terapeutycznege pacjenta umozliwiajac personaliza-
cje terapii. Brak pefnej wiedzy o cechach nowotworu
wystepujacego U danego pacjenta juz na etapie jego
rozpoznania wiaze sie opoznieniem, anawet iograni-
czeniem mozliwosci nowoczesnego leczenia.

METODY 0BRAZOWANIA

- 1K Klatki plersiowej | 82yl
PEI-CT
UG szyi

- RIG gdrmego odeinka przewadu
pokarmowego 2 kontrastem

@ OCENA LABORATORYINA

- Pelna morfoloia kewi
- Badanie biochemiczne krwl

RYSUNEK 7. METODY DIAGNOSTYKI RAKA PRZEEYKU (OPRACOWANIE WEASNE NA PODSTAWIE [5, 31-33]

PECT - pozptonowa emisying tomografia komouterowa (positron emission Tomography-camputed tomographyl RTG - rentgenagrafia; TK - tomografia kompulerowa; [ISG

- ultrasonogralia

21

Badania
biomarkerow
nowotworowych
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METODY DIAG!
RAKA ZOLADKA

s=d

o

@YD WYWIAD LEKARSKI | METODY OBRAZOWANIA

T OCENA LOKALNA

OCENA LABORATORYJNA

RYSUNEK 8. METODY DIAGNOSTYKI RAKA Z0LADKA (OPRACOWANIE WEASNE NA PODSTAWIE [9, 16, 36-381)

ELS - endesenografia; MA! - razonans magnetyczny (magnetic resonance imaging) PET - pozytonowa fomografia emisying (posifron emissian tomographyl: ATG - rentrenagrafia;
TH - tomagraiia kamputerowa; U8G - uitrasonografia

cﬁ METODY DIAC (K
RAKA JELITA GRUBEGO

@&7®  WYWIAD LEKARSKI METODY OBRAZOWANIA

&
\> OCENA LABORATORYINA

RYSUNEK 9. METODY DIAGNOSTYKI RAKA JELITA GRUBEGO [OPRACOWANIE WEASNE NA FODSTAWIE [24, 39-41]]

LEA - antygen karcynoembirionainy [carcinoembryonic antygend MR- rezonans magnetycany [magnetic resonance imaming: T - tomografia kompuderows: U85 - Witrasonogralia



PROCES TERAPEUTYCZNY

Sposdb postepowania terapeutycznego W nowe
tworach ztoSlwych ukfadu pokarmowego zalezy
od stadium zaawansowania nowotworu, mozliwosci
przeprowadzenia resekoji zmian, cech nowotworu
(typ nowotworu, markery nowotworowe) | stanu
ogdlnego pacjenta. W leczeniu wykorzystuje sie
zabiegi chirurgiczne [wyciecie zmian nowotworo-
wych), radioterapie, chemioterapie, a takze leczenie
7 wykarzystaniem nowych lekdw, takich jak immu-
noterapia oraz leki ukierunkowane molekularnie
[leczenie celowane). Wymienione wezesnie] metody
leczenia mozna ze soba faczyé w zaleznosei od sytu-
acjii potrzeb medycznych chorego.

Leczenie chirurgiczne, radioterapia i radiochemic
terapla maja zastosowanie gtownie w przypadkach,
gdy nie doszto do rozsiewu nowotworu, Chemiotera-
pia moze by¢ stosowana jako leczenie uzupetniajace
metode chirurgiczng [zastosowana przed leczeniem
operacyjnym nazywana jest chemioterapia neoadiu-
wantowa, zastosowana po leczeniu operacyjnym
nazywana jest chemioterapia adiuwantowa). Che-
mioterapia jest takze jedna z opcji leczenia choroby
zaawansowane]. Jgj migjsce coraz czescie] zajmuja

METODY LECZENIA NOWOTWOROW Z

Radioterapia

ERAPII ONKOLOGI

Chemioterapia

AKTUALMA SYTUALIA FACSENTOW 2 NOWOTWORAM) UKEADU POKARMOWEGD W POLSCE

jednak nowoczesne leki stosowane w monoterapii
hadz stanowiace element leczenia skojarzonego
z chemioterapia lub innym nowoczesnym lekiem.
Nowe leki sa kierowane najczesciej dla pacjentdw
7 zaawansowanymi postaciami choroby 1. z nowo-
tworami  nieoperacyjnymi, miejscowo Zaawanso-
wanymi lub nowotworami z ohecnoscia przerzutiw
odlegtych. Nowoczesne terapie zaczynaja sie tez
jednak stopniowo stawac dostepne dla chorych
z nowotworami w nizszych stadiach zaawansowa
nia, bez obecnych przerzutéw. Z powodu mnogosci
dostepnych metod leczenia niezbednym i niezwykle
waznym aspektem w procesie terapeutycznym jest
odpowiednia i sprawna komunikacja oraz koordy
nacja dziatan specjalistow z zakresu m.in. onkologii

i chirurgii,

PERSONALIZACJA TERAPII

Chemioterapia, stanowigca do niedawna standar-
dowe leczenie w chorobach onkologicznych, dziata
agoélnoustrajowo nie tylko na kamorki nowotworo-
we, ale tez i na szybko dzielace sie zdrowe komdrki
W organizmie pacjenta. Jednak wraz z rozwojem
metod farmakoterapii pojawiaja sie nowsze metody
i bardziej skuteczne metody farmakoterapil, ktdre

WYC 0DU POKARMOWEGO

" Immunoterapia

[celowang)

CZNYCH

RYSUNEK 10. RODZAJE | ROZWO METOD LECZENIA NDWOTWOROW Ze0SLIWYCH [42]
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pozwalaja na zastosowanie U pacjientow z zaawan
sowanymi nowotworami zfosliwymi zindywidualizo-
wanego personalizowanego leczenia poprawiajacego

ich rokowanie.

Poza klasyczna chemioterapia przez najnowsze
polskie (PTOK, Palskie Towarzystwo Onkologii Kli-
nicznej], europejskie (ESMO, Eurapean Society for
Medical Oncology) i amerykanskie (NCCN, National
Comprehensive Cancer Network) wytyczne praktyki
klinicznej zalecane sa terapie celowane skierowane
np, przeciwko komdrkom nowotworowym z obec-
noscia lub brakiem konkretne] mutacii, zaburzonym
szlakom komarkowym czy ekspresji konkretnego
receptora.

W ramach leczenia nowotwordw ztosliwych przewo-
du pokarmowega wykorzystywane sa:

© immunoterapia z wykorzystaniem inhibitorow
punktéw kontrolnych uktadu immunologicznego

[immune checkpaint inhibitor) polegaiaca na ak-

tywacji ukfadu immunologicznego w celu zwigk-

szenia lub modyfikacji mechanizméw obronnych

[IZECiW r0ZWijajgcemu sie nowotworowi, najcze-

scie] wykorzystywana metoda immunaterapi

jest zastosowanie przeciwcial monoklonalnych
skierowanych przeciwko antygenom nowatwo-
rowym ohejmujacych;

» inhibitory immunologicznego punktu kon-
trolnego PD-1 (programmed death recep-
for-1), ktérego potaczenie z ligandem (PD-L1)
zmnigjszajace  proliferacie i wytwarzanie

cytokin przez limfocyty T w tkankach ob-

wodowych, niwolumab, pembrolizumab,
dostarlimab;

» inhibitory CTLA-4 (cytotoxic T cell antigen
4), dziatajace gtownie w fazie aktywaci

limfocytow T w obrebie wezfow chtonnych

i zmnigjszajace ich aktywnose: ipilimumab;
© leczenie ukierunkowane molekularnie/celowa-
ne, ktore jest stosowane wytacznie u pacjentow

7 okreglonymi zaburzeniami |ub ich brakiem na

poziomie molekularnym;

» przeciwciata skierowane przeciwko recep-
torowi |udzkiego naskarkowego czynnika
wzrostu typu drugiego (HERZ, human epider-
mal growth factor receptor 7). trastuzumah,

» przeciwciata i inne leki skierowane przeciw-
ko czynnikowi wzrostu srodbtonka naczynio-
wego lub jego receptorowi [VEGF, vascular
endothelial growth factor]). bewacyzumab,
aflibercept, ramucyrumab;

» przeciwciata skierowane przeciwko recepto-
rowi naskarkowego czynnika wzrostu (EGFR,
epidermal growth factor receptor). cetuksy-
mab, panitumumab;

» inhihitory kinaz: enkorafenib (zmutowa-
na kinaza BRAF), regorafenib (inhibitor
wielokinazowy];

© leki taczace rozne mechanizmy dziatania: triflu-
rydyna stosowana z typiracylem, trastuzumab
derukstekan hedacy koniugatem przeciwciata
skierowanego przeciwko receptorowi HER? oraz
cytostatyku [43-52] .

Wiekszo$c z wymienionych powyzej nowoczesnych
metod farmakoterapii wymaga przed ich zasto-
sowaniem sprawdzenia i potwierdzenia obecns
§ci odpowiednich hiomarkerow nowotworowych
u kazdego z pacjentow.

Sposoby diagnostyki w kierunku oceny markeraw
nowotworowych sa rozne, obejmujac m.in. metode
immunohistochemiczna  (HC, immunohistochemi-
stry), fluorescencyjna hybrydyzacie in situ [FISH,



fluorascence in sifu hybridization), PCR z detekcja
W czasie rzeczywistym (real-time polymerase cha-
in reaction] czy sekwencjonowanie nowej generacji
(NGS, next-generation sequencing).

Obecnosc lub brak pewnych klinicznych i moleku-
larnych czynnikaw predykeyjnych pozwala kwalifi-
kowat pacjentow do odpowiednigj terapii celowa-
nej | immunoterapii. Stad szybko, ale | poprawnie
przeprowadzona diagnostyka molekularna odgrywa
niezwykle wazna role w procesie postepowania
diagnostyczno-terapeutycznego z pacjentem onko-
logicznym. Niezbedne zatem staje sie umozliwienie
w Polsce szerokiego i powszechnego dostepu do
mozliwoscl przeprowadzenia wysokiej jakosci badan
molekularnych juz na etapie diagnozowania pacjenta
onkologicznego poprzez m.in. odpowiednig wyceng

TABELA 1. WSKAZNIKI EKSPRESI PO-L1 (53]

AKTUALMA SYTUACIA PACJERTOW Z NOWOTWORAM) UKEADL POKARMOWERD W POLSCE

kosztow i zapewnienie finansowania ze srodkow
publicznych tego rodzaju badan,

Przyktadowo, do immunoterapii raka jelita grubego
konieczne jest potwierdzenie obecnosci niesta-
bilnosci mikrosatelitarnej [MSI-H), spowodowangj
nieprawidtowym funkcjonowaniem kompleksu bia-
tek uczestniczacych w naprawie ONA (dMMR), a do
immunoterapii stosowanej w leczeniu raka przety-
ku lub Zotadka konieczna jest z kolel potwierdzona
obecnosé oraz poziom ekspresji PD-L1na komarkach
nowotworu okreslona jako TPS lub CPS (Tabela 1),
7 kolei do terapii celowanych wymagane jest m.in.
potwierdzenie braku lub obecnosci nadekspresji
HERZ, potwierdzenie braku lub obecnosci mutacji
BRAF lub potwierdzenie braku lub obecnodci mutacji
genow RAS (KRAS, NRAS].

WSKAZNIK EKSPRESJIPD-L1

TPS (H
[total positive scare)

[combined positive score)

Liczha wybarwionych na PD-L1 komdrek guza / Catkowita Liczba wybarwionych na PD-L1 komorek (guza, limfocyty, makrofagi] /

liczba 2ywych komorek nowotworowych] % 100

PO T ligang racaptars programowansy Smiered 1. programmed teath receptor figand 1

[atkowita liczha zywych komdrek nowotworowych) % 100
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g INHIBITORY PUNKTOW Anty-PO-1 niwalumab,
~ KONTROLNYCH pembrofizumab, dostarlimab
(IMMUNOTERAPIA)
Anty-CTLA-4: ipifimumab
AL e ANTY-HER? Trastuzumab
AL LEKNTY- Ve Bawacyzumab
Afiibercept
Rarmucyrumaty
FL ek aNTv-E8FR Getuksymab
Panitumumab
AL InwBToRY Kinaz Kinazy RAF. w tym BRAF
enkorafenin

Wielu kinaz: regorafenit

MEIMWJNBH Trastuzumab derukstakan

Triflurydyna + typiracyl

RYSUNEK 11, IMMUNOTERAPIA | LEK) CELOWANE ZALEGANE PRZEZ WYTYCZNE PRAKTYKI KLINIGZNE) W TERAPI RAKA PRZEEYKU, Z0LADKA | JELITA
GRUBEGO | ICH PUNKTY UCHWYTU

L1~ receptar programeians Siisrct kamdrki 1 (ang. programmettdeath receptor 1)UL 1~ iant receptora programawianef Smierci 1 ang. programmed deaih receptor iand 1
CFLA-4~antyaen 4 cytatoksysanyoh imfosytdw (ang eytotoxic T oel antygen 4} HER? ~recsptor liozkiego naskcrkonegn czymika warostu (ang. human spicérmal rowth factor
recepitor ) VEGF - - ezynik warosh sridionka naczyniowego [ang wascular endthelal growth factor: EGER - receptor naskdinkowego czynniva warostu fang. eoidermal growth
factor receptor): BRAF - gen kodujacy biatko B-raf fang type & ragid accelerated fibrosarcoma): KRAS - gen 2 rodziny AAS fang. kirsten rat sarkoma 2 viral pncogene hamiolog); NAAS -
gmzmc&*ryﬂl&‘{ang. n&mbfasimmtsmm MWHNMWH wysaka niestatinoss mikrasateliama (ang. MWE#‘M@MW Zaburzenta
meshanizmu nagray nisarawldiown sparowanyeh nukleatyddu (ang. mismatch repair defizient)
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Profilaktyka pierwotna

Profilaktyka pierwotna odnosi sie do dziatan maja-
cych na celu unikniecie chorob nowotworowych
[54]. Podstawowe dziatania profilaktyczne w zakre-
sie zapobiegania rozwojowi raka przetyku, zofadka
i jelita grubego nie roznia sie od ogolnie przyjgtych
metod prewencji kancerogenezie, ktdre sprowadzaja
sig przede wszystkim do prowadzenia zdrowego sty-

lu Zycia na co dzien [Rysunek 12] [5, 55, 56].

EUROPEJSKI KODEKS | PLAN WALKI Z RAKIEM

Europejski Kodeks walki z rakiem jest zbiorem
12 zalecen dotyczacych zapoblegania wystapienia

RAK
PRZELYKU

%“_23 Nispalenis tytoniu
Ograniczenie spozyeia alkoholu

Ziirowa, zhilansowana dieta

@ h=

riata

E’U:D:ﬂ' Regularna aktywnose fizyezna
{"EJ Leczenie choroby refluksowe;

1

) Unikanie oparzer termicznychi

chemicznych przetyku

Utrzymywanie prawidtowe] masy

nowotworu, ktére kazda osoba moze podjad, aby

zminimalizowaé ryzyko kancerogenezy [Rysunek

13). Zgodnie z zatozeniami Kodeks ma na celu zmiang

(poprawe] stylu zycia poprzez ksztattowanie wiedzy
i motywacj ogotu spofeczenstwa. Dokument pier
wotnie zostal opracowany w 1987 roku z inicjatywy
Komisii Europejskiej przy wspoludziale ekspertow
i naukowcow. Obecnie obowigzujaca jest 4. edycia
Kodeksu przygotowana w latach 2012-2013 przez
ekspertow w dziedzinie nowotworow z catej Unil

Europejskiej w ramach projektu koordynowanego

przez Miedzynarodowa Agencje Badan nad Rakiem.

W celu przedstawienia zalecen w optymalnie przy

stepnej formig, ich ostateczna tresc zostata stwo-

PROFILAKTYKA PIERWOTNA

@& b TO

fea
1
=)

£ 3

RAK
Z0EADKA

Niepalenia tytoniu
Ograniczenie spozycia alkoholu
Zdrowa, zbilansowana dieta

Utrzymywanie prawidlowe] masy
ciata

Regularna aktywnose fizyczna

Leczenie zakazen Helicabacter
ylori

RYSUNEK 12. PROFILAKTYKA PIERWOTNA [OPRACOWANIE WEASNE NA PODSTAWIE (S, 9, 55,57, 5811

rzona przy wspétpracy ekspertow z dziedziny badan
behawioralnych i komunikacji [59-611.

RAK
JELITA GRUBEGO

@ Niepalenie tytoniu
@" Oaraniczenie spozycia alkoholu
% Zdrowa, zbilansowana dieta

@ Utrzymywanie prawidfowe] masy
clata

&P feqularma aktywnosce fizyozna
Iﬂ:ﬂj g y 'Y -
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ZALECENIA EUROPEJSKIEGO KODEKSU WALKI Z RAKIEM

; STWORZ SRODOWISKO OGRANICZ SPOZYCIE
I
& @ WOLNE 0D TYTONIU ﬁﬁ i3 ALKOHOLU
CHRON SIE PRZED CHRON SIE PRZED DZIALANIEM W MIARE MOZLIWOSCI K ARM

PIERSIA | OGRANICZ

UNIKAJ NADMEERNE ﬁ PROMIENOWANEM SUBSTANCI RAKOTWORCZYCH )
EKSPOZYCIINA UV @ STOSOWANE HTZ

RADONOWYM W DOMU K%E : WPRACY

PRZESTRZEGAIZASAD B UTRZYMUIPRAWDLOWA =G BADZ AKTYWINY '
ZOROWEGD 0DZYWIANA MASE CIALA ST

ZASZCZEP DZIECH
PRZECIWKO HBV IHPV

RYSUNEK 13. ZALECENIA EUROPEISKIEGD KODEKSU WALKI 2 RAKIEM

KORZYSTAJ Z BADAN
PRZESIEWOWYCH

HBW - wirus zapalenia watroby tyou 8 (ang. hepatitis 8 virus), HPV - wirus brodawezaka ludzkisgn fang. Human gapilomavirus), HTZ - hormonalna teragia zastepeza, UV - promianio-

wante uitrafinletowe [ang. ulravialet]

W lutym 2021 roku Komisja Europejska opublikowa-
ta natomiast Europejski plan walki z rakiem, ktory
stanowl wyraz politycznego zobowiazania krajow
cztonkowskich do skuteczniejszego zwalczania
choréb nowotworowych - zagwarantowana kwota
finansowania planu wynosi 4 mid EUR. Wsrdd priory-
tetaw planu znalazty sig m.n. poprawa profilaktyki
nowotwordw (fj. prowadzenie dziatan zmierzajacych
do ograniczenia czynnikdw mogacych zwigkszat
ryzyko zachorowania na choroby nowotwordw) oraz
ich wezesnego wykrywania [62],

DZIAEANIA PODEJMOWANE W POLSCE

W ramach profilaktyki pierwotnej w Polsce prowa
dzone sg rozne kampanie spoleczne majace na
celu zwiekszenie Swiadomoscl dotyczace] ryzyka

wystapienia nowotwordw ztosliwych. Jednym zprzy-
ktaddw jest kampania Ministerstwa Zdrowia ,Planuje
diugie zycie" [Rysunek 14) realizowana w ramach
Narodowej Strategii Onkologicznej na lata 2020-2030
w zakresie zadania ,Obnizenie zachorowalnosci na
choroby nowotworowe przez edukacje zdrowotna,
promocjg zdrowla | profilaktyke, w tym ksztatte
wanie $wiadomosci prozdrowotnej i propagowanie
zdrowego stylu zycia” [B3, 64]. Kampania ohejmuje
m.n. informacje o metodach zapobiegania, a takze
0 hadaniach zalecanych w profilaktyce raka jelita
grubego [63, 64].

Inaczna role zardwno w ramach wspierania dziatan
profilaktycznych jak i w ramach wsparcia samych
chorych w postaci udzielania pomocy psychologicz-

nej, a takze pomocy w organizacji badz finansowaniu
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GLOWNE ZALOZENIA KAMPANII MINISTERSTWA ZDROWIA ,, PLANUJE DLUGIE ZYCIE”

. . TRYBUZYOA ODZYWIANA 72 TVTONU @
; =
07 DIALANANARZECZ DZIALANIA NA RZECZ
OGRANIGZENIA SPOZYWANIA PROFILAKTYKINOWOTWO-
ALKOHOLU ROW ZLOSLIWYCH SKORY
DZIAANIA NA RZECZ @ :
= ZWIEKSZENIA Z6t ASZALNOSC PROMOCJA KARMIENA
NA BADANIA PRZESIEWOWE PIERSIA

RYSUNEK 14. Gt OWNE ZAEDZENIA KAMPANI MINISTERSTWA ZDROWIA PLANUIE DEUGIE ZYCIE" [B5]

procesu terapeutycznego | rehabilitacyjineno odgry-
waja organizacje pacjenckie [66], Fundacje, stowa-
rzyszenia pacjentow dziataja poprzez muin. szerzenie
wiedzy na temat chordb onkologicznych - ich czyn-
nikow ryzyka, objawow, dziatan profilaktycznych,
badan przesiewowych i wezesne] diagnostyki,

Jednym z przyktadow szerokich dziafan w zakresie
chordb przewodu pokarmowego jest kampania ,Nie
miej tego gdzies. Wszystko na temat raka jelita
grubego.” realizowana przez powstata w 2017 roku
Fundacije EuropaColon Palska. Kampania edukacyjna
ohjeta juz dwie edycje. Pierwsza 7 nich skupiata sie
gtownie na profilaktyce. W ramach drugigj edycji
w 2072 roku prowadzone byty dziatania obejmujace
ohszary zwigzane 7 profilaktyka, badaniami przesie-
wowymi, ale tez wsparciem pacjentdw ze zdiagno-
zowang choroba nowotworowa jelita grubego na
réznych etapach choroby, atakze koordynacia opieki
onkologicznej [Colorectal Cancer Units) [67].

Profilaktyka wtdrna

Profilaktyka wtorna ma za zadanie redukcje wpty-
wu choroby, ktora juz wystapita u pacjenta. W tym
celu podejmowane sg dziatania ukierunkowane na
je] wezesne wykrywanie, co moze przetozyé sie na
szybsze wdrozenie leczenia, a tym samym wstrzy-
manie lub spowolnienie rozwoju choroby [54],

W profilaktyce wtornej raka jelita grubego wyréz
nic mozna dwa funkcjonujace systemy badan
przesiewowych:

© zapraszane [populacyjne) opierajace sie na roz-
sytaniu zaproszen na badania do catej odgdrnie
zdefiniowane] populacji oraz

© oportunistyczne, w ktdrych wiaczenie do bada-
nia odbywa sie poprzez samadzielne zgtoszenie
sig zainteresowaneno lub identyfikacje konkret-
nych osoh przez lekarzy [68, 63].



W przypadku raka przetyku nie stosuje sig popula-
cyjnych badan przesiewowyeh, jednakze w grupach
zwiekszonego ryzyka rekomendowane sa badania
profilaktyczne, przede wszystkim z wykorzystaniem
endoskopii [5, 57 58, 70]. Rowniez w nowotworach
Zosliwych Zzotadka poza krajami o podwyzszong]
zachorowalnogci (np. Japonia, Korea, Chiny, Kazach-
stan, Kostaryka [71]) nie stosuje sie populacyjnych
badan przesiewowych [9] (Rysunek 15).

AKTUALNA SYTUACIA PACIENTOW T NOWOTWORAM) UKEADU POKARMOWEGD W POLSCE

Inacze] wyglada sytuacja w zakresie profilakiyki
wtornej raka jelita grubego, ktdra w postaci badan
endoskopowych [szczegdlnie kolonoskopil) lub
badan katu na obecno$é krwi utajone] jest zalecana
dla wszystkich 0sob powyzej ok. 50 r.z, [Rysunek 15,
Tabela 2] [72-74],

PROFILAKTYKA WTORNA
RAK RAK RAK
PRZELYKU LOEADKA JELITA GRUBEGO

Badania przesiewowe U 0s0b
2arupy ryzyka [przetyk Barreta,
syndrom Howela-Evansa, zespol
Blooma), aparzenia przefyku, rak
gtawy lub szyi, radioterapia raka
piersi]- brak jednoznacznych
zalecen dotyczacych sposobu
prowadzenia badan

Gastroskopla przy wystapieniu
uporczywel dyspepsii [zespal
ohjawaw pbejmujacych bal

w gorne| czescl brzucha, wezesne
uczucis sytosei, nudnosci,
wymioty)

RYSUNEK 16. PROFILAKTYKA WTORNA NOWOTWORDW PAZERYKU, Z0EADKA | JELITA GAUBEGO
[CPRACOWANIE WEASNE NA PODSTAWIE LS, 9,55, 57, 58, 74])

TABELA 2. CHARAKTERYSTYKA GLOWNYCH METOD PROFILAKTYKI WTGRNE) RAKA JELITA GRUBEGO (50, 76)

Badania przesiewowe [kolonosko-
pia, badanie katu na obecnose krwi
utajonei)

¥

WYMAGANE WYMAGANE
IMIANY PRZYGOTOWANIE  WYMAGANA
DIETETYCZINE  INWAZYINY D0 BADANIA SEDACJA
RODZAJ BADANIA PRZED CHARAKTER  [OCZYSZCZENIE W TRAKCIE
PRZESIEWDWEGD BADANIEM BADANIA JELITA) BADANIA INFORMACJE DODATKOWE
Badanie kafuna  gFOBT Tak Nie Mie Nig W przypadku wyniku pozytywnege
krew utajona zalecane jest jeno niezwtoczne
potwierdzenie poprzez 00
T Nie Nie Nie Nig W przypadku wyniku pozytywnego

zalecane jest jego niezwloczne
potwierdzenie poprzez 00
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WYMAGANE
IMIANY
DIETETYCZNE  INWAZYINY
RODZAJ BADANIA PRZED CHARAKTER
PRZESIEWOWEGO BADANIEM BADANIA
Badanie FS Tak Tak
endoskopowe
o Tak Tak

Badanie
obrazowe

Kolonagrafia  Nie Nie

WYMAGANE
PRIYGOTOWANIE ~ WYMAGANA
DO BADANIA SEDACJA
(OCZYSZCZENIE W TRAKCIE
JELITA) BADANIA INFORMACJE DODATKOWE
Nie » Modliwase usuniecia
(mniejrozlegte [zazwycza)  Mieprawidfows] tkanki w trakcie
niz w OC) bagania
» [stnigje bardzo mate ryzyko
perforacii jelita
Tak » Modliwosc usunigcia
nieprawidtowe] tkanki w trakcie
badania
» Istnigje mate ryzyko perforacii
jelita
Mie » W przypadku wyniku
pozytywnego zwykle wymapane
potwierdzenie 0C

» Mozliwose wykrycia
nieprawidtownéci poza jelitern

» Ekspozycia na matg dawke
promieniowania

GFOBT - badanie kafu na obecnast krwi utajong metod kiasyozng/test pwaiakawy (ang. guatac fecal ocoult biood test]: FIT- badanie kaly ra abecnosc krwivutajons metads immu-
nochemiczig fang. fecal mmuncohemical test] £ - elastycana sigmoidoskopia (ang. lexible sigmoidascany, 00 - optycana kolonoskapia fang. oatical colansoopy

RAK PRZELYKU | RAK ZOLADKA

W Polsce nie przeprowadza sie populacyinych badan

przesiewowych w  kierunku raka zotadka | raka

przetyku. Elementem systemowych dziatan (min.
profilaktycznych] w Polsce sg programy polityki
zdrowotne) [PPZ), kidre moga byé opracowywane,
realizowane | finansowane przez ministrow oraz
jednostki samorzadu terytorialnego, a rozpoczecie
wdrozenia PPZ moze nastapi¢ dopiero po uzyskaniu
pozytywne] lub warunkowo pozytywne] opinii Pre-

zesa Agencji Oceny Technologii Medycznych | Tary-
fikacji [ADTMIT) [77]. Warto zwrdcié uwage, ze dia
raka zofadka na przestrzeni lat 2009-2020 AOTMIT
ocenita 4 PPZ 7 zakresu profilaktyki onkologiczne
(Wykres 11 [78]. Wszystkie 4 oceny byly negatyw-
ne ze wzgledu na fakt, ze \w populacjach o niskigj
zachorowalnosci na raka zotadka, a do takigj zalicza
sie populacje polska, nie zaleca sie badan przesie-
wowych w kierunku raka zotadka | nie ma wynikow
badan naukowych pozwalajacych na ocene oplacal-
nosci takiego postepowania” [79-821.
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OBSZAR OCENIANYCH PRZEZ AOTMIT PPZ Z ZAKRESU ONKOLOGII W LATACH 2009-2020

ne S 15
Rak pecherza moczowega M ]
Nowotwaory gornych drog oddechowych I 1
Nowotwory glowy iszyi W 2
Rak zofadka B 4
Rehabilitacja onkologiczena SR §
Kardioonkologia NN ]
Rak jajnika . g
Nowotwory skory — EREREEEES 13
Rak szyjki macicy I 10
Rak ptuca  IEEEE— 10
Rak jelita grubego PRI 6
Rak gruczotu krokowego IR [
Rak piersi I © 3

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90
Liczha PPZ ocenionych przez AOTMIT

WYKRES 11. OBSZAR DCENIANYCH PRZEZ AGTMIT PPZZ ZAKRESU ONKOLDGI W LATACH 2009-2020 (AOTMIT) (78]

. RAK JELITA GRUBEGD

PODEJSCIE DO PROFILAKTYKI WTORNE) W EUROPIE

Zardwno na Swiecie jak | w samej Europie istnieja
rdzne systemy podejscia do badan przesiewowych
w kierunku wykrycia raka jelita grubego (Rysunek
16), a krajowe strategie obejmuja m.in. odmienne
badania jak | wiek osob do nich wtaczanych (Tabe-
la 3] [72-74].

Poszczegoine metody badania przesiewowego wraku
jelita grubego réznia sie migdzy soba m.in. inwazyjno-
$cia i potencjalna uciazliwoscia dla badanego (Tabela
2] [76], ale rowniez wptywem na zmnigjszenie Smier-
telnosei w badanej populacii, Przeprowadzany w 2020
raku przeglad systematyczny wptywu rdznych metod

badan przesiewowych stosowanych w Europie wyka-
zat8-16% redukeii Smiertelnosci wprzypadku badania
katu na obecnost krwi utajone] testem gwajakowym
(gFORT, ang. guaiac fecal occult blood test) | 21-30%
w przypadku badania z wykorzystaniem elastycznej
sigmoidoskopii [83].

Istotne znaczenie dla skutecznosci profilaktyki
widrne] ma zgfaszalnosé na badania. Dokonana
w 2006 roku zmiana zatozen programu wezesnego
wykrywania raka jelita grubego w stanie Kalifornia
(USA] 7 podejécia oportunistycznengo bazujacego na
sigmoidoskopii 1 gFOBT na badania o charakterze
populacyjnym 7z wykorzystaniem corocznego rozsy-
taneqo listownie zestawu do badania katu na obec-
nodé krwi utajonej metoda immunochemiczna [FIT,
ang, fecal immunochemical test] 7 oportunistyczna
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kolonoskopia podwaito zgfaszalno$t w ramach profi-
laktyki [z okoto 40% do ponad 80%] i przyczynito sie
tlo spadku zaréwno zapadalnosci jak i smiertelnosc
0 odpowiednio 25% i 52% [84].

Co warte zaznaczenia, w odpowiedzi na sformu
fowany w 2021 roku Europejski plan walki z rakiem
rotyczacy m.in. poprawy profilaktyki nowotworow
poprzez ich wezesne wykrywanie, w grudniu 2022
roku Rada Unii Europejskiej przyjeta nowe podejScie
do badan przesiewowych w kierunku raka, kté

rego celem jest pomoc panstwom czionkowskim
w zapewnieniu, aby do 2025 roku 90% populacji Unii
Europejskie] kwalifikujacej sie do badan przesiewo-
wych w kierunku raka sutka, raka szyjki macicy oraz
raka jelita grubego uzyskato dostep da tych badan.
W ramach nowega podejscia jako preferowane bada-
nie przesiewowe w kierunku raka jelita grubego
zalecane jest przeprowadzanie u osah w wieku 50-74
lat badania FIT, na podstawie ktorego nastepowac
hedzie ewentualne skierowanie na badania kontrolne
w formie kolonoskopii [85].

PROGRAMY BADAN PROFILAKTYCZNYCH RAKA JELITA GRUBEGO W EUROPIE

'. oportunistycany

populacyjny

badanie katu na obecnosc krwi
utajone], badanie endoskopowe

utajoneg)

badanie endoskopowe

®
u badanie kafu na obecnost krwi
o

RYSUNEK 16. PROGRAMY BADAN PROFILAKTYGZNYCH RAKA JELITA GRUBEGD W EUROPIE [OPRAGOWANIE N& PODSTAWIE DANYCH Z LAT 2012-2013] [74]
Uwaga: w Foleoe Dadanie kals na ohecnode kewl ulaione metads AT jest refundowane w ramach programu Profilaktika 40 PLUS ala osdb posiadaigoyeh cayanikl ryzyka raka jeita

grisbegn [65].



TABELA 3. CHARAKTERYSTYKA PROGRAMOW BADAN PROFILAKTYCZNYCH RAKA JELITA GRUBEGO W KRAJACH EURDPY (OPRACOWANIE NA PODSTAWIE

DANYCH 7 LAT 2012-2018) [74]

AKTUALKA SYTUACIA PACSENTOW Z NOWDTWORAMI UKEADU POKARMOWERD W POLSCE

WIEK 0508
' WEACZANYCHDO  ZGEASZALNOSE
KRA) TYP PROGRAMU PROFILAKTYGZNEGO RODZA) BADAN BADANIA NA BADANIA
Austiia Oportunistyczny [Burgeniand - .HT ki bd
populacyjny) o 50+
Flandria Populacyjny T 56-74 48%
Belgia
Walonia/Bruksela Populacyjny gFOBT 50-74 7%
Butgaria bd bd bd bd
Chorwacja Populacyjny gFOBT 50-74 30%
Cypr Populacyjny bd 50-69 bd
il 50+
Lzechy Populacyjny 3%
oc b5+
Dania Populacyny bd 50-74 bd
Estonia Populacyjny bd 60-69 36%
Finlandia Populacyjny randomizowany gFOBT 60-69 30%
Francia Populacyjny T b0-74 34%
Grecja Oportunistyczny gFOBT, OC 50-70 bid
Hiszpania Populacyjny HT 50-69 46%
Hiszpania  Barcelona Populacyjny FIT 50-69 48%
Kraj Baskaw Papulacyjny FT 69 72%
Holandia Populacyjny FIT 5575 73%
slandia Populacyjny bd b bd
Irfandia Populacyjny FT 6069 12%
Litwa Oportunistyczny QFOBT 00-74 1%
Luksemburg Populacyjny FIT.0C 5574 bd
totwa Populacyjny FIT 50-74 53%
Malta Populacyjny FT 60-64 45%
Niemcy Oportunistyczny FIT,0C 574 2%
Norwegia Populacyjny (0, F5, FIT Gl-64 bid
pmbon
Portugalia Populacyjny FIT 50-70 4%

41



RAPORAT

KRAJ TYP PROGRAMU PROFILAKTYCZNEGO
Rumunia bd
Stowacja Populacyjny
Stowenia Populacyiny
Szwajcaria Opartunistyczny
Szwecja - Sztokhalm/Gotland Populacyjny
Turja Oportunistyczny
Weary Populacyjny
Repiony pafnocne Populacyiny
Wiachy Regiony centraine  Populacyiny
Reniony pefudniows )
ey Populacyiny
Anglia Populacyiny
Wielka : ; ;
Brylania Pdtnocna Irlandia Populacyjny
szkoca Populacyjny
Walia Populacyjny

WIEK 0S0B
WEACZANYCHDO  ZGEASZALNOSE

RODZAJ BADAR BADANIA NA BADANIA
bd bd bd
gFOBT AT 50-4 34%
FIT 50-74 B0%
gFOBT, OC 50+ bd
gFCBT 60-69 b3%h*
FIT, OC 50-74 bd
FIT 50-70 1%
FIT, 0C 50-69 1%
FIT, OC 50-63 36%
FIT. OC 50-69 24%
gFOBT 60-74

Ba%
FS 95-59
gFOBT 60-74 54%
gFOBT 5074 B3%
gFOBT a0-74 4%

*dstosowane do r2eczywistyeh papulach docelowych 26 wegledy na crgsciowe waroZenie programy profilaktycznege. b - brak danyeh, af 0BT - badanie hatu na obec-
nasickewl ulajone] metadg kiasyeang, test gwajakowy (ang, quatac fecal occult biood test]: FIT - badanie katu ne abecnode kil ulafone) metod immunachemicang (any,
fecalimmungchamical test] FS - elastycana sigmoidskamis fang. fexbie siamaidoscopy, 00 - aplyezns kalonoskapis fang. optival eolanscony]

PODEJSCIE DO PROFILAKTYKI WTORNEJ W POLSCE

Program finansowany ze Srodkow Ministerstwa
Zdrowia

Od 2000 roku do korica 2021 roku w ramach Naro-

dowej Strategii Onkologicznej funkcjonowat w Polsce
Program Badan Przesiewowych raka jelita grubego
(PBP) umozliwiajacy wykonanie bezptatne] profi-
laktyczne] kolonoskopii. Program do 2012 roku miaf
forme oportunistyczna, anastepnie stopniowo wpro-
wadzany byt tez program zapraszany [populacyiny:
Rysunek 17) [87, 88].

Odnoszac sle do obowiazujacej do kofica 2021 roku
formuty programu PBP od poczatku funkcjonowania
programu zauwazalny byt wzrast liczby wtaczonych
osrodkow [Wykres 12). W 2021 roku w ramach PBP
tacznie w  formie oportunistyczng] | zapraszane|
[populacyjnej] brato udziat 148 osrodkow w catej
Polsce [89].

Rosnaca liczha osrodkdw niewatpliwie przektadata
sie rowniez na zwiekszajaca sie liczbe przeprowa-
dzonych hadan w ramach PBP. Nalezy jednak zauwa-
2y6, 7e wiekszosc badan byfa wykonywana w syste-

mie oportunistycznym (Wykres 13 [30].
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KRYTERIA KWALIFIKAC)I DO PROGRAMU BADAN PRZESIEWOWYCH RAKA JELITA GRUBEGO (2021)

ZA__PHJ}SZANY (POPULACYINY) PROGRAM OPORTUNISTYCZNY

) ”
ﬁa Bez rozrdznienia na plec ﬂﬁ Bez rozrznienia na plec
258 Wiek: 55-64 lata @ Wiek: 50-65 lat hez objawaw takich jak krwawienie z

przewndu pokarmowego, biegunka [ub zaparcie ktdre
pojawito sig w ciagu ostatnich kilku miesiecy, bez znang]

Otrzymanie jednokrotnego imiennega przyczyny, a takze chudnigcie lub anemia bez znanegj
Z S 7aproszenia przyezyny.

Wiek: 40-49 lat bez objawaw CRC, ktare miaty w rodzinie
przynajmnie] jedneqo krewnego 1. stopniaz rakiem jelita
grubego

Wiek: 25-49 lat 2 obecnym w rodzinie zespotem Lyncha
[potwierdzone w poratni genetyczne]]

Wiek: 20-49 lat z nbecnym w rodzinie zespolem polipowatosc
rodzinne| gruczolakowatej (potwierdzone w poradni
genetyczne;]

g;; Wypeinienie ankiety zotoszeniowej samodzielnie lub przez

lekarza kazde| specjalnoscl

@ [o badania pie sa kwalifikowane osoby, kidre mialy wykonana
kolonoskopig w ciagu ostatnich 10 lat

RYSUNEK 16. 0BOWIAZUJACE DO KONGA 2021ROKU KRYTERIA KWALIFIKAC)I DO PROGRAMU BADAN PRZESIEWOWYCH RAKA JELITA GRUBEGO
[OPRACOWANIE WEASNE NA PODSTAWIE [87]]
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LICZBA 0SRODKOW UCZESTNICZACYCH W PBP W LATACH 2000-2021

W POLSCE
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WYKRES 12. LIC7BA DSRODKOW UCZESTNICZACYCH W PBP W LATACH 2000-2021W SYSTEMIE DPORTUNISTYCZNYN | ZAPRASZANYM [POPULACYINYM), POLSKA (PBP) [89]

PAP - Program Badan Frzesiewowyc/ raka jalita grubegn

LICZBA BADAN WYKONYWANYCH W RAMACH PBP W LATACH 2000-2021
W POLSCE
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Liczba badar wykonywanych w ramah PBP w skali kraju

Rok
WYKRES 13. LICZBA BADAR WYKONYWANYCH W RAMACH PBP W LATACH 2000-2021 W SYSTEMIE OPORTUNISTYCZNYM | ZAPRASZANYM [POPULACYINYM), POLSKA (PRP) [90]

PBP - Program Badan Przesiewowych raka jelita grubego



Liczha wystanych zaproszen/wykonanychbadan w ramach

systemu zapraszanego (populacyjnego) PBP

Pomimo znaczacego wzrostu wysytanych zaproszen
na kolonaskopie w ramach PBP zgtaszalnosé na
badanie w latach 2012-2017 byta do$¢ niska wyno-
szac kilkanascie procent | wykazywata tendencje
malejaca (Wykres 14) [91]. Wérad gtownych przy-
czyn tego stanu wymienic mozna lek przed bélem
oraz niska Swiadomosc spoteczng odnosnie zalet tgj
formy profilaktyki raka jelita grubego [92]. Znaczny
wptyw na okresowe obnizenie liczhy wykonanych
kolonoskopii w ramach PBP miaf rozwé] pandemil
COVID-19 wywotanej wirusem SARS-CoV-2 - zgtaszal-
nosc nato badanie przesiewowe wokresie kwiecien-
czerwiec 2020 roku wynosita zaledwie 5%, aw lutym
2021 roku osiggneta poziom 11.2% [93].

350000
300000
260000
200000
150000
100000
50000 &
,
2012
. liczba wystanych
Zaproszen

. liczba wykonanych badar

AKTUALNA SYTUALIA PACJENTOW 2 NOWIOTWORAM) UKEADL POKARMOWERD W FOLSCE

Pragram finansowany ze srodkdw Narodowego fun-
duszu Zdrowia (NFZ)

0d 2022 roku finansowanie profilaktycznych badan
kolonoskopowych zostato przeniesione ze Srodkdw
Ministerstwa Zdrowia na Narodowy Fundusz Zdrowia,
Zgodnie z obowiazujgcymi regulaciami zmienity sie
takze warunki realizacji badania [Tabela 4] [88, 94].

Proces przesunigcia realizacji programu z Minister-
stwa Zdrowia do Narodowego Funduszu Zdrowia
[NFZ) wiazat sie jednak z pewnymi ograniczeniami
w jego dostepnosci - pomimo poczatkowo planowa-

nej na 2022 rok realizacji programu w nowej formu-

®  ZGEASZALNOSC NA BADANIA W RAMACH SYSTEMU ZAPRASZANEGO (POPULACYINEGO) PBP
W LATACH 2012-2017

[ 16,40% r.cm% lzu%
2013

2014

LEU% l 12,90%
2018 201

. zotaszalnosc

2015
Rok

WYKRES 14. ZGEASZALNOSC NA BADANIA W RAMACH SYSTEMU ZAPRASZANEGO (POPULACYINEGO) PBP W LATACH 2012-2017, FOLSKA (PBP)[31]

PBP - Program Badar Preesiewowych raka folita grutego
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TABELA 4. SKROCONY DPIS WARUNKOW REALIZACI SWIADCZENIA GWARANTOWANEGD DLA BADANIA PRIZESIEWOWEGD RAKA JELITA GRUBEGO [94)

SKRGCONY ZAKRES SWIADCZENIA
GWARANTOWANEGOD

Wykonanie badania przesiewowego
polegajacego na realizacji petnej » b0-85 lat;
kolonoskopii z uwidocznieniem dna
katnicy i proksymalnego fatdu
zastawki Bauhina

le w ponad 650 oérodkach na terenie catego kraju,
wedtug stanu na dzien 16 lutego 2023 roku (data
weryfikacjl dostepnych informacfi o Swiadczenie
dawcach, faktyczne daty aktualizacji danych przez
poszezegdlne Oddziaty Wojewadzkie NFZ sa rdzne
i obejmuja okres od 18 listopada 2022 roku do 16
stycznia 2023 roku) zakontraktowanych zostato 217
$wiadczeniodawcdw [95-111].

Programy polityki zdrowotnej

Uzupetnieniem dla programu badan przesiewowych
sg PPZ - w latach 2009-2020 AOTMIT ocenifa 36 PPZ
7 zakresu profilaktyki onkologicznej raka jelita gru-
bego, co stanowito niemal 12% z wszystkich przepro-

PROFILAKTYC
WPOLSCE D> Broai ENoosKoRouE P KoLonoskopa

niedostepne

KRYTERIA KWALIFIKACJI
Osoby w wigku:
» 40-49 lat, ktdre posiadaja krewnego

pierwszegn stopnia, u ktdrego rozpoznano  » kolonoskopia zostala wykonana w
nowotwdr jelita grubego.

KRYTERIA WYEACZENIA

Osoby, u ktarych:
» wystepuja objawy kliniczne
sugerujace nowotwar jelita grubego;

okresie ostatnich 10 at,

wadzonych ocen-w kansekwencji rak jelita grubego
byt 3. najczestsza jednostka chorobowa poddawana
ocenie w ww. procedurze [Wykres 11] [78].

Mozliwe zmiany w podejsciu do badarni przesiewo-
wych w Polsce

Poza kolonoskopia oferowana w ramach PBP, rosna-

ce znaczenie w kontek$cie testu pierwszego wyboru

w profilaktyce wtdrnej raka jelita grubego wykazuje

badanie na obecnosé krwi utajonej w kale, w tym
szozegdlnie metoda FIT (85, 112]. Test ten jest aktual-

nie dostepny w Polsce w ramach programu Profilak-

tyka 40 PLUS dlaosob zobecnymi czynnikami ryzyka

raka jelita grubego (Rysunek 18] [86].

FIT
[dostepne w ramach programu Profilaktyka

BADANIA NA OBECNOSC b 40PLUS dla 0s6b z obecnoscig czynnikow
KRWIUTAJONE) W KALE

ryzyka raka jelita grubego]

b gFOBT

czesciowo dostepne dostepne
(moga Istniec ograniczenia)

RYSUNEK 18. ZAKRES BADAN PREESIEWOWYCH W KIERUNKU RAKA IELITA GRUBEGD W RAMACH BIEZACYCH PROGRAMOW PROFILAKTYCZNYCH W POLSCE

[OPRACDWANIE WEASNE NA PDDSTAWIE [86, 92])

QFOGT - bhadania kafi na obecnogt krw utziong metona kiasyozng/test gwaiakowy (ang. guaiae fecal accult hinod testl: AT - hadanie katu na abecnosc krwd ufaionsl mefodg immurachemiczng

fang. fecal immunachemical test)



W tym migjscu warto zauwazyc, ze w Polsce w okre-
sie styczen 2019-marzec 2020 roku na prdble 12 485
0sob w wieku 564 lat niepoddanych wezesnigj
badaniom przesiewowym w kierunku raka jelita
grubego przeprowadzony zostat pilotaz PICCOLIND
majacy na celu analize zgtaszalnosci przy potencjal-
nym wprowadzeniu badania FIT jako alternatywy dia
obecnej profilaktycznej kolonoskopii [112, 113], Osohy
badane przydzielono losowo w stosunku 1:1:1: do jed-
nej z trzech strategii zaproszen (kontralnej, sekwen-
cyjne] lub wyboru, Rysunek 19) [112, 113].

W przypadku pozytywnego wyniku testu FIT w stra-
tegiach sekwencyjng] | wyboru osobom badanym
zalecana byta kolonoskopia, Zgtaszalnosé w strateqii

7N
i}

CH BADANIA PILO

STRATEGIA
KONTROLNA

listowne zaproszenie na kolonoskapie
7 przypomnieniem w razie braku
odpowiedzl

SIEWOWE W KIERUNKU
N0

STRATEGIA
SEKWENCYINA

listowne zaproszenie na kalonoskopie,
aw razie braku odpowiedzi lub
odmowy listowne zaproszenie do
wykonania testu FIT wraz z zestawem
do Jego przeprowadzenia, instrukcia
oraz koperta zwrotna

AKTUALMA SYTUALIA PACIENTOW 2 NOWOTWORAM) UKEADL POKARMOWERD W POLSCE 47

kontrolnej wynosita okota 18%, aw grupach sekwen-

cyjnej 1 wyboru odpowiednio 26% i 27% [Wykres
16). Przeprowadzona analiza z modelem wieloczyn-

nikowej regresji logistyczne] wykazata, ze prawdo-

podobienstwo zgfoszenia na badania przesiewowe

w strategiach umozliwiajacych przeprowadzenie
testu FIT bylo 0 64-70% wyzsze anizeli w konwencio-

nalngj strategii opartej wytacznie na kolonoskopii. Co

istotne, udziat badanych w kolonoskopii oferowang)

w ramach grupy kontrolnej i sekwencyjnej byt zbl

zony i wynosit odpowiednio okoto 18% i niemal 16%.

Zauwazalna jest natomiast roznica w przypadku
strategil wyboru, w ktorej odsetek przeprowadzo-

nych kolonoskopii wynasit jedynie okofo 9%, przy

18-procentowym udziale w badaniu FIT [113].

KA JELITA GRUBEGO

STRATEGIA
WYBORU

listowne zaproszenie na badanie
przesiewowe 2 mozliwascia wybaru
kolonoskopii lub testu FIT wraz 7 zestawem
do jego przeprowadzenia, instrukeja oraz
koperta zwrotng, z przypomnieniem

w razie braku odpowledzi

RYSUNEK 19. STRATEGIE ZAPROSZEN NA BADANIA PRZESIEWOWE W KIERUNKU RAKA JELITA GRUBEGD W PILOTAZU PICCOLIND [112, 113]
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{“:J  ZGLASZALNOSC W RAMACH ANALIZOWANYCH W PILOTAZU PICCOLINO ROZNYCH STRATEGI ZAPROSZEN
NA BADANIA PRZESIEWOWE W KIERUNKU RAKA JELITA GRUBEGO

L . kolonoskopia . test FIT

»

pilotazowe PICCOLIND)
=

Igtaszalnosc na badaniaprzesiewowe w kierunku
wykrycia raka jelita grubego w Polsce (badanie

Strategia kontrolna Strategia sekwencyina Strategia wyboru
Strategia zaproszen na badania przesiewowe w kierunku raka jelita grubego

WYKRES 15. 7GEASZALNDSE W RAMACH ANALIZOWANYCH W PILOTAZU PICCOLING ROZNYCH STRATEGI ZAPROSZEN NA BADANIA PRIESIEWOWE
W KIERUWKL RAKA JELITA GRUBEGD [113]

FIT- badanie katy na alecnasd krwl Wtaionel mefody imeunochemiczng (ang. fecal immunochemical fest]

Strategia kontrodna, lstowns Zaproszenie na kolinoskome 2 przynomminiem w razie draku odpowiedz)

Stratemia sekwancyina: fistowne 2aoroszenie na kolonoskapie, 3 w razie braky odsomiedsl b odmowy Nstowne zaproszenie do wykonania testu FIT wraz 2 zestawem da jego
przenrowadzenta, instrukcia oraz koperta Awnomng;

Strategia wyboru: listowne Zaproszenis na badanie przesiewowe 2 modiwoscly witons kofonaskopi b testu AT wraz 2 zestawem do fego przenrowadzenia, instrukefz oraz koperts
2wroing, 2 przynarmmisniem wrazte braky oopowiadzal
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Obszar dotyczacy procesu leczenia nowotworow ztosliwych przetyku, zotadka i jelita grube-
go dynamicznie rozwija sie pod wzgledem badania i wprowadzania nowoczesnych czasteczek
terapeutycznych. Najwiecej nowoczesnych lekow lub schematow leczenia jest ujetych w ame-
rykanskich zaleceniach i wytycznych praktyki klinicznej NCCN (National Comprehensive Cancer
Network]), ktore sa aktualizowane kilka razy w roku. Jednakze czesc z tych terapii zostata zare-
jestrowana wytacznie przez amerykanska agencje regulatorowa FDA (Food and Drug Agency),
natomiast preparaty te nie posiadaja rejestracji Europejskiej Agencji Lekow (EMA, European
Medicines Agency). Zalecenia publikowane na obszarze Europy przez ESMO (European Society for
Medical Oncology), a takze w Polsce (PTOK, Polskie Towarzystwo Onkologii Klinicznej) sa rzadziej
aktualizowane, stanowia jednak tez odpowiednie zrodto informacji o rekomendowanym postepo-

waniu terapeutycznym.

W ninigjszym rozdziale analizowano leki zarejestro-
wane przez EMA, czyli dopuszczone do chrotu na

terenie Unii Europejskie] jako opcje, ktdre najszyhcig]

moga byc objete refundacja w Polsce. Wraporcie
w plerwsze] kolejnodel przedstawiono nowoczesne
opcie terapeutyczne zalecane przez wytyczne prak-

tyki klinicznej (NCCN, ESMO, PTOK) z uwzglednieniem

ich aktualnego statusu rejestracyjnego EMA oraz

statusu refundacyjnego w Polsce, W kolejnym kroku

przeanalizowano skutecznosc terapii, ktdre uzyskaly
rejestracie w EMA na podstawie wynikow badar reje-

stracyjnych [danych przedfozonych do EMA w toku
procedury rejestracyinej).

0d 7 marca 2023 roku w Polsce refundowana jest lerapia laro-
frektynibem w feczeniy pacjentow 2 guzami fitymi 2 fuzia genu
receplorows] kinazy tyrozynowe] dla neurotrofin (NTRK, ang.
neuralrophic tyrosing receptor kinase], v ktdryeh wyczergang
moziiwose terapeutyczne fub brak jest innyeh terapil fa ktdryeh
potwierdzano korzyscl kliniczne w danym wskazaniv, [eczenie to
Jest zalecane preez wytyczne praktykd kliniczng] INGONT o chorych
Z rakiem przefvhu, Zoladka i jelita grubego, jednak w przypadku
tych nawotwordw fuzia genu NTRK wystepuje niezwykle rzadko
(<1%) a badania rejestracyine abeimowaly pojedynczych pacien-
tiw 2 ww, nowotworami loshiwymi, stad w kalginveh rozdzisfach
odstapiono od szczegdtowyoh analiz dia ww substangi

Rak przetyku

Sposrod terapii zalecanych przez wytyczne praktyki
klinicznej do leczenia raka przetyku EMA zargjestro-
wata immunoterapig z wykorzystaniem przeciwcial
anty-P0-1- niwolumabu, ipilimumabu oraz pembroli-
zumabu (Rysunek 20). Zalecane przez wytyczne, jed-
nak do te] pory niezarejestrowane w raku przetyku
sa natomiast terapie celowane takie jak trastuzumab
i ramucyrumab (Rysunek 20).

Sposrid terapii zalecanych przez wytyczne prakiyki
Kliniczng] do leczenia raka przetyku EMA zargjestro-
wata immunoterapie z wykorzystaniem przeciwciat
anty-P0-1- niwolumabu, ipilimumabu oraz pembroli-
zumabu [Rysunek 20). Zalecane przez wytyczne, jed-
nak do te| pory niezarejestrowane w raku przetyku
sq natomiast terapie celowane takie jak trastuzumab
i ramucyrumab [Rysunek 20).
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Anty-PD-1 : Anty-HER2+
-PD-1 ty-HERZ+ VEGF
Anty +anty HERZ2+ Anty Anty +derukstekan
Niwolumabx I Pembrolizumab Trastuzumab
ks roli T
ipilimumab Pembrolizumab + trastuzumab Trastuzumab . Ramucyrumab derukstekan
W monoterapii:
= prey obecns] choroble
LEIEZEHIB reszthowej, po wozesnisjsze| x b4 b4 x X
uzupetniajace chemioradioterapi
neoatiuwantowej!!
W skajarzeniu
2 ipilimumabem
Tk piaskonabionkowy ;
7 ekspresia PO-L1 =1 W skojarzeni
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RYSUNEK 20. TERAPIE ZALECANE FRZEZ WYTYCZNE PRAKTYKI KLINICZNE (NCCN, ESMO, PTOK) W LECZENIU RAKA PRZEEYKU 7 UWZBLEDNIENIEM ICH
STATUSU REJESTRACYINEGO REFUNDACYINEGD [43, 48, 114-121]

GPS - fgczny pozytywny wynik (ang. combined positive scare], AO-LT - ligand receptora programowaney Smiierei | {ang. programmed death recepior 1 igand)

Wskazania do sfosawania ww. terami przedstawiono w aparciu o wytyczne prakiydi kiniczne), a wprzypadk terapil zargjestrowanych w EMA il refundowanyoh w Palsce informacie
daprecyzowana 2godnia 78 wskazaniam reiestracyjnym b rafundacyinym:
Wyetycane praktyki kiiniczner N - NCON, £ - ESMO P~ FTOK

IMMUNOTERAPIA

Najszerszy zakres wskazan u pacjentow z rakiem
przetyku posiada niwolumab, ktéry dotychczas
zostat dopuszczony przez EMA do stosowania w:

© monoterapii w leczeniu uzupetniajgcym U pa-
cientdw z choroba resztkowa, po wezesniejsze]

chemioradioterapii neoadiuwantowej,

© | linii leczenia zaawansowanego ptaskonabton-
kowego raka przetyku PD L1 =1% w skojarzeniu
z ipilimumabem lub chemioterapia,

© | linii leczenia zaawansowanego gruczolakoraka
przetyku HER2 PD-L1CPS =5 w skojarzeniu z che-
mioterapia,

© monoterapii ptaskonabtonkowego raka przetyku

po wezesniejsze chemioterapii.

>

a1

Cheminterapia
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Niwolumab aktualnie refundowany jest w monote-
rapii ptaskonabfonkowego raka przetyku w Il linii
leczenia [114, 119]. Obecnie toczy sie natomiast pro-
ces refundacyjny dla niwolumabu dodanega do che-
mioterapii, stosowanychw | linii leczenia gruczolako-
raka przetyku [121]. W marcu 2023 roku pozytywnie
ocenione przez AOTMIT zostaty: monoterapia niwo-
lumabem w leczeniu uzupetniajacym raka przetyku
U pacjentdw z choroba resztkowa, po wezesniejszej
chemioradioterapii neoadiuwantowej (rekomendacja
pozytywna), a takze terapia skojarzona niwoluma-
hem z chemioterapia w | linii leczenia ptaskonabfon-
kowego raka przetyku PD-L1=21%. 7 kolei stosowana
w | linii leczenia ptaskonabtonkowego raka przetyku
PD-L1=1% terapia skojarzonaniwolumabem z ipilimu-
mabem otrzymata rekomendacje negatywna warun-
kowana finansowo [120].

Drugie przeciwciato anty-PD-1, pembrolizumab, od 1mar-
ca 2023 roku finansowane jest ze Srodkow publicznych
w | linii leczenia ptaskonabtonkowego raka przefyku lub
gruczolakoraka przetyku w skojarzeniu z chemioterapia
pacientdw z wynikiem CPS=10 [119].

Ze wzgledu na specyfike badan klinicznych przepro-
wadzanych w obszarze gornego odcinka przewodu
pokarmowega, ich wyniki dla raka przetyku, Zotadka
oraz potaczenia zofadkowo przetykowego przed-
stawiono facznie w rozdziale poswieconym rakowi
zotadka [rozdziat 3.2.].

Rak zotadka

W terapii raka zofadka, w tym raka pofaczenia zotad-
kowo-przetykowego rejestracje w  EMA posiada 6
rekomendowanych przez wytyczne prakiyki Kiinicz-
nej terapii niwolumab, pembrolizumab, trastuzumab,
ramucyrumab, trastuzumab derukstekan [koniguat

trastuzumabu i derukstekanu) oraz leczenie skojarzo-
ne triflurydyna i typiracylem (Rysunek 21). Wskazania
rejestracyjne dla tych substancji rdznig sie pod wzgle-
dem m.in. linii leczenia, stadium zaawansowania cho-
roby czy okrelonych cech molekularnych nowotworu
(obecnost okreslonych receptardw i/lub mutacil),

IMMUNOTERAPIA

Leki z grupy immunaterapeutykow wykazuja bar
dzo dobra skuteczno$¢ w terapii uzupetniajacej
jak 1 systemowe] nowotwordw przefyku | Zofadka
W pordwnaniu z dotychczasowym postepowaniem
terapeutycznym.

Jedyna immunoterapia posiadajaca  wskazanie
rejestracyjne w leczeniu uzupetniajacym raka prze-
tyku lub potaczenia przetykowo-zofadkowego jest
niwolumab, wskazany do stosowania u chorych po
wezesnigjszej chemioradioterapii neoadiuwantowe]
(tj. przedoperacyjnej). W badaniu klinicznym Check-
Mate 577 wykazano, ze monoterapia niwolumabem
w pordwnaniu z placebo przyczyniafa sie do 33%
redukcii ryzyka nawrotu raka przetyku lub pofacze-
nia zotadkowo przetykowego [Wykres 16, Wykres 17]
[123, 124]. Aktualnie toczy sie proces refundacyjny
dla tej terapii w leczeniu uzupetniajacym raka prze-
tyku lub potaczenia przetykowo-zotadkowego [120],

W terapii | linii leczenia zaawansowanego raka
zotadka wytyczne praktyki  kliniczng] zalecaja
immunoterapie z wykorzystaniem zarejestrowanych
przez EMA nowoczesnych substancii czynnych, .
niwolumabu i pembrolizumabu, W leczeniu syste
mowyrm zaawansowanego raka przetyku, Zotadka
oraz potaczenia Zotadkowo przetykowego terapie te
prowadzity do znamiennega wydiuZenia przezycia
catkowitego oraz redukeji ryzyka zgonu o 31-41%
W porownaniu ze standardowa chemioterapia.



Leczenie

W manoterapi: rak pofaczenia

AHTUSLNA SYTUACIA PACSENTOW 7 NOWOTWORAMI UKEADL POKARMOWEGD W POLSCE

przetykowo-zofgdkowego,
przy obecnaj chorobie resztkowaj, X b 4 b4 X X b 4
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necadiuwantowe*
W skojarzeniu 2 chemioteraply: W skojarzeniu 2 charr:lutelaeia
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zekspresja PO-LICPS 5" 7 brakiem nadekspres|i HERZ® 2 chemiaterapia: 2 cheminterapia:
gruczolakorak fotadka gruczolakorak fotadka e
i pafaczenia i petaczenia Iﬁ b3 x x
Wskojarzeniu 2 chemioterapia: W skojarzeniu z chemioterapiy:  PrEeivkowo-ufadkowega  przefykowt-ofgdkowego
gruczolakorak Zoladka qriczalakarak potaczenta Znagkspresia HERZ! znadaksprasiy HERZ'
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1 ekspresia FO-L1CPS a{r
e
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x z zaburzeniami X x -zofadkowego” puemﬁtﬁggﬁaﬂmﬁu o X
MSI-H /dMMRE W skojarzeniu z chemioteraply: 2 nadekspresia HERZ
gruczolakorak fofadka [po trastuzumable)t
i potaczenia preetykown_
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W monoterapii:
rak otadka i gruczolakorak W manatarapii:
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Rejestracia w EMA Brak rejestracji w EMA % Refundacja Ocena MOTMIT

RYSUNEK 21. TERAPIE ZALECANE PRZEZ WYTYCZNE PRAKTYKI KLINICZNE] [NCCN, ESMO, PTOK) W LECZENIU RAKA ZOEADKA [W TYM RAKA POLACZENIA
IDEADKOWO-PRIERYKOWERD] 7 UWZGLEDNIENIEM ICH STATUSU REJESTRACYINEGD | REFUNDACYINEGD [43, 44, 49, 114-120, 122]

LS~ {gczny pozytywny wynik [ang combined positive score], dbMA - zaburzenia mechanizmy agprawy nisprawidfows sparowanyeh nukleotyddw [ang. mismateh rapair de fitent].
MSH-H- wysoka niestatiinose mikrosatelitarna (ang. microsatelite instability-high), FIHL1-lipand recaptara pragramowarey sSmigred 7 (ang. programmed death receptor 1 igand]
Wkazania do stosowania ww. terapd przedstawiono w oparcii o wytyezne praktykiklinczng), a w przypadky terapil zarefestrowanych w EMA lub refundowanych w Polsos informacye

GOprecyzowana Zo0dnie Ze wekazaniem refestracymem b refundacyinpm
Wytyoane prattyid kiiniczngy: N - NOON, E- ESME P- PTOR

Nowaczesne immunoterapie przyczynity sie takze do
istotnego wydiuzenia przezycia wolnego od progresj|
choroby oraz redukeji ryzyka wystapienia progresji cho-
roby 0 42-49% wzgledem grup kontrolnych [125-135),

0d 1 marca 2023 roku w Polsce refundowana jest

terapia pembrolizumabem w skojarzeniu z chemie

terapia w | linii leczenia gruczolakoraka polaczenia
zotadkowo przetykowego [HERZ-, PD-L1 CPS =10)
[119]. Obecnie trwa teZ proces refundacyjny dla
niwolumabu dodanego do chemioterapii, w | linii
gruczolakoraka przetyku, potaczenia zotadkowego

i zotadka [121].
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LECZENIE UKIERUNKOWANE MOLEKULARNIE /
CELOWANE

Leki anty-HER-2

Sposrod zalecanych przez wytyczne praktykd klinicznej

lekow celowanych anty-HER? rejestracie EMA w lecze-

niu raka zotadka posiada stosowana w | linif leczenia
terapia trastuzumabem dodanym do chemioterapii.

W ramach badania rejestracyinego trastuzumab
pozwolit uzyska¢ odpowiednio 26 procentowa oraz

?9-procentowa redukcie ryzyka wystapienia zgonu

oraz redukcie ryzyka wystapienia progresji choroby

W pordwnaniu z grupa kontrolna. Ta opcja leczenia jest

juz w Polsce objeta refundacia dla pacjentow z gru-
czolakorakiem zotadka [ub potaczenia przetykowo

7otadkowego z obecnoscia nadekspresji HERZ, Przez

dtugl okres byta ona dostgpna w ramach programu

lekowego B.58, natomiast aktualnie refundowana jest

w ramach katalogu chemioterapil [119, 136-138].

Leki anty-VEGF

Lekiem anty-VEGF zalecanym i zargjestrowanym do
stosowania w Il, a takze Il kolejnych liniach leczenia
raka zotadka jest monoterapia ramucyrumabem oraz
terapia skojarzona ramucyrumabem | chemioterapia
[119, 139]. Leczenie z zastosowaniem anty-VEGF pro-
wadzito do wydfuzenia przezycia catkowitego oraz
redukeji ryzyka zgonu o 19-22% w pordwnaniu ze
standardowa chemioterapia lub placebo. Schematy
leczenia 7 ramucyrumabem przyczynity sie takze do
wydtuzenia przezycia wolnego od progresji choroby
oraz redukeji ryzyka wystapienia zgonu lub progre-
sji choroby o 36-52% wzgledem grup kontrolnych
[139-142]. Aktualnie w Polsce finansowana ze Srod-
kéw publicznych jest Il linia leczenia ramucyrumabem
w skojarzeniuz chemioterapia dia pacjentow zgruczo-

lakorakiem Zofadka oraz potaczenia Zofadkowo prze-
tykowego [119].

POZOSTALE TERAPIE

lalecane i zarejestrowane do stosowania w raku
zotadka jest leczenie Il i kolgjnych linii ztoze
ne z dwdch substancjl - triflurydyny i typiracylu.
W leczeniu systemowym zaawansowanego raka
przefyku, Zotadka oraz potaczenia zotadkowo-prze-

tykowego leczenie to pozwolito na wydtuZenie prze-

¢ycia catkowitego oraz redukeje ryzyka zoonu o 31%

oraz redukcie ryzyka wystapienia progresji choroby

0 4% w pordwnaniu z placebo [143-145]. Leczenie
triflurydyna i typiracylem w raku Zotadka nie jest
jednak objete refundacia w Palsce [119].

Innym zalecanym schematem leczenia faczacym leki
0 réznym mechanizmie dziatania jest terapia trastu-
zumabem derukstekanem, ktory stanowi koniugat
przeciwciata przeciwko receptorowi HER? (trastuzu-
mah) oraz cytostatyk (derukstekan). Trastuzumab
derukstekan zargjestrowany jest w monoterapii u cho-
rych z gruczolakiem Zotadka lub pofaczenia przefy-
kowo-zofadkowego z obecnoscia nadekspresii HER?Z,
ktdrzy ofrzymali wozesnie) schemat leczenia oparty
na trastuzumabie. W badaniach klinicznych dla trastu-
Zumabu derukstekanu odnotowano wysokie odsetki
pacjentow uzyskujacych odpowied? na leczenig, ktdre
wynosity 38% wsrdd chorych w Il linil leczenia i 42%
wsrod chorych wllli kolgjnych liniach leczenia, Ponad-
to, terapia ta wiazata sie 7 40 procentowa redukcia
ryzyka wystapienia zgonu oraz b3-procentowa reduk-
cja ryzyka progresjichoroby w pordwnaniu ze standar-
dowg chemioterapig w Il i kolejnych liniach leczenia
[118, 119, 1B, 147]. Aktualnie ten schemat leczenia nie
jest objety refundacja w Polsce [119].
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WYKRES 16. REDUKDJA BYZYKA NAWROTL CHORDEY W BADANIU KLINICZNYM OLA TERAPH CELOWANES | IMMUNDTERAPI W LECZENIU UZUPEENIAJACYM BACIENTOW 2 RAKIEM

PRZEEYKI | RAKIEM PORACZENIA Z0EADKDWO-PRZEEYKOWEGD [119, 120, 123, 124]
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WYKRES 17.0DSETKI PACJENTOW 2 NAWRQTEN ODLEGEYM | REGIONALNYM W BADANIU KLINICZNYM DLA TERAPII
PRZELYKU | RAKIEM POLACZENIA ZOLADKOWO-PRZEEYKOWEGD [119, 120, 123,124)
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WYKRES 18. REDUKCIA RYZYKA ZB0NL [0S) W BADANIACH KLINIGZNYCH DLATERAPII CELOWANYCH | IMMUNGTERAPI W LECZENIU PACIENTOW Z RAKIEN PRZERYKU, ZDEADKA | BEJC [120, 121, 125-144, 146-148)
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micrasatelite instability-hight FU-LI-ligand receptora programowans émiercd 1 (ang, programmed eath receptor Tigand)

* Badanie bez grupy kantroiney ** Refundacia wyfacznie w il in leczenia,

& T same diane zostaly przevistawione w analizie weryfikacying

b Dane praedstawine w anatzie weryfikacying pochooziy 2 dluzszenn shresy pheerwacy] ola ktdeago HR wynesi 079 (0,64, 0.87)
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WYKRES 19. REOUKCIA RYZYKA 260N LUB PROGRESI CHORDBY [PFS] W BADANIACH KLINICZNYCH OLA TERAPH CELOWANYCH | IMMUNOTERAPI W LECZENIL PACJENTOW Z RAKIEM PRIEEYKLU,
I0EADKA IGEIC [120,121, 125-144, 145-148]

Wartosol HR poctana wraz 2 §5% presdaiafem uinodsl Stupki i recukall ryzvka prazentowans wylcznia v przypadky wynkaw istofayeh statystysanie

S - fazry pozytywny wynik (ang. combined positive score], oMW - zaburzenia mechanizmu naorawy meprawidfawo sparowanych nuideotydtw (ang. mismatch repair deficient], M3-H- wysoka rigstatiinose mikrosatelitarna (ang.
microsatedite mstatitty-highl, PO-LT- lgand receptora programawane) smisrel 1 fang. programmed death receptar 1 igand]

“Badtarve bez grupy kontrobg). ** Refundicia wytgcznie w il ini leczenia,
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Ddsetek pacjentow z odpowiedzig na leczenie

WYKRES 20. DDSETKI PACIENTOW 7 ODPOWIEDZIA NA LECZENIE [ORR) W BADANIACH KLINICZNYCH OLA TERAPI CELOWANYCH! IMMUNOTERAPI W LECZENIU PACIENTOW 7 RAKIEM PRZEEYKU,

ZDEADKA I GEIC [120, 121, 125-144, 146-148]

LRS- taczny pozytywny wynik {ang. combined pasitive scare], dliMA - zaburzenia mechanizmu naprawy nisprawidiown sparowanych nukleotydaw (ang. mismatch repair deficient). MSHH - wysaka niestabilnasé mikrosateiifama

{ang. microsataiits instatility-igh), F0-L1- ligand receptora programowane) Smierci 7{ang. programmed death receptor | ligand]

* Badanie ez grupy kontrolng). ** Refindacia wyfgcznie w il ini feczeria



RAPORT

Rak jelita gruhegu symah, enkorafenib, regorafenib oraz triflurydyne
z typiracylem (Rysunek 22, Rysunek 23). Poszczegal-
ne substancje lecznicze posiadaja rozne wskazania

W leczeniu raka jelita grubego EMA zarejestrowata 12 do stosowania w zakresie stadium zaawansowania
nowoczesnych czasteczek terapeutycznych: niwo- choroby czy wymaganej obecnosci wybranych cech
lumab, ipilimumab, pembrolizumab, ramucyrumab, molekularnych, a takze odnosnie do linii leczenia,

bewacyzumah, aflibercept, panitumumab, cetuk-

embrolizumab Dostarimab © Trastiizuman
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Hejestracizw EMA Brak rejestraci v EMA |f% Retundacia

RYSUNEK 22, TERAPIE ZALECANE PRZEZ WYTYCZNE PRAKTYKI KLINIGZNET [NCGN, ESMO, PTOK] W LECZENIU RAKA JELITA GRUBEGO 7 UWZGLEDNIENIEM
ICH STATUSU REJESTRACYINEGD | REFUNDACYINEGD [22, 44-46, 50-52, 114119, 122, 145, 148-169]

20~ ko 100-10: rak obytnicy, dMMA - zaburzenia machanizmy naprawy nisgrawidiows sparowanych nukieotydd (ang. mismatch repair deficient] MS-H - wysaka nigstatiinosc
mikrosatelifarna fang. micrasatelite instability-highl.

Wskazania do stosowania ww ferani przedstawiong w oparciu o wytyezne praktykd kiniczng) a w arzypadiy terapl zarefestrowanyoh w EMA Jub refundowanyeh w Folsoe informagye
doprecyzavand Zgadnie 26 wskazaniem rejestracyinym iub refundacymym,

Wytyczne praktyfi kliniczneg N - NCON, £- ESMO P-FTOK

Jake inng chemioteramg przyjgto chemioterame wy schematu nego miz FOLFOX lub FOLARE

Befundacyz mwolumatem w skojarzeni z iolimumabem objete pacientdw oo il do I fini feczenia (wizcznie]
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X X X
X X X
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RYSUNEK 23. TERAPIE ZALECANE PRZEZ WYTYCZNE PRAKTYKI KLINIGZNES (NCCN, ESMD, PTOK] W LECZENIU RAKA JELITA GRUBEGD Z UWZGLEDNIENIEM
CH STATUSY REJESTRACYINEGD | REFUNDACYINEGO - CD. (22, 44-46, 50-52, T14-119, 122, 145, 149-169]

Wekazania oo stosmwania wi, teranl przedstawiond w aparchs o wytyezne praktykdklinicane a w prayoadk terani 2areiestrowanych w EMA b refundowanych w Palsce infarmace

daprecyzowant Zoadnie Ze wshazaniem refestracyimpm fub refundacyinym.
Witvczne prakiykt kliniczng: N -NOEN, E-ESMO P~ PTOK

Jake inng chemioterapie preyieto chemioterapie wy schematy innegn niZ FOLFOW lub FOLARL

IMMUNOTERAPIA

Dla pacjentow z rakiem jelita grubego z checne
scia tzw, niestabilnosci mikrosatelitarngi (MSI-H),
spowodawanej nieprawidtowym funkcjonowaniem
kompleksu biatek uczestniczacych w naprawie ONA
(dMMR) zalecana przez wytyczne i zarejestrowana
przez EMA jest terapia skojarzona ztozona z niwo-
lumabu i ipilimumabu dla charych po wezesniejsze]
chemioterapii oraz manoterapia pembrolizumabem
w | linii leczenia lub po wezesniejszej chemioterapil,

Zaburzenia dMMR/MSI-H w tej populacii choryeh sa
negatywnym czynnikiem rokowniczym | skracaja
przezycie pacjentow. 0d 1 marca 2023 roku obie
immunoterapie saw Polsce refundowane z zaweze-
niem do | linii leczenia w przypadku pembrolizumabu
oraz II-V linii leczenia dla skojarzenia niwolumabu
Zipilimumabem [114, 115, 1191,

[mmunoterapia wykazuje bardzo dobra skutecz-
nos¢ w terapii zaawansowaneqo raka Jelita grubego
w porownaniu z dotychczas stosowanym leczeniem,

s

s
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w tym rowniez celowanym. Réznice ohserwowano
zardwno w | linii leczenia systemowego, jak rowniez
po wezesniejsze] chemioterapii (Wykres 21, Wykres
22). Szczegolna uwage zwracaja wyniki Kliniczne
wsrod pacjentow z rozsianym rakiem jelita grubego
7 ohecnoscia dMMR/MSI-H leczonych niwolumabem
iipilimumabem w Il i koleinych liniach terapii. W bada-
niu klinicznym odnotowano wysokie odsetki odpowie-
dzi na leczenie [ok. 60%), a sama odpowiedz miata
dfugotrwaty charakter. Ponadto w 5-letnim okresie
obserwacji mediany przezycia catkowitego i wolnego
od progresji nie zostaty osiagniete. Wskazuje to nabar-
dzo wysoki potencjat terapeutyczny tej dwulekowej
terapii, zwlaszcza gdy spojrzy sie na wyniki leczenia
uzyskiwane w ramach dotychczasowych form terapi,
dla ktorych mediany przezycia catkowitego nie prze-
kraczaja 15 miesigcy (Wykres 22) [170-172],

SKUTECZNOSC TERAPII STOSOWANYCHW I LINII LECZENIA RAKA JELITA GRUBEGO fj
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Pambralizumab w Bewacyzumab + Cetuksymab +

LECZENIE UKIERUNKOWANE MOLEKULARNIE /
CELOWANE

Leki anty-VEGF

Sposrod przeciwciat anty-VEGF wskazanie reje-

stracyjne w leczeniu raka jelita grubego posiadaja
ramucyrumah (po wczesnigjsze] chemioterapil),

bewacyzumab w | { Il linii leczenia oraz aflibercept
[po uprzednigj chemioterapii), stosowane w skoja-
rzeniu z odpowiednimi schematami chemioterapi
[117.164, 155]. Badania kliniczne wskazaty, ze terapie

celowane anty-VEGF® (bewacyzumab, aflibercept,

ramucyrumab) stosowane w leczeniu raka jelita
grubego przyczynity sie do redukeji ryzyka zgonu lub

progresji choroby o 21-48% w poréwnaniu z grupami

kontrolnymi [139, 160, 161, 167, 173-183],

=

239

199 183

Getuksymab + (atuksymab + Panitumumab +

rnonoterapii [KEYNOTE-  chemioterapia FI [FIRE-3) chemiaterapia 0,/% [COIN] cheminterapia Fl chemiaterapia FO (OPUS] chemioterapia FO [PRIVE]

177)

(CRYSTAL)

WYKRES 21, MEDIANA PRZEZYCIA CALKOWITEGO W1 LINI LECZENIA SYSTEMOWEGD DLA PORGWNANIA IMMUNGTERAPI WZGLEDEM FORM LECZENIA

CELOWANEGD

FI-FOLFIRE FO- FOLFOX, 74 - FOLFLNS, G/X - (oMol NELOK.

Nz terail pembrofizumabem nie astgmigto mediany preefycia calkowitago, na wykresie grzedstawian mediane ofresu obserwac.

* Badanea rejestracyime dla bewacyzumabiv 52 lezne, jednak przeprowadzane byly stosunkowe dawno L w shofarzeniaeh, kidre mie sa refundowane w Palsce (nie Iply preedemiotem
oceny ADTIET W wigziu 2 powyZsiym w raparcle nie skupionn sie na hadanich reiestracyinyet tla teranil bewacyzumabem, Przedstawionn natormiast winiki badan bedgce

podslang oo wzyskania pozitywneg decyall refundacying



Triflurydyna + typiracyl (RECOURSE)
Regorafenib w monoterapil (CORRECT]
Enkorafenib + cetuksymab [ARRAY-818-302]
Panitumumab w monoterapil (20020408]
Cetuksymab w monoterapil (CAZ25025)
Panitumumab + cheminterapia Fl [20050181]
Cetuksymab + chemioterapia [EPIC]
Cetuksymah + cheminterapia [EMR 62 202-007)
Ramucyrumab + chemioterapia [RAISE]
Bewacyzumab + chemioterapia FO4 (E3200)
Mlibercept + chemioterapia FI (VELOUR)
Pembrolizumab w monoterapil (KEYNOTE-164)

Niwolumab + ipiimumab [CheckMate-142)

ARTUALHA SYTUATIA PACIENTOW 7 KOWOTWORAMI LKEADU POKARMOWEED W POLSCE

SKUTECZNOSC TERAPII STOSOWANYCHW I1 | KOLEJNYCH LINIACH LECZENIA RAKA

JELITA GRUBEGO
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WYKRES 22. MEDIANA PRZEZYCIA CAEKDWITEGD W ZALEZNOSCI W Il | KOLEINYCH LINIACH LECZENIA SYSTEMOWEGO DLA PORDWINANIA IMMUNOTERARI

WZGLEDEM FORM LECZENIA CELOWANEGO

fi- FOLFIRY FO4 - FOLFOXY

[ifa terapif niwolumabem nie esigonigto mediany przezycia cafkowitego, na wykresiz przedstawiong metlang okrasy ohsenwacy.

Aktualnie w Polsce refundowana jest terapial i Il linii refundowany jest w Polsce we wskazaniach zawe-

bewacyzumabem w  skojarzeniu z chemioterapia zonych wzgledem wskazania rejestracyjnego, mimo

odpowiednio wg schematow FOLFIRI | FOLFOX-4 oraz przeniesienia go z programu lekowego B.4 do katalo-

afliberceptem w |l linii w skojarzeniu z chemiotera- gu chemioterapii [119].

pia wg schematu FOLFIRI Bewacyzumab aktualnie
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Leki anty-EGFR

Wskazanie rejestracyjne cetuksymahu oraz panitu-
mumabu obejmuje leczenie skojarzone z chemic
terapia w | i Il linii leczenia oraz monoterapie w I
finii leczenia (po przedniej chemioterapil opartej
na oksaliplatynie oraz irynotekanie) dla pacjentow
z hrakiem mutacji w genach RAS i BRAF [156, 167].
Badania kliniczne wskazaty, ze terapie anty-EGFR
(panitumumab, cetuksymah) stosowane w leczeniu
raka jelita grubego redukuja ryzyko zgonu lub pro-
gresji choroby o 15-21% wzgledem grup kontrolnych
[162-166, 184-201]. Cetuksymah oraz panitumumab
sa aktualnie w Polsce finansowane ze srodkaw
publicznych w | linii leczenia w skojarzeniu z che
mioterapia wg schematu FOLFOX i FOLFIRI oraz w I
linii leczenia w monoterapii (nie jest jednak mozliwe
stosowanie ww. lekow zardwno w |, jak i Il linii terapil,
stad w ramach leczenia Ill linii terapie te otrzymuje
prawdaopodobnie dost niska liczba pacjentow) [119].

Leki anty-BRAF

Enkorafenib w skojarzeniu z cetuksymabem wskazany
jest wleczeniu pacientow cechujacychsie bardzoztym
rokowaniem, 1. z ohecng mutacia BRAF VEOOE, u kto-
rych stosowano wezesniej leczenie systemowe [158].
Wykazann, Ze leczenie enkorafenibem stosowane
w leczeniu raka jelita grubego prowadzi do wydtuzenia
przezycia catkowitego w porownaniu z cetuksyma-
bem ichemioterapia. Nowoczesne leczenie wiazato sie
takze z redukeja ryzyka zgonu o 39% oraz 10-krotnie
wyzszym odsetkiem pacjentdw uzyskujacych odpo-
wied? na leczenie wzgledem grupy kantrolngj (20%
vs 2%) [202, 203, 203, 204]. Terapia enkorafenibem
w skojarzeniu z cetuksymabem w 2022 roku znalazta

sie na liscie technologil lekowych o wysokiej wartosci
Kliniczng) (TLK) finansowanych z hudzetu panstwa
w ramach Funduszu Medycznego [205]. Wskazanie
obejmuje pacjentdw z przerzutowym rakiem jelita
grubego z obecnoscia mutaci BRAF VE0OE, uprzednio
leczonych systemowo. Do chwili obecnej terapia ta
jednak nie stanowita przedmiotu oceny przez AOTMIT
w ramach procesu refundacyjnego i nie jest abjeta
refundacja w Polsce [119].

Inhibitory wielu kinaz

W Il kolgjnych liniach leczenia, u pacjentow uprzed-
nio leczonych lub u ktdrych nie rozwaza sie zasto-
sowania innych dostepnych metod leczenia zare-
jestrowany jest regorafenib w monoterapii [159],
Leczenie regorafenibem stosowane w leczeniu raka
jelita grubego prowadzito do wydiuzenia przezycia
catkowitego w pordwnaniu z placebo, pozwalajac na
23-procentowa redukcie ryzyka zgonu [206, 207].
Terapia regorafenibem nie jest jednak objsta refun-
dacja w Polsce [119],

POZOSTALE TERAPIE

W Il kolejnych liniach leczenia, u pacjentow uprzed-

nio leczonych lub u ktorych nie rozwaza sie zasto-

sowania innych dostepnych metod leczenia zareje-

strowana jest takZe terapia ztozona z triflurydyny

i typiracylu [122]. Leczenie to w ramach hadania
klinicznego wiazalo sie z 31 procentowa redukcja
ryzyka zgonu w porownaniu z placebo [143-145,
208]. Aktualnie w Polsce jako leczenie mozliwe po

wykorzystaniu innych opcji terapii, jednak tylko w Il

lub [V linii leczenia refundowana jest terapia faczona

triflurydyna i typiracylem [119].
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Ddsetek pacjentow z odpowiedzia na leczenia

WYKRES 23. REDUKCIA RYZYKA ZGONU [0S) W BADANIACH KLINICZNYCH DLA TERAPI CELOWANYCH | IMMUNOTERAPI W LECZENIU PACIENTOW Z RAKIEM JELITA GRUBEGD
(1 11l LINIA LEGZEMIA) [145, 160204, 206-211)

Wartoser H podano wraz z 85% preedziatem ufnosel Stupk dla redukl ryzyka prezentowana wylaeznie w przypadky wynikdw istofnych statystycznie.
M7 - zaburzenia mechanizmy naprawy nieprawidiowo sparowanych nukleotyddw (ang. mismatch regair deficient], MS-H — wysoka miestabilnosc mikrosatelitarna {ang. microsatalite instability-high. Schematy
Jeczenia: FT- FOLFIRYL FO - FOLFOX, F04 - FOLFOXS, 0/ - QeMolG/XEL 0K,

* Badamia zaprojextowang iz pordwnanta cetuksymal + cheminterapall vs bewacyzumab + chemintarapiaf
& Dane przedstavone w analizie weryfikacying pochodzily 2 diuzszege okresy obserwadi, di kidrego HE wynosif 074 (053 1041
] Dane przedstawione w analizie weryfikacying pochodzily z dfuzszeqo okresu ohserwacyi dla ktdrego HR wynosif 143 (111, 785],
o] Mane preedstawione w analizie weryfikacying sg zaczemions.
o Dane przedstawione w analize wenfikacying pochodzily 2 dlugszagn okresu ohserwaci dia kidrego H7 wynosit (.54 (056 156] (przedstawione wynik wylacznie dia podgrpy RAS-1
&} Dane przedstawione w analizi weryfikaoying pochodzily 2 dluzszeqgo okresy ohserwagi dia kfdrage HR wynosif 0 83 {070 0,981
{1 T same dane zostaly przedstawions wrekomendac’ Prezesa ADTMIT (brak dosteone analzy wenefikacyingl
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Riak ielita grubego
2 mutacja BRAF

Rak jelita grubego
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Rak jelita grubego
bez mistacii KRAS, NRAS | BRAF

Fiak jelita grubega
z zatlﬂmnlami AMMR/MSIH

Rak jelita grubego
7 zatwrzeniami dMMR/MSI-H
Rak jelita grubega

Rak jelita grubego

Enkorafenib + cetuksymab vs cheminterapia + cetuksymab
[BatanisARRAY-B1-307)

Cetuksymab w monoterapii vs placebo _ - i"'-'-:.ﬁeimdaw
{BaraniaCA228025) I = i

Panitumumah w manaterapii vs placeba HA=0.93 [0.7%: 119] -e:'i'{ﬂefunda[:ja

Barlarnve WAL080

Niwolumah + ipilimumab™

[t CicckMate- 147 d=Relundacia

Pembrolizumab w monoterapii*
(e YNGTE-Td/

Regorafenib w monoterapi vs placebo 23
(BatlancEORIEET] o

Triflurydyna+ typiracyl vs placebo™*
[BadanisBFCONRSE)

Redukcjaryzykao 0%

e
300, de=Refindacia
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Medizna praezycia
catkowitego

9.3 miss, vs 5,9 migs.

B mies: vs 4,6 mies

6.3 mies. vs 6,0 mies,

Nie nsiggnisto przy medianie

okresu-abserwacyi 51 mies,

36 mies

B4 mies, vs 5.0 mies,

72 mies, vs 5,2 mies

BO%  90% 100%

WYKRES 24. REDLIKCA RYZYHA ZGONU [GSJWBADANIACH KLINICZNYCH OLA TERAPH CELCIWANYCH | IMMUNGTERAP W LECZENIL PACIENTOW Z RAKIEM JELITA GRUBESD (KOLEJNE LINIE LECZENIA) [145, 180-204, 206-211)

Wartosc! AR podano wraz z 95% preedziatern ufnoscl Stupki dia redukalf ryzyka prazentowane wytgcznie w przypadky wymikdw fstotnych statystycznie.
MR - zaburzenia mechanizmu naprawy nisprawidiows sparawanych nukipotyddw (ang. mismatch repalr deficiant], MSH - wysaks niestabilnose mikrosatelitarma fang. microsatelite instability-hioh]

* Badanie ez grupy kontraine), " Refundacia wylacznle w -V lini leczenia. = Refundacia wylaczrie w il IV finf leczenia

a] lare preedstawione w analizie weryfikacyjne) pochodaiy z diuzszege okresu obserwagii dia kédraga FF weynasit 055 [0.41, 0,741 {przedstawinms wyrik wysgczrie dia podarupy KRAS-)

b1 Bane przedstawione w rekomendacyl Prozess AGTHIT (brak dosteonsf analizy weryfikacyjing]) pochootzily 7 duzszegn okresy obegrwacy, ola ktdrego HR wynosit 070 (0471 05]

¢} Te sams dang zostaly przedstawions w analizie weryfikacying!
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Rak jelita grubego
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Cetuksymab + chemioterapia 04X vs chemioterapia 0/X
{BartamnsCliN!

Pembrolizumab w monoterapii vs chamioterapia
[RadshEVTE-177)

Bewacyzumab + chemioterapia Fl vs cetuksymab + chemioterapia AT
SBaitariarIRE-31

Cetuksymab + chemioterapia Fl vs chemioterapia F
(BanamiefiiETAL

[atuksymah + chemioterapia FOvs cheminteragia FO
(BavkoetPis]

Fanitumumab + chemioterapia FO ve chemicterapia FO
{Bacaia PR

Ramucyrumab + chemioterapia vs chemiaterapia
{BaaniERaSE]

Cetuksymab + chemioterapia vs cetuksymab w monoterapii
(BaransE MRG0

Cetuksymab + chemioterapia vs chemioterapia
{Badameeric]

Panitumumab+ chemioterapia Fl vs chemiaterapia H
(B N0E

Bewacyzumab + chemioterapia F04 vs chemioterapsa FO4
IBartanieE 300

Aflibercent + chemioterapia Fl vs chemioterapia Fl
(Bl bELORT

Redukcjaryzykao 0% 10% 20% 30% 40% 50%
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0% 80% O0% 100%

Odsetek pacientow z vdpowiedzia na leczenia

WYKRES 25. REDUKCJA RYZYHA ZG0NU LUB PROGRES! CHOROBY [PFS) W BADANIACH KLINICZNYCH DLA TERAPH CELOWANYCH | IMMUNOTERAPH W LECZENIL PACIENTOW 7 RAKIEM JELITA GRUBEGD (111
LINIA LECZENIA] [145, 160-204, 206-211]

Wartasel HR podang wraz 2 35% presciziatern ufnosel, Suoki dia redukoll rvzyka prazentowano wylacznie w przynadie wynikiw fstatnyeh statystycanie,
(IR - zabiurzenia mechianizmu naorawy niecrawidiown sparawanych nukleolyddw (ang. mismatch repair deficiant], MSH-H - wysoka niestabilnoss mikrosatelitara fang: microsatedte instabifty-fight
* Badanie zaprofertowana dia pordwiania cetiksymal + chemipteraniafl vs Dewacyzumal +cheminteradiafl Schemaly leczenia: - FOLFIRL £ - FOLFOK, F04 - FOLEONA, 07X - OxMaG/XELOX,
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WYKRES 26, REDUKCJA RYZ¥KAZGONL LUB PROGRESH GHORDBY (PFS] W BADANIACH KLINICZNYCH DLA TERAPI CELOWANYCH | IMMUNOTERAPI W LECZENIL PACIENTOW 7 RAKIEM JELITA

GRUBEGO [KOLENE LINIE LECZENIA] [145,

16(0-204, 206-211]

Wartosc/ MR podann wraz 7 35% przedziatem ufnosel Stugki da redukcyl ryzyka prezentowana wylacznie w przypadku wynikew (stofnych statystycanie
MME - zaburzenia mechanizmi raprawy miagrawidiowo sparowanyel mileotydtw fang, mismatch repair deficient ] WE-H - wysoka niestalifinnds mikrasadelitarna (ang, microsatelte instatidity-high),

* Badanie bez grupy kontrolng). ™ Refundania wylacznie w IV ini leczenia. *** Refundacia wylacznie w il 1V ini leczenia,
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WYKRES 27. DDSETKI PACJENTOW ZOOPOWIEDZIA NA LECZENIE W BADAMIACH KLINICZNYCH DL TERAPH CELOWANYCH | IMMUNOTERAPI W LECZENIU PACJENTOW Z RAKIEN JELITA GRUBEGO (111

LINIA LECZENIAY [145, 160-204, 206-211)

(etuksymab + chemioterapia O/ vs cheminterapia /X
{BafanieL)

Pembrolizumab w monn‘erapu us chemioterapia
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Ddsetek pacjentow z odpowiedzia na leczenis

MME - Zalwrzenia mechanizmi naprawy mieprawiciows sparowanyeh mueotydtiw (ang, mismatoh repair deficent ) M- - wysoka niestabifingds mikrasatalitarna [ang. micrasatelte instatiity-high)
* Bardanie zaprojektowang dha pordwnanta cefutesymab + chemiateragiaF! vs bewacyzumal) + cheminterapiafl. Schematy leczenia - FOLFIRL A FOLFOY, FO4 - FOLFAOK, 07X - DeMot/XELOR,
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pezevela wolnegn
ad progresji chorokry

4.3 migs. vs 1.5 mies

19 migs. vs 1.8 mies

8.0 mies: vs 7.3 migs.

19 mies. vs 1.7 mies.

2.0 mies: vs 1.7 migs:

100%
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WYKRES 28. O0SETHI PACIENTOW ZODPOWIEDZIA NA LECTENIE W BADANIACH KLINICZNYCH DLATERAPI] CELOWANYCH | IMMUNOTERAPI W LECZENIU PACIENTOW 7 RAKIEM JELITA GRUBFGO
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MR - zaburzenia mechanizmu nagrawy nieprawidfows sparawanych nukleotydde [ang. mismalch repair deficient), M- - wysoka niestabinest mikrosatelitama [ang. micrasatefite instability-fighl.
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Optymalny proces diagnostyki i leczenia nowotwao-
row zfosliwych w Polsce wymaga kompleksowego
podejécia | skoordynowania dziatan wielu specja
listaw, m.in. z obszaru gastrologii, chirurgil i onke
logii, ale tez dostepu do wysokiej jakosci hadan
diagnostycznych zardwno podstawowych, jak i tych
hardziej zaawansowanych, w tym m.in. badan pato-
marfologicznyeh czy molekularnych,

Opieka onkologiczna nad pacjentem bedacym wtoku
diagnozowania badz z juz zdiagnozowana choroba
nowotworowa jest realizowana poprzez Swiadczenia
kontraktowane przez Marodowy Fundusz Zdrowia.
Dziatania te obejmuja m.in. Swiadczenia z zakresu
ambulatoryjne] opieki specjalistycznej, lecznic-
twa szpitalnego, rehabilitacji leczniczej oraz opicki
paliatywnej i hospicyjne. W ramach ww. Swiadczen
realizowane jest leczenie o charakterze radykalnym
rakow przetyku, zotadka i jelita grubego (leczenie
operacyjne/chirurgiczne) czy radioterapia onkolo-
giczna. Pacjenci onkologiczni maja tez dostep do
lekow refundowanych, uigtych w publikowanym co
¢ miesiace obwieszczeniu Ministra Zdrowia [119]
w sprawie wykazu refundowanych lekaw, Srodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia Zywienio-
wego oraz wyrobow medycznych, Wigkszosc lekaw
dostepnych w terapii nowotwarow zfosliwych prze-
tyku, zofadka i jelita grubego jest finansowana ze
Srodkow publicznych w Polsce przez NFZ w ramach
programow lekowych oraz katalogu chemiotera-
pii, przy czym te najnowoczesniejsze ich rodzaje
sq refundowane najczesciej w ramach programaw
lekowych,

Inaczna zmiang dia wybranych pacjentéw onkolo-
gicznych statosie wprowadzenie wlatach 2020-2021
mozliwosci stosowania leczenia w warunkach domo-
wych. Wsrod chorych z rakiem jelita grubego poczat-
kowo najpierw pacjenci leczeni wytacznie chemiote-
rapia, a obecnie takZe i pacjenci leczeni w ramach
programu lekowego moga stosowac chemioterapie
domowa przy uzyciu jednorazowych pomp elasto-
merowych do terapil infuzyjnej stale podajacych lek.
Celem tych zmian byta poprawa jakosci 2ycia i kom-
fortu pacjentw onkologicznych dzigki skroceniu
czasu hospitalizacii, zmnigjszeniu stresu zwiazanego
z pobytem w szpitalu, umozliwieniu bycia aktywnym
zawodowo i zapobieganiu wykluczeniu spotecznemu
[212, 213].

Pacjenci, u ktorych wyczerpano mozliwosci leczenia
refundowanego moga ubiegacd sie o dostep do lecze-
nia w procedurze Ratunkowego Dostepu do Techno-
logii Lekowych (ROTL) w ramach Funduszu Medycz-
nego. Dostep do terapii w ramach ROTL | zwiazane
Z nim pewne agraniczenia stanowia jednak obecnie
przedmiot wielu dyskusji [214].

Ma przestrzeni ostatnich kilku lat prowadzone byly
w Polsce dziatania, ktdrych celem byta poprawa
koordynacji w procesie diagnostyczno-terapeutycz-
nym, w tym poprawa dostepnoscl do Swiadczen,
skrdcenie czasu oczekiwania na nie czy poszerzenie
wachlarza dostepnych mozliwosci terapeutycznych.
Dziatania te objety min. wprowadzenie Pakietu
Onkologicznego czy Narodowej Strategil Onkologicz-
nej (Rysunek 24),



AKTUALNA SYTUACIA PACIENTOW Z KOWOTWORAMI UKLADU POKARMOWESD W ROLSCE: Bg
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- 2015rck 2019rok - 2020rok - 2021rok
Pakiet Onkologiczny | karta Pierwsze Centrum Kompatency: Program wiglofetni pn. Kolejne Centrum Kompatencii
diagnostyki Kompleksowa opieka Narodowa Strategia Hompleksawa opieka
Ileczenia unknlngicznego ankologiczna Onknlogiczna onkaologiczna
(DI, wielodyscyplinarne nad pacjentem z nowotwaorem nad pacjentem z nowotworem
2espoly terapeutycane (MOT) piersi [KON-Piers] Jelita grubeqn (KON-JG)

RYSUNEK 24. WYBRANE INCIATYWY | DZIALANIA MAJACE NACELL POPRAWE KOORDYNAC OPIEK! ONKOLOGICZNE W FOLSCE

Pakiet ﬂnkulngiczny wowej opleki zdrowotnej (POZ] kieruje pacjenta do
onkaloga lub innego specjalisty wiasciwego wzgle-
dem lokalizacji nowotworu. W tym celu pacjentowi

KARTA DILO wydawana jest karta diagnostyki | leczenia onkolo-
giczneqo (Karta DILO), ktora nadaje uprawnienia do

W 2015 roku wprowadzono w Polsce tzw. pakiet  yzyskania $wiadczen w ramach tzw. szybkiej $ciezki

onkalogiczny. Zgodnie z jego zatozeniami, w sytuacjl onkologicznej (Rysunek 25).

podejrzenia nowotworu ztosliwego, lekarz podsta-

chirurgia

chemioterapia

radioterapia

ADS - ambilatoryjna opiska specjalistyczna, POZ - padstawowa opiska Zdrowotna

RYSUNEK 25. SCHEMAT DIAGNOSTYKI | LECZENIA WRAMACH TZW. PAKIETL ONKOLOGICZNEGO W POLSCE [216, 217)
AQS - ambutatorying opfeka specialistyezna, PO7 - podstasmows oieka zarowatng



70

RAFORT

Karta DiL0 petni funkeje skierowania, umozliwia zapi-
sanie pacjenta na odrehna liste oczekujacychna dia-
gnostyke onkologiczna, a takze dokumentuje proces
diagnostyki oraz leczenia pacjenta, az do momentu
ponownego przekazania jej do lekarza P07 po zakor-
czeniu terapii [216]. Karta nie przystuguje pacjentom
z nowotworami skory z wyjatkiem czemiaka (wyta-
czane s kody IC0-10: C44- inne nowotwory ztosliwe
skary oraz D04 - rak in situ skory [216]).

REALIZACJA PROCESU DIAGNOSTYCZNO-
TERAPEUTYCZNEGO U PACJENTA
ONKOLOGICZNEGO W POLSCE

Igodnie z  zatozeniami pakietu onkologicznego
pacient z podejrzeniem kancerogenezy nowotwe
ru zostaje skierowany do lekarza specjalisty, ktdry
podejmuje decyzje 0 przeprowadzeniu diagnostyki
wstepnej ktorej celem jest potwierdzenie (lub wyklu-
czenie) ohecnosci nowotworu. Gzas na wykonanie
wstepnej diagnostyki onkologicznej nie powinien
przekroczy¢ 28 dni. W przypadku wykrycia nowo-
tworu lekarz specjalista kieruje pacjenta na diagno-

styke poglehiona, aby okreslic typ zmiany, stopien

jej zaawansowania, a takze liczbe i miejsca poten
cjalnych przerzutaw. Czas na wykonanie pogfebionej
diagnostyki onkologicznej nie powinien przekroczyc
21dni [218].

Pomimo przyjgtych zakfadanych maksymalnych ter-

mindw na poszczegdine etapy diagnostyki tylko 66%

diagnostyki wstepnej i 72% diagnostyki pogfebione]

byta wykonywana w terminie w okresie styczen-
listopad 2022 roku [Wykres 29) [219]. Mimo opdznien

w dotrzymywaniu zatozonych termindw posiadanie

karty DILO przyspiesza czas do rozpoczecia terapii

o srednio 2 tygodnie [220].

Wsrdd  pacjentéw z  rozpoznaniem nowotworow
ztosliwych z grupy jelita grubego i odbytu [ICD-10;
(18, (19, G20, C21 wraz z rozszerzeniami oraz D374
i D375) wydano facznie prawie 80 tys, kart DiLO
w latach 2015-2018. Najwiece] kart w ww. okresie
wystawiono w 2075 roku, czyli w pierwszym roku
funkcjonowania pakietu onkologicznego, co spowo-
dowane byto wejsciem na Sciezke szybkie] terapii
onkologiczne] pacjentdw juz wezesnie] zdiagnozowa-
nych I leczonych (Wykres 30) [88].

TERMINOWOSC DIAGNOSTYKI WSTEPNEJ | POGEEBIONE!

100%:
90%
BO%

0%
B0%
50%
40%
3%
20%
10%

0%

Terminowns¢ diagnostyki wstepne] i pogiebiong]

2018 2019 2020
Rok

2021

diagnostyka wstepna

wer diagnostyka pogtebiona

2022

WYKRES 29. TERMINOWOSE DIAGNCISTYK] WSTEPNE | POGEEBIONE] OFEROWANE) W RAMACH PAKIETU ONKDLOGICZNEGO DLA WSZYSTHICH WEACZONYCHDIO
PROGRANI MOWOTWORGW W LATACH 2019-2022 W POLSCE OBLICZONA JAKD SREDNIA DLA DANEGO ROKL, NA PODSTAWIE DANYCH CENTRAL NFZ WEDELG STANU A

DZIEN 06.12.2022 [219]
* flane dia 2022 ok dofyezg wytgeanie okrest styczeri-fstonad
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f-'J LICZBA KART DILO (W TYS.) WYDANYCH 0S0BOM

0 Z ROZPOZNANIEM NOWOTWORU JELITA GRUBEGO
2

20

Liczba wydanych kart DILO [w tys.]

a0

Rok

WAQS PO W Szpital

WYKRES 30. LICZBA KART DILD [W TYS.] WYDANYCH GSDBOM Z ROZPOZNANIER NOWOTWORL JELITA GRUBEGO (iC0-10: £18, £19, G20, G21, D374, 037.5) W LATACH
2015-2078 2 WYSZCZEGOLNIENIEM MIEISCA WYSTAWIENIA KARTY, POLSKA [NFZ] (88]

A0S - ambutatorying apeka soecialistiezng, D374 - nowatwdr 0 tlsoewnym Lib mezranym charakierze jamy ustng | narzaddw ukiady pakanmmowegs - okve2nica, 0375 -
nowalwdr o piepewnym lub aisznanym charakterze famy ustne! | narzadtn uktadt pokarmuwego - adytnica, PO - podstawana opfeka 2orowoing

W 2018 roku zgodnie z wymogami pakietu onkols zakofczono u 77% os6b w ciagu 21 dni, a leczenie
gicznego w clagu 28 dni zrealizowano diagnostyke rozpoczeto w ciagu 14 dni u 61% pacjentow [Wykres
wstepna u 76% pacientdw, diagnostyke poglebiona 31, Wykres 32, Wykres 33) [88].
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WYKRES 31. ROZKEAD LICZBY 0SOBZ KARTA DILO ZE WZGLEDU NA LICZRE DNI D0 UKONCZENIA ETAPU DIAGNOSTYKI WSTEPNE] W 2018 ROKL, POLSKA [NFZ) [88]

zakonczono diagnostyke wstepna
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Liczha os6b z karta DILO ktdre zakonczyly diagnostyke

Liczha osob 7 karta DILD u ktdrych zakonczono
diagnostyke pogtebiona

RAPORT
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Odsetek wszystkich osob z karta DILO u ktdrych

zakonczono diagnostyke pogtebiona

WYKRES 32. ROZKEAD LICZRY DSOR Z KARTA DILO 7€ WZGLEDU NA LICZBEDNI 00 UKONGZENIA ETAPU DIAGNOSTYKI WSTEPNE) DD UKONCZENIA ETAPU DIAGNOST Y]

POGEERIONES W 2018 ROKU, FOLSKA [NFZ] [88]
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WYKRES 33, ROZKEAD LICZRY 0SOBZ KARTA DILD ZE WZGLEDU A LICZBE DN 0D UKDRCZENA ETAPU DIAGNOSTYE| POGREBIONE] DO ETAPU ROZPOCZECIA
LECZENIA* W 2018 ROKL, POLSKA [NFZ) [88)

* vtulfo clanych zawiera niaspingsc - informacie w teksoie odnosza sie oa ficzby dn pomiedzy datg porady koriczqesy diagnostyke pogleliong 2 data rozpoczenia leczenia
natomiast apis wykrest odnos! sie do ficzby dnl ad daty porady kvicZgeel dhagnostyke wstepmg - przyiete diagnosiyke pogletiong zamiast wstepnef (98]

Odsetek wszystkich nsoh z kartg DiLO ktore zakonczyly

diagnostyke pogtebiong i rozpoczety leczenie



REALIZACJA PROCESU DIAGNOSTYCZNO-
TERAPEUTYCZNEGO W POLSCE A PANDEMIA
COVID-19 WYWOLANA WIRUSEM SARS-COV-2

Nalezy zauwazyc, ze omdwione pawyzej dane odno-
s73 sle do okresu sprzed pandemii COVID-19, ktara
niewatpliwie utrudnita dostep do ochrony zdrowia
wielu grupom chorych. Z powodu pandemii ograni-
czone zostaty badania diagnostyczne, przekfadano
lub zawisszano wykonywanie czesci Swiadczen,
znacznie wydtuzyty sie kolejki pacjentow, nastapito
wytaczenie czy przejSciowe zamknigcie wislu odrod-
kow i oddziatow onkologicznych z powodu szerzg
cych sle zakazen lub koniecznosci wsparcia systemu
w obliczu pandemii (np. tworzenie jednoimiennych
szpitali zakaZnych). Nie bez znaczenia byt réwniez
lek pacjentow przed zakazeniem [221, 222].

Przedfuzajgca sig pandemia COVID-19 wymusita na
osrodkach wprowadzenie nowych zasad organizacji
swoich struktur (pracownie diagnostyczne, oddzia-
ty] w celu podwyzszenia bezpieczeristwa pacjentow
i personelu medycznego, a tym samym zachowania
ciagtosci pracy (Rysunek 26] [223].

Zaopatrzenie w érodki ochrany psobiste]
Kantrola termperatury

Ankiety epidemiologiczne

Sciste planowanie wizyt

Zachowanie dystansu spofecznego

Kwalifikacja chorych na podstawie aruny ryzyka
przeniesienia zakazenia

skazan do wykonania badan endoskopowyeh ™

Testowanie w kierunku wykrycia obecnodci wirusa
W arganizmie pacjenta

RYSUNEK 26. WYPRACOWANE W CZASIE PANDEMI COVID-19 ZASADY
DRBANIZACH W CELL POPRAWY BFZPIECZENSTWA [OPRACOWANIE WeASNE
NA PODSTAWIE [223]]

AKTUALNA SYTUAZIA PACIENTOW Z NOWOTWORAM! UKEADU POKARMOWEGD W AOLSCE

W zwiazku z rozwijajaca sie w 2020 roku pandemia
COViD-19 abserwowany jest wyrazny spadek wysta-
wionych kart DiLO w ramach rozpoznania raka jelita
grubego (C18-C21) w 2. kwartale 2020 roku, sukce-
sywny wzrost w 3. kwartale, a nastgpnie ponowny
spadek na koniec roku (Wykres 34) [223, 224].

Spadek liczby wystawionych kart DILD, czyli rowniez
rozpoznanych przypadkaw raka jelita grubego, praw-
dopodobnie miat swoje uzasadnienie m.in. w zmniej-
szeniu liczhy wykonanych kolonoskopii przesiewo-
wych w czasie szczytu pandemil COVID-19 w 2020
roku. Zgodnie z dostepnymi danymi z 23 wrzesnia
2022 roku juz od 2021 roku do potowy 2022 roku
ohserwowany byt systematyczny | stopniowy wzrost
liczhy wystawianych kart DiL0 (dane dla rozpoznania
(18-C21 oraz 001: Rak in situ innych | nieokreslonych
czesci narzadow ukiadu pokarmowego, D37: Nowo-
twar o niepewnym lub nieznanym charakterze jamy

ustnej i narzadow uktadu pokarmowego) [93].

W okresie pandemii widoczny byt rowniez znaczny
spadek pierwszorazowych Swiadczen udzielonych
dla osob z rozpoznaniem ICD-10: C18-C21 [Wykres
35), a takze ogolu kontaktow z oSrodkami syste-
mu ochrony zdrowia osob z rozpoznaniem 1C0-10:
C18-C20 [Wykres 36) [224].

Niezaprzeczalnie wszystkie utrudnienia zwiaza-
ne pandemia COViD-19 znalazty odzwierciedlenie
w zmianie liczby wykonywanych procedur medycz-
nych - w pierwszych 3 kwartatach 2020 roku
nastapit spadek liczby wykonywanych kolonoskopii
0 42% wzgledem analogicznego okresu w 2019 roku
(Wykres 37) [221].

@
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WYKRES 36.L/C7BA KOLONDSKOPI DGOEEM WYKONANYCH W TRZECH PIERWSZYCH KWARTAEACH 2019 | 2020 ROKU, POLSKA (NFZ) [221]

Koordynacja opieki onkologicznej

WIELODYSCYPLINARNE ZESPOLY
TERAPEUTYCZNE

Wraz z wprowadzeniem pakietu onkologicznego
powstaty wielodyscyplinarne zespoly terapeutycz-
ne [MOT, ang. Multi Oiscipfinary Team, konsylium
onkologiczne). Rola zespotu jest okreslenie sposobu
oraz planu i harmoogramu leczenia pacienta z cho-
roba onkolopiczna. W skiad zespotu wehodza rdzni
specjalisci - chirurg, ankolog kliniczny, radioterapeu-
ta i radiolog, ale moze byc to tez pielegniarka, psy-
cholog lub inny specjalista. W chorabach nowotwo-
rowych kluczowa role odgrywa czas, stad zgodnie
z zatozeniami okres potrzebny na zebranie sie takie-
go konsylium nie powinien przekraczac 2 tygodni
[216, 2171, Tego rodzaju podejscie poprzez uwzgled-
nienie specjalistow 7z réznych dziedzin pozwala na

zbudowanie optymalnego sposobu postepowania
terapeutycznego w chorobach onkologicznych,

SKOORDYNOWANY MODEL OPIEKI
ONKOLOGICZNE)

0d 2019 roku stopniowo wprowadzany jest w Polsce
skoordynowany model opieki onkologicznej, kto-
ry poczatkowo obejmowat chorych z rakiem piersi
(Kompleksowa opieka onkologiczna nad pacjentem
7 nowotworem piersi - KON-Piers,Breast Cancer
Unit), wswoim zatoZeniu zapewniajac im komplekso-
wa diagnostyke, leczenie, rehabilitacje oraz wsparcie
psychologiczne.

W 2021 roku do katalogu onkologicznych $wiadczen
kompleksowych dodana zostata opieka nad pacientem
z rakiem jelita grubego, a obecnie trwaja prace nad roz-
wigzaniami dla nowotwordw ztosliwych ptuca, nowo-
twordw ginekologicznych i urolagicznych [225, 226].

razem (1-3
2020
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RAPDRT

CENTRUM KOMPETENCI DLA RAKA JELITA
GRUBEGD

W2021 roku wdrozany zostat wPolsce model Centrum
Kompetencji dia raka jelita grubego, ktary uwzglednia
aspekty diagnostyczno-terapeutycznejak | monitaro-
wanie w ramach kompleksoweij opieki onkologicznej
nad pacjentermn z nowotworem jelita grubego [KON-JG,
Colorectal Gancer Unif). Zatozeniem modelu jest eli-
minacja niekarzystnych zjawisk, do ktorych zaliczo-
no; fragmentacie opiekl oraz rozproszenie Swiadczen
i Swiadezenindawcdw, Caty proces leczenia pacjenta
onkologicznego  [diagnostyka, terapia, wsparcie
psychologiczne | monitorowanie po leczeniu) ma sie
odbywat w ramach jednego wyspecjalizowanego
oérodka oferujgcego dostep do interdyscyplinarne-
go zespotu lekarzy specjalistow w dziedzinie m.in,
chirurgil ogélngj lub onkologiczne), patomorfologii,
gastroenterologil lub chorob wewngtrznych [Rysu-
nek 27). Kompleksowe podejécie w  opiece nad
pacjentem z rakiem jelita grubego ma pozwolié na
poprawe dostepnosci | skutecznosci leczenia, atakze
komfortu pacjenta [226, 227].

Swiadczeniodawey ktorzy zamierzaja realizowaé
$wiadczenia w ramach KON-IG musza spefni¢ szereq
wymogdw formalnyeh [posiadac odpowigdnie komor-

ki organizacyjne), personalnych (zapewnia¢ dostep
o wielodyscyplinarnego zespotu specjalistdw) oraz
jakosciowych [np. wykazac odpowiednie doswiadcze-
nie zahiegowe czy mie¢ wdrozone wystandaryzowa-
ne pisemne protokoty postepowania diagnostyczno-
-terapeutycznego; Rysunek 28, str. 77] [228].

Swiadczenia KON-IG w 20211 2022 roku zakontrakto-
wato w Polsce odpowiednio 351 36 $wiadczeniodaw-
cow, a wedfug stanu na 24 lutego 2023 roku umowe
na realizacje Swiadczenia w 2023 roku posiadaty
42 osrodki [Rysunek 29, Wykres 38, str, 78) [229],

Liczha
Swiadozeniobiorcdw

RYSUNEK 29. ROZKEAD (SROOKOW POSIADAJACYCH ZAKONTRAKTOWANE
SWIADEZENIE KON-JG W 2023 ROKU, POLSKA (OPRACOWANIE WEASNENA
PODSTAWIE [2291)

Na podstawie danyeht Centrall NEZ wa. stanuna dier 24022023 1

MODEL CENTRUM KOMPETENC)I DLA RAKA JELITA GRUBEGO

RYSUNEK 27. ZALDZENIA MODELU KON-JG (DPRACOWANIE WEASNE NA PODSTAWIE [226]]



WYMAGANIA FORMALNE

Posiadanie w lokalizacj kemdrek organizacyjnych:
» ordziat o profilu chirurgla ogoing lub chirurgla
onkologicang;

= pddziat o profilu onkologia kiniczna lub
onkelogla kiiniczna/chemioterapia:

= blok operacyjny;

= qdifziat anestezjologit Hintensywne] tarapil;

= poradnla ehirurgii ogding] b chirurgit
onkologlczng];

« poradnia onkologiczna lub chemioterapil

= zaklad patomortologii

« pracownia endoskopil:

» pracownia diaonostyki obrazowej: T, RTG, USE.

Lapewnienie raalizac)i swiadczen w zakresie:

» radioterapii;

» brachyterapii;

» medycyny nukieare], PET. MRE

» diagnostykl genetycanaj i molektilamef;

» poradni gastroenterologli;

» poradnl, w ktore jest realizowana opleka
stomijna (chirurgil oating), enkalogiczne] Wk
proktologicznal),

ANTUALMA SYTUACIA PACIENTOW 2 NOWOTWORAMI UKEADL POKARMOINEGD W POLSCE 77

Iapewnlenis parsonalu:

» \w odidziale o profilu chirurgia ogalna lub chirrgia
unkologiczna - co najmnie| dwich lekarzy
specialistow w dziadzinie chirurgia ogolna lub
chirurgia onkologlczna (udokumentowane
doswiadczenie obejmujace wykonanie w
nstatnim roku kalendarzowym w roll operatara
£o frajmnie) 15 7ablegdw usuniects pierwotnego
nowotwory |elita grubego oraz doswiadczenie w
zakresie zastosowania technik laparoskopawych
|ub transrektalnych);

= W zaktadzie patomortologii - co najminiej dwoch
ekarzy specjalistaw w dziedzinie patomorfologii
[udokumentowane daswiadczenis obejmujace
pastawienie w ostatnim roku kalendarzawym co
najmniej 30 rozpoznan pierwotnego nowotwory
elita grubagal;

= oo naimnie) dwich lekarzy specialistow w
dziedzinle pastroenteralogii b chordb
wewnetrznysh lub chirurgli (udokumentowane
ioéwiadezenie nbejmulace wykonanle
w ostatnim roku kalendarzowym co najmnle) 200
katonoskogil
w tym oo najmnie] 40 zabieadw polipekiomii
andoskopawe]);

* o najmnie] jecen lekarz specialista w dzisdzinie
radioterapil onkologiczne] [udokumentowane
doswiadczenie w leczeniu nowatworow
preewndu pokarmowedo),

* 0o pajmnie] trzech lekarzy specialistow onkologli
klinicznel
lub chemioterapll nowotwordw [udokumentows-
ne doswladczenie
W leczeniu przeciweialami manoklonalnymii
leczeniu skojarzonym};

= pielegriarkl;

»  fizjoterapalicl:

= psyocholadzy lub psychoonkalodzy:

» gspba planujaca dista:

» koordynatorzy organizacyinl

RYSUNEK 28, UPROSZCZONE WYMAGANIA KWALIFIKUJACE DO UDZIELANIA SWIADCZEN W RAMACH KON-IG [228]

Spatnlanie kryteriow |akosciowych:
realizacia w ostatnim roku kalendarzowym co
najminiej 75 zablegow usunigeia pierwatnagn
nawotworu jelita grubego;

realizacia W ostatnim roku kalendarzowym co
najmnigj 200 koloneskopl, w tym co najmnle] 20
zabiegdw polipektomil endoskopowel;
stosowanie Technik laparaskopawyeh lub
transrektalnyeh:

pracownia endoskopii zabiegowe| 2 mozliwoscig
wikonywania petnego zakresu procedur
zabiegowych: endoskopowe] mukozektomii
sndoskopowej dysseke)l podshuzowkowe]
palipek tomil, ablacji, udrazniania, protezowania,
oo najmnie] dwoch metod hemostazy
endoskopowej;

realizacia predykeylnych badan genetycznyeh i
molekularnych przez laboratorium ganetyezng
posiadajace certyfikat europe|skiego programu
kantroll jakogci dfa biomarkera nznaczanego
wskazang metada laboratoryjng;

realizacia predykeylnych badan immunohistoche-
micznych przez zaktad patomarfologii
pasiadajacy cartyfikat europejskiego programu
kontroli jakasci dia biomarkera oznaczanega
wskazang metoda laboratoryjng;

wdrozene wystandaryzowane pisemne protokiafy
datyczace diagnostyki | postepowania
terapeutycanegn we wszystkich stadiach
Zaawansowania,
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* na podstawie danych Centrall NFZ wo. stanu na dzlen 24,02 2023 r, NFZ -Narodowy Fundusz Tdrowia

WYKRES 38. LICZBA 0SRODKOW FIjSiADM&GYGH ZAKONTRAKTOWANE SWIADCZENIE KON-JG W LATACH 2021-2023* POLSKA (DPRACOWANIE WEASNE NA

PODSTAWIE [229])

Narodowa Strategia Onkologiczna

W zwiazku ze wzrostem zachorowan na chorohy
nowotworowe w Polsce w 2020 roku przyjety zostat
Program pn. Narodowa Strategia Onkologiczna (NSO).
NSO jest programem wieloletnim na lata 2020-2030,
wprowadzajacym kompleksowe zmiany w polskiej
onkologil. NSO wytycza kierunki rozwoju systemu

RYSUNEK 30. DBSZARY NARDDOWEJ STRATEGH ONKOLOGICZNE) [230]

opieki zdrowotnejw zakresie onkologii, wskazujac na

5 obszardw strategicznych, kluczowych dla poprawy

skuteczno$ci terapii onkologicznych i dostosowa-
nia rozwiazan systemowych do potrzeb pacientow

z choroba nowotworowa (Rysunek 30) [230].

Celem nadrzednym NSO jest wzrost odsetka osdb
przezywajacych 5 lat od zakonczenia terapii onko-

logiczne, a takie zwigkszenie wykrywalnosci



nowotwordw we wczesnych stadiach oraz poprawa

jakosci zycia pacjentow w trakcle | po ukoficzonym
leczeniu. Realizacja programu ma umozliwic odwrd-

cenie niekorzystnych trendow takich jak fragmen-

tacja opieki, rozproszenie Swiadczen | oSrodkdw
onkalogicznych, ktére dotychczas wptywaty na

jakos¢ leczenia onkologicznego, 4 co za tym idzie ma

ZwiekszyG szanse pacjentdw na wyjscie z choroby
nowotworowe] [230],

Systemowe leczenie onkologiczne
w Polsce

Rokowanie pacjentow z rakiem przetyku, zotadka
i jelita grubego z zalezy w gtéwnej mierze od stop
nia zaawansowania nowotworu | jego resekeyjnosc,
a takze od obecnosci przerzutdw odlegtych. Obecnie
duzo przypadkow zachorowar na nowotwory ztosli-

Katalog B [program lekowy)

2 substancje czynne

w ramach programu lekowegn B. 58:

= niwolumab w monoterapii

= pembrolizumab w skojarzeniu z pochadng platyny i
fluoropirymidyna

ARTUALNA STTUACIA PACIENTOW 7 NOWOTWORAMI LIKEADU POKARMOWESD W POLSCE

we przewodu pokarmowego diagnozowanych jest
w bardzo zaawansowanych stadiach, tj. z abecna
$cla przerzutaw regionalnych lub odlegtych. Pacjenci
tacy najczescie] nie kwalifikuja sie do leczenia rady-
kalnego, mogg by¢ natomiast leczeni terapiami sys-
temowymi obejmujacymi rozne substancje czynne
(chemioterapia, immunoterapia, leki celowane mole-
kularnie). W ponizszym rozdziale skupiono sie na
sytuacii najgorzej rokujacych pacjentow, analizujac
ohecnie refundowane w Polsce dla tej grupy chorych
opcje leczenia farmakologicznego.

RAK PRZEEYKU

Pacjenci z zaawansowanym rakism przetyku (ICD-10:
(15) maja ohecnie w Polsce dostep do terapii finan-
sowanej ze Srodkdw publicznych w ramach katalogu
B (program lekowy] i C [chemioterapia, Rysunek 31)
obwieszczenia refundacyjnego.

Katalog C (chemioterapia)

10 substancii czynnych

B-fluorouracyl, cisplatyna, epirubicyna, irynotekan,
karboplatyna, leukoworyna / kwas folinowy, paklitaksel,
bleomycyna, doksorubicyna, lanreotyd, cykofiosfamid™

RYSUNEK 31. POOSUMOWANIE STATUSL REFUNDACYINEGD W LECZENIL RAKA PRZEEYKLU [119]

* Cyklofosfamid dostepny jast w ramach wiykazuotwartego [katalog A
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Dla pacjentow z rakiem przetyku dostepnych
w leczeniu chemioterapeutycznym jest 10 substan-

gji, ktarych skutecznosc jest jednak ograniczona.

7 kolel mozliwost stosowania nowoczesnych form
terapii w ramach programu lekowego B.58 ,Leczenie

zaawansowanego raka przetyku i zofadka (ICD-10
C15-C16)" pojawita sig niedawno,

© 0d 1 listopada 2022 roku pacjenci z ptaskona-
btonkowym rakiem przetyku w stadium prze
rzutowym |ub nieoperacyjnym o zaawansowaniu
lokoregionalnym, bedacy po niepowodzeniu
chemioterapil | linii opartej na pochodne] platyny
i fluoropirymidynie moga skorzystac z nowocze-
snej monoimmunaterapii niwolumabem [119],

© Natomiast od 1marca 2023 roku program lekowy
zostat poszerzony o terapie pembrolizumabem

w skojarzeniu z chemioterapia zawierajaca pe
chodng platyny i fluoropirymidyne stosowana
w ramach | linii leczenia pacjentow z migjscowo
zaawansowanym nigoperacyjnym lub przerzu-
towym rakiem przetyku lub gruczolakorakiem
pofaczenia przetykowo-zotadkowego bez obec-
nej nadekspresji HERZ. Pembrolizumab dostepny
jest tylko dla chorych z tfacznym pozytywnym
wynikiem ekspresji PD-L1=10 [119].

Ze wzgledu na fakt, ze leczenie niwolumabem i pem-
brolizumabem jest mozliwe od niedawna, NFZ nie
raportowat jeszcze informacji o liczhie pacjentow
leczonych w  programie tymi lekami ani 0 kwocie
refundacii. Natomiast w catym programie B.58 obej-
mujacym raka przefyku | raka zotadka w pierwszej
potawie 2022 roku leczonych byto 175 pacientaw [231],

PROGRAM LEKOWY B. 58 ,LECZENIE CHORYCH NA ZAAWANSOWANEGO
RAKA PRZELYKU | ZOLADKA (ICD-10: C15-C16)"

Pembrolizumah w skojarzeniu z pochodna Cég
platyny i fluoropirymidyna

Najwainiejsze kryteria wlaczenia

W ramach programu lekowego
finansowana jest jedna linia leczenia (I linia leczenia)

»  Potwierdzony rak ptaskonabfonkowy lub gruczolowy przelyku migjscown zaawanisowany nieoperacyjny
|ub z przerzutami lub gruczotowy HERZ- zaawansowany [ub z przerzutami rak pataczenia preetykowo-zofadkowega

= Patwierdzona eksprasja PO-L1CPS 210

*  [rak wczesniejszeqo leczenia systemowego

= Sprawnost w stopniu 0-1 wedtug kryteriow Zubroda-WHO lub ECOG
= Wisk =18 lat

Niwolumah w monoterapii

Najwazniejsze kryteria wlaczenia

W ramach programu lekowego
finansowana jest jedna linia leczenia (Il linia leczenia)

= Potwierdzony rak praskonabtonkowy przelyku w stadium przerzutoiym lub nieoperacyjnym o 2aawansowaniu lokoregionalnym

= Hiept
= Sprawnost w stopniu 0-1 wedtig keyteriw Zubroda-WHO lub ECOG
= Wiek =18 lat

wadzenie chemioterapii | linii oparte] na pochadnej platyny | fluorapirymidynie

RYSUNEK 32. NAJWAZNIEJSZE INFORMACE DOTYCZAGE REFUNDACY LECZENIA RAKA PRZELYKU W RAMACH PROGRAMU LEKOWEGD B.58 ,LECZENIE

ZARWANSOWANEGD RAKA PRZEEYKU | Z0LADKA (16010 G16-C16)” [119]

GPS - fgezny pozytywny wynik (ang. combrined positive scored PO T~ ligand receptora programowaney smierei | (ang. programmed death receptor Tligand}



ARTUALNA SYTIIATIA PACIENTOW NOWOTWORAMI LUKEADU POKARMOWESD W POLSCE B'I

 Immunoterapia
Anty-PO-1
Leczenie
uzupeniajace e v

~ Pembrolizumab w skojarzeniu
... el v RYSUNEK 3. PUDSUMOWANE REFUNDOWANYCH
i fluarapirymidyna” W POLSCE FARMAKOTERAP ZAANANSONANEGD
RAKA PRZELYKU W ZALEZNOSCIOD LINI [118]

llm Niwolumab w manoterapii™* LY ;
B i *otyezy plaskanablonkowsgo raka przelyku, griczols-
karaka praelyhu | podaczenia przstykowo-Zofadkomego;
ZUPS PO
o v Py WG USROG 3 sty
ke brake rafundacyt w gruczolakoraky preelyii,
e RAK ZOLADKA Dla pacientow z rakiem Zotadka dostepnych jest 21
" substancji w ramach katalogu chemioterapii oraz tyl-
Pacjenci z rakiem zofadka (ICD-10: C16) maja w Pol- ko 1 czasteczka w ramach programu lekowego B. 58
sce obecnie mozliwosé stosowania terapii finanso- JLeczenie zaawansowanego raka przetyku i Zzofadka
wanych ze $radkow publicznych w ramach katalogu (ICD-10 C15-C16)", ktora stanowi ramucyrumab sto-
B (program lekowy) lub katalogu C [chemioterapia, sowny w skojarzeniu z paklitakselem w I linii leczenia,
Rysunek 34). Terapia ta dostepna jestwramach programu lekowego

od 1listopada 2022 roku (Rysunek 35) [119].

i e ———— S ——————

1 substancja czynna 21 substancji czynnych

RYSUNEK 34. PODSUMOWANE STATUSU REFUNDACYINEGO W LECZENIU RAKA Z0EADKA [119]

* Cykinfostamid dostenny jest takZe w ramach wykaza otwartegio (katalog A1
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PROGRAM LEKOWY B. 58 ,LECZENIE CHORYCH NA ZAAWANSOWANEGO
RAKA PRZELYKU | ZOLADKA (ICD-10: C15-C16)"

Najwazniejsze kryteria wiaczenia

Histologiczne rozpoznanie gruczolakoraka zolgka lub polacze
Sprawnosc w stopniu 0-1 wedhug kryteriow Zubroda-WHO Jub

ach programu lel

wana jest jedna linia leczenia (1l linia leczenia)

ia przetykowo-2oladkowenn

Udokumentowana ebiektywna radiologiczna lub kiiniczna progresia choraby po wezesnigjsze] chemioterapil pochodnymi platyny | Fluaropirymidyng

Wiek =18 fat

RYSUNEK 35. NAJWAZNIEISZE INFORMACIE DOTYCZACE REFUNDACH LECZENIA RAKA ZORADKA W RAMACH PROGRAMU LEKOWEGO B8 LECTENIE

ZAMWANSOWANEGD RAKA PRZEEYKL I Z0EADKA [IC0-10 C15-C18)" [119]

0d Tmarca 2014 roku do 28 lutego 2023 roku w pro-
gramie lekowym B.58 dostepne byto takze leczenie
trastuzumahem, Aktualnie terapia ta jest dostepna
w ramach katalogu chemioterapii w skojarzeniu
7 cisplatyna (albo oksaliplatyna) | fluorouracylem
[ub cisplatyna (albo oksaliplatyna) i kapecytahina dla
chorych z gruczolakorakiem zotadka lub potaczenia
przetykowo-2otadkowego z zaawansowaniem w sta-
dium uogdinienia z wskazaniami do leczenia palia-
tywnego zgodnymi z charakterystyka produktu lecz-
niczego lub polskimi wytycznymi praktyki klinicznej.
Refundacja trastuzumabu dotyczy pacjentow, u ktd-
rych stwierdzono w komarkach guza nadekspresje

BLZE
Anty-VEGF

x
Trastuzumab w skojarzeniu
i 7 cisplatyna [oksaliplatyna) x
“ous 7 ifluorouracylem lub cisplatyna
[oksaliplatyna] | kapecytabina™
® Ramucyrumahb w skojarzeniu

7 paklitakselem**

HERZ, okreslana przez wynik IHC3+ lub amplifikacje
genu HERZ w badaniu FISH [119]. Rocznie leczonych
trastuzumabem w ramach programu B.58 byto $red-
nio okoto 170-220 pacientdw.

7 kolei ze wzgledu na fakt, ze leczenie ramucyruma-

bem jest mozliwe od niedawna, NFZ nie raportowat

jeszcze informacji o liczbie pacjentéw leczonych
w programie tym lekiem czy kwocie refundacji. Nato-

miast w catym programie B.58 obejmujacym raka
przetyku i raka zotadka w pierwszej potowie 2022
roku leczonych byto 175 pacjentow [231].

Chemioterapia,
w tym trastuzumab

v
RYSUNEK 36. PODSUMOWANIE
REFUNDOWANYCH
W POLSCE FARMAKOTERAPI

T ZAAWANSOWANEGO RAKA

v ZOLADKA W ZALEZNOSEI 0D
LINI[119)

* Dotyezy qruczolaka dofgka lub pofgezenia przslykowo-2oladkowena 2 nadekspresia receptora HERS,

** atyezy gruczolaka Zofacka lub potaczenia praetykowo-2ofadkowego.

1 2023 roky trastuzumab 20staf praentesiony 2 programy lekowego 858 do kalalagy chemioterapil



, RAK JELITA GRUBEGO

Terapia raka jelita grubego (IC0-10: C18-C21) w Palsce
finansowana jest ze $rodkdw publicznych w ramach
katalogu B (program lekowy) lub C (chemioterapia,
Rysunek 37).

Dla pacjentéw z rakiem jelita grubego dostepnych
w leczeniu chemioterapeutycznym jest 18 substan-
cji. Pacjenci z rakiem jelita grubego maja rowniez
dostep do terapii w ramach programu lekowego B.4
JLeczenle chorych na zaawansowanego raka jelita
grubego (ICD-10 C18-C20)";

© niwolumahem w skojarzeniu zipilimumabem od 1
marca 2023 roku,

© pembrolizumabem w monoterapii od 1 marca
2023 roku,

© afliberceptem w skojarzeniu z chemioterapia wg
schematu FOLFIRI od 1lipca 2017 roku,

© cetuksymabem
» W monoterapii od 1maja 2017 roku,
» W skojarzeniu 7 chemioterapia wg schematu

FOLFIRI od 1lipca 2017 roku,

Katalog B (program lekowy)

8 substancji czynnych

w ramach programu lekowegn B. 4:

= niwolumab v skojarzeni  ipilimumabem

= pembrolizumab w mannferapl

+  aflibercept w skofarzeniu 2 chemiolerapia wg schematu FOLFIRI

«  cetuksymab w monoterapl | w skojarzeniu z cheminterapla
wa schematy FOLFIR! Jub FOLFOX

= panitumumab w monoterapii | w skejarzeniu  chemioterapiy
wiyschamaty FOLFIRI fub FOLFOX

= triflurydyna + typiracyl

AXTUALNA SYTUAGIA PACIENTEW Z KOWOTWORAM) UKLADU POKARMOWERD W POLSCE

» W skojarzeniu z chemioterapia wg schematu
FOLFOX od 1 marca 2021 roku,
© panitumumabem
» w monoterapii od 1maja 2012 roku,
» W skojarzeniu z chemioterapig wg schematu
FOLFIRI od 1listopada 2020 roku,
» W skojarzeniu z chemioterapia wg schematu
FOLFOX od 1stycznia 2018 roku,
© terapig skojarzong triflurydyna i typiracylem od 1
listopada 2019 raku [Rysunek 38] [119].

Dostepna od niedawna w programie lekowym terapia
niwalumabem wskojarzeniu zipilimumabem dotyczy
leczenia IV linii, a monaterapia pembrolizumabem
dotyczy | linii. Oba leki s3 dopuszczone dla pacjen-
tow ze stwierdzonymi zaburzeniami mechanizmow
naprawy nieprawidfowo sparowanych nukleotydow
ONA [dMMR, ang. mismatch repair deficient] lub
wysoka niestabilnoscig mikrosatelitarng w tkance
nowotworows] (MSI-H, ang, microsatelite instability-
-high) [119],

Katalog C (chemioterapia)

18 substancji czynnych J

Erfluarouracy, bewaoyzumat, cisplatyna,
rioksorubicyna, irynotekan, kapecytabina, kartoplatyna,
leukowaryna / kwas folinowy, oksalilatyna,
temazolomid, oyklofosfamid”, dakarbazyna, etapozyd
ifostamid. Fanreatyd, okireatyd, winkrystyna,
winoreloina

RYSUNEK 37, PODSUMOWANIE STATUSU REFUNDACYINEGD W LECZENIL RAKA JELITA GRUBEGD [119]

* Cyidofostamid dostenny fest fakde w ramach wykazu otwartego (katalog A1
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Finansowanie  cetuksymabu i panitumumabu
w ramach programu lekowego zawezone jest do

dwach linii leczenia - | linii leczenia w przypadku sko-

jarzenia i Il linii leczenia w przypadku monoterapii.

Wskazanie rejestracyjne terapil skojarzonej triflu-
rydyna i typiracylem dotyczy pacjentdw uprzednio
leczonych co najmniej dwoma schematami, jednakze
ze Srodkow publicznych finansowana jest tylko terapia
Il oraz IV linii [119]. Do 28 lutego 2022 roku w ramach
programu lekowega B.4 refundowana byta takze tera-

© Immunoterapla
Anty-FD-1

X

Pembrolizumah
w monoterapii
[obecne zaburzenia
dMMA/MSE-H]

MNiwolumab + ipilimumab
[obecne zaburzenia
dAMMA/MSE-H]

Niwolumab + ipilimumab
[ohecne zaburzenia
dMMR/MSE-H]

Niwolumab + ipilimumab
[phecne zaburzenia
dMMB/MSH-H]

Niwolumab + ipilimumah
[ohecne zaburzenia
cAMMBME-HY*

Leczenie celowane
Anty-EGFR

x

Panitumumab/ ~
cetuksymab + FOLFIRI/
FOLFOX
(brak mutach B45 1 GA4F |

x

Panitumumahb/
cetuksymab
w monoterapil
[brak mutacii A48 | AR4F
| uprzedniega anty-EGFR]

x

pia bewacyzumabem, natomiast aktualnie jest ona
dostepna w ramach katalogu chemioterapii, we wska-
zaniach wezszych niz zarejestrawane - w skojarzeniu
Z chemioterapia wedtug schematow: FOLFIRI w | linii
leczenia lub FOLFOX-4 w Il linii leczenia [119],

W pierwszej potowie 2022 roku w ramach programu
B4 byto leczonych ponad 4300 pacjentaw (Rysu-
nek 40] [231].

Leczenie celowane o, Chemioterapia,
Anty-VEGF w tym bewacyzumab
x 3 ‘."_-?if.
Bewacyzumah + FOLFIRI %
[obecna mutacia A945 1UHAGAS Y
wymog uprzednizgo leczenia OXA] X (¥
w ramach Ieczenia uzupetniajacegt)
Bewacyzumah
Aflibercept + FOLFIRI + FOLFOX-4
[niepowndzenie OXA (brak leczenia x ¥
wlinii] bewacyzumaben
wl linit]
Triflurydyna + typiracyl
(po IRl OXA, 5-FU,
x x anty-VEGF, anty-EGFR a
lub brak mozliwosc 4
ich stosowanial
Triflurydyna + typiracyl
(po IR, OXA, 5-FU,
anty-VEGF, anty-EGFR
. o |ub-brak mozliwoéci v
ich stosowania)
X x X '4@4

RYSUNEK 39.PODSUMDWANIE REFUNDOWANYCH W POLSCE FARMAKOTERAPI ZAAWANSOWANEGO RAKA JELITA GRUBEGD W ZALEZNOSCI DD LINI [119]

&Rl - §-fivorouracyl: dhiMA - zaburzenia mechamizmu naprawy nieprawidiowo sparowanych nusdeatydaw (ang. mismatch repair deficient]: IRV - irynotelan; MSI-H - wysoka

nigstabilnose mikrasatelitama fang. microsatelifte instability-high): OXA - aksaliplatyna

(kranda strzafka nznacza moFiwnse powtarzenia schematy terapeutyczneqn w Drzypaaky arogresi o e wezesnis uzyskana oopowieo? na leczenie / stabiizacie nowatwor,
W 2022 rokts bewscyzumab zestal preeniesiony 2 programc iekawego 8.4 do katalogu chemiaterani;
* Befundacia do | fini feczenta whacznie



WHO=0 dla dowalngj liczhy preerzutéw odleghych, WHO=1 tylko diajednege przerzutu odlegtego

PROGRAM LEKOWY B. 4 ,LECZENIE CHORYCH
NA ZAAWANSOWANEGO RAKA JELITA GRUBEGO (ICD-10: C18-C20)"

X\
Niwolumab w skojarzeniu z ipilimumabem ) : - -
i [lI-V linia leczenia]

Najwainiejsze kryteria wiaczenia

= Histologicznie potwierdzony rak jelita grubego w stadium przerzutowym lub migjscown zaawansowarym

» Brak moiliwodel wykonania radykalnego leczenia operacyinieqo

»  Stwierdzone zaburzenia mechanizmaw naprawy niggrawidtowo sparawanych nukleotydow DNA lub wysoka niestabilnost mikrosatelitarma w tkance nowotworowe)

= Nieskutecznost lub nieakceptowalna toksyoznose wozesnisjszenn leczenia systemoweno oo najmnie] dwulekowego 2awiersjacego fluoropirymidyng w skojarzeniu 2
oksaliplatyna lub irynotekanem

= Stansprawnoscl w stomiu D wedlug kryteriow Zubroda-WHO

Pembrolizumab w monoterapii

Najwazniejsze kryteria wiaczenia

» Histologicznie potwierdzony rak jelita grubego w stadium uogdinienia » HBrak wezesniejszego leczenia z powodu charoby przerzutowej

= Potwigrdzeni niestabilnosci mikrosatefitame] wysokiego stopnia (ang. MSI-H) = Stan sprawnosci w stopniu 0-1 wedfug kryteriow Zubroda-WHDa
|ub zaburzer mechanizmaw naprawy uszkodzen ONA o typie niedopasowania (ang. dMMRA] .« gk =18 lat

»  Brak mozliwosci wykonania radykalnego leczenia operacyjnego

Aflibercept w skojarzeniu z chemioterapia C&B
wedtug schematu FOLFIRI '

W ramach programu lekowego

finansowana jest Jedna liniz

Najwazniejsze kryteria wiaczenia

= Histolgicznie potwierdzony rak jelita grubego w stadium ungdinienia * fBrak wozesniejszego stosowania inynotekanu lub affiberceptu

« Brak mozliwoscl wykonania radykaing] metastazektomil «  Stan sprawnoscl w stopniu 0-1 wedtug kryteriow Zubroda-WHDa
«  |ldokumentowana nieskutecznode chemioterapil | linil 2 udziatem fuoropirymidyny | oksaliplatyny = Wisk =18 at

Getuksymab w skojarzeniu z chemioterapia

ST
SOWa

rzeniu - 1 linia leczenia,
pii— Il linia leczenia)

wedtug schematu FOLFIRI luh FOLFOX
Cetuksymah w monoterapii

Najwazniejsze kryteria whaczenia

«  Histologicznie potwisrdzony rak jelita grubego w stadium vogdlnienia = Stan sprawnoscl w stopniu 0-1 [l:e?._pksymab W skni_a_rzeniu]

« Brak mozliwnscl wykonania radykainegn leczenia operacynego uby 0-2 [cetuksymab w monoterapii) wedtug kryterigw Zubroda-WHD

= Nieabecne mutaciz KRAS, NRAS, BRAF = Wigk =18 at

«  frak wozednigiszego leczenia systemoweno (catuksymab w skojrzeniu)

C(:&}' ; ansowana 83 dwie linie lec
A [panitumumat v eniu - I linia leczenia,
panitumumah w monoterapii - [l linia leczenia)

Panitumumab w skojarzeniu z chemioterapia
wedtug schematu FOLFIRI lub FOLFOX
Panitumumab w monoterapii

Najwazniejsze kryteria wiaczenia

» Histologicznie potwierdzany rak jelita grubega westadium uogdinienia = Stan sprawnoscl w stopniu 0-1(panitumumab w skojarzeniu]

= Brak mozliwoscl wykonania radykainego leczenia operacyinego lub 0-2 [panitumumab w monaterapil] wediug kryteriow Zubroda-WHO
«  Nieabecne mutacie KRAS, NRAS, BRAF = Wigk =18 fat

» Brak wezedniejszeqo leczenia systemowego [panitumumab w skojrzaniu)

nach progra

Tiflurydyna  typlracy| ane s2 a (Il IV linia leczenia)

Najwazniejsze kryteria whaczenia

» Histologicznie potwierdzony rak jelita grubego w stadium uogdinienia = Stan sprawnosel w stopniu 0-1 wedbug keyteriow Zubroda-WHD
*  Nieskutecznosd wezesniejsze] chemioterapli nparte) na flucropirymidyrie, oksaiiplatynie = Wiek =18 lat

{irynatekanie, terapii 7 zastosowaniem lekow anty-VEGF oraz lekow anty-FGFR lub brak modliwosel

zastosowania ww. metod

RYSUNEK 38. NAJWAZNIEISZE INFORMACIE DOTYCZACE REFUNDACI! LECZENIA RAKA JELITA GRUBEGD W RAMACH PROGRAMU LEKOWEGD B4 LECZENIE
CHORYCH NA ZAAWAMSOWANEGO ARA JELITA GRUBEGO [1IC0-10 C18-C20)" (1]
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Liezba 0sob ofrzymiacych substancie

2016 1. 207 20, 2018, 20201, 20211 2022,

‘_ Mlibercaptum - P- Img x Beyacizumabum - P-1mg i., Sanitumumabum - £ - Img x Getuximabum - P - Img

g Trifluridinum, Tipiracilum - 0- Tmg Brak danych dia pembrolizumaby, niwalumabu | iplimumahu refundawanych od marca 2023 roku

RYSUNEK 40.LICZBA PACIENTOW LECZONYCH POSZCZEGOLNYM) SUBSTANCIAMI W RAMACH PROGRAML LEKOWEGD B.4 LECZENIE CHORYGH NA
TAANANSOWANEGD RAKA JELITA GRUBEGD (ICD-10 C18-C20)" W LATACH 206-20210RAZW FIERWSZE] POEDWIE 2022 ROKU [231]
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Charoby nowotworowe stanowia obciaZenie na wie-
lu ptaszczyznach | obszarach - dotykajac sameno
pacjenta jak i jeno otoczenie, atakze generujac kosz-
ty 2wigzane z procedurami diagnostykii leczenia oraz
koszty posrednie, spowodowang m.in. ograniczeniem
aktywnosci zawodowej chorego.

CHOROBA NOWOTWOROWA OBCIAZA NIE TYLKO
PACJENTA, ALE | JEGO NAJBLIZSZE OTOCZENIE

Nowotwory przetyku i zotadka, a takze jelita gra
bego naleza do grona chorb stanowiacych istotny
prablem z perspektywy zdrowia publicznego, czego
powodem jest wysoka $miertelnosc, jak rownie?
negatywny wpiyw objawow choroby i dziatan nie-
pozadanych zwiazanych z leczeniem na jakosc Zycia
pacientow. Na podstawie przegladu systematyczne-
go literatury stwierdzono, ze zwigkszone ohciaze-
nie choroba u pacjentow z rakiem Zotadka wynika
Z objawow nowotworu, takich jak bdl brzucha, nie-
strawnosc, zmeczenie, zaparcia, nudnosci | wymioty,

0

Nigkorzystny wptyw U pacjentdw 7 zaawansowa
na postacia choroby nowotworowe] maja réwniez
dziatania niepozadane chemioterapii, w tym przeds
wszystkim bél brzucha, zmeczenie, wymioty i nud-
nosci czy biegunki [232], Dolegliwosc fizyczne prze-

OBCIAZENIE ZDROWIA

ktadaja sie z kolel na obciazenie psychiczne chorego,
moga tez wykluczac go z zycia spotecznego. Choroba
nowotwarowa zazwyczaj powoduje tez koniscznosé
zmniejszenia bad? catkowite] rezygnacii z aktywno-
$ci zawodowej, co 7 kolel przekiada sie na ryzyko
pogorszenia sytuacji ekonomicznej pacjenta.

Wystapienie choroby nowotworowsj w rodzinie ma
rawniez znaczacy wpltyw na jakosc zycla rodzin i naj-
blizszego otoczenia spotecznego pacjenta. Sytuacia
ta moze wywotywaé U nich szereg konsekwencii
zdrowotnych, w tym m.in. depresje, zaburzenia
lekowe | bezsennoSe, co rowniez moze prowadzic do
ograniczenia aktywnosci zawodowe),

OBCIAZENIE POPULACYJNE [DALY)

W Polsce najwieksza utrate zdrowia wyrazong
W jednostkach wskaznika utraconych lat Zycia
skorygowanych o niepetnosprawnosc (DALY, ano.
disabiity adjusted life years) stanowia choroby ser-
cowo-naczyniowe [niemal 23%]), a na drugim migj-
scu nowotwaory [ponad 21%). Warto zwrdcic uwage,
ze wartodci DALY dla chorob sercowo-naczyniowych
i nowotwordw sg zblizone, podezas gdy liczba cho-
rych z nowotworami ztosliwymi jest ponad 2-krotnie

OBCIAZENIE PSYCHCZNE WYKLUCZENE
; FIZYCZNEGD 7 2YCIA SPOLECZNEGD
- CHDROBA
NOWOTWOROWA
BRAK LUB ZMNIEJSZENIE OBNIZENE JAKOSCI ZYCIA
OBCIAZENIE EXONOMICZNE RODZIN ORAZ OPIEKUNOW

AKTYWNOSCI ZAWCDOWE)



Liczba chorych

mniejsza niz liczba pacjentow z chorobami sercowo-
-naczyniowymi (1.9 min vs 4,2 min os6b] [233].

Omawiane nowotwory ztosliwe przewodu pokarmo-
weqgo (fj. rak przetyku, zotadka i jelita grubego) przy-
czyniaja sie tacznie do utraty 4,33% DALY, co ozna-

AKTUALNA SYTUACIA PACIENTOW 7 NOWOTWORAM) UKEADY POKARMOWESD W POLSCE

OBCIAZENIE EKONOMICZNE - KOSZTY
BEZPOSREDNIE

Wydatki na leki i $wiadczenia zdrowotne w Polsce
systematycznie rosna. Zgednie z danymi NFZ, od
roku 2015 wydatki na onkologie wzrosty niemal dwu-

cza strate ponad 547 tys. lat zycia skorygowanych krotnie, wynoszac w 2022 roku okota 12 mid zt[234].

niesprawnoscia w populaci polskiej w 2019 roku

(Wykres 39] [233]. Wiekszos¢ terapii nowotworow ukfadu pokarmowego

jest finansowana w ramach chemioterapii i progra
Dla raka jelita grubego, a takze - chot w nieco mniej- mow lekowych. Wydatki na programy lekowe rosna,

szym stopniu dla raka przetyku, rok do roku obser- obejmujac w 2021 roku juz okoto 1/3 wydatkéw cal-

wuje sie rosnace wartosci utraty zdrowia, W przy- kowitego budzetu na refundacie (Wykres 40] [235].
padku raka zotadka obserwowana jest natomiast

nieznaczna poprawa tych wartosci [233],

1600000

1200 000

800 000 :
706319

400 000

-

63830 45 074 B5445 1y ann
fold 44 365 i .
D - - B - S5

BRI MO8
|

Nowatwory Nowatwary zloslive Nowatwory ztosliwe Nowotwir ztodlwy Nowotwar ztodliwy Nowatwor ztosliwy
ogotem przewodd pokarmoweno®  przetyku, Zotgdka, przetyku 2otadka okreznicy | odbytrigy
okreznicy i odbytnicy
I chorabowosc mezczyZni S chorobownsc kobigty e DALY mezozyini DALY kobiaty

WYKRES 39. UTRATA ZDROWIA WYRAZONA W DALY A MIEISCE RAKA PRZEKYKU. Z0LADKA | IELITA GRUBEGD WSROD NOWOTWORDW ZLOSLIWYCH W POLSCE
W 2079 ROKU [INSTITUTE FOR HEALTH METRICS AND EVALUATION) [233]

*dane dotyczgee DALY odnoszg she doraka preelyvu, olgdka, okrenicy fodhytnicy. traustkd drig Zblclomyeh | pecherzyka Zdlowegn,
DALY - utracone lala Jycia skorygowane 0 niepetnosprawnoss (ang. disability adiusted e years)
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WYKRES 40, STRUKTURA ORAZ DYNAMIKA BUDZETL NA REFUNDACE LEKOW W POLSCE WWLATACH 2072-2021 (DANE NFZ) [235]

Zoodnie 7 danymi raportowanymi w ramach Map
Potrzeh Zdrowotnych, sposrad 36 programow leko-
wych obejmujacych wskazania onkologiczne, naj-
wigksze wydatki w 2021 roku generowat program
obejmujacy leczenie raka piersi [B.9), Wydatki na
leczenie wramach programu lekoweqo diaraka jelita
grubego (B.4) byty na 5. migjscu, natomiast wydatki
w ramach programuleczenia raka przetyku i zotadka
[B.58) zajety dopiero 29. miejsce [236].

Sredni koszt terapii na pacjenta w programie B.4
[rak jelita grubego) wynositw 2021 roku ok, 50 tys.
21, podczas gdy dla programu B.58 [rak przetyku
i zotadka) byt ponad 3-krotnie nizszy (ok, 16 tys. zt)
[236].

KOSZTY POSREDNIE

Oprocz kosztow bezposrednich zwiazanych z finan-
sowaniem procedur diagnostycznyeh i terapeutycz-
nych, ponoszone s takze koszty bezposrednie zwig-
zane z brakiem mozliwosci Swiadczenia pracy czy

koniecznoscia zmniejszenia wymiaru czasu pracy
przez pacientow czy czionkaw ich rodzin.

Catkowite koszty utraconej produktywnosci z powo-
du przedwczesnego zgonu zwiazanego zrakiem jelita
grubego w 2008 r.w Eurapie wynosity 6 hilionow EUR,
co czynito tego raka trzecim najbardzig) kosztownym
nowotwarem ztoslwym, po raku ptucai piersi [237],

Absencia w pracy zwiazana z choroba przyczynia sie
do obnizenia potencjalnego do wytworzenia produk-
tu krajowego brutta, a tym samym spadku dobroby-
tu zarowno jednostek jak i spofeczenstwa, W krajach
Europy Zachodnig] koszty posrednie moga stanowié
ponad potowe wydatkow zwiazanych z wystapie-
niem choroby i leczeniem. W 2013 raku catkowite
koszty chordb nowotworowych w Unil Europejskigj
wyniosty ok, 126-133 mid EUR, a 60% z nich stano-
wity koszty posrednie. Najbardzie] kosztochtonnym
nowotwarem byt rak pfuca, a nastepnie rak jelita
grubego, ktary pochtonat 10% catkowitych kosztow
chorab nowotworowych [238].
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REFUNDACJA PROGRAMOW LEKOWYCH
puu e = Swiadczenia towarzyszace w trybie hospitalizacii jednego dnia
# Swiadczenia towarzyszace w trybie hospitalizacii
® Swiadczenia towarzyszace w trybie ambulatoryjnym
w Lekiw programie [ekowym
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= Diagnostyka w programie lekowym
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WYKRES 41. CAEKDWITA KWOTA REFUNDAC. W RAMACH ONKOLOGICZNYCH PROGRAMOW LEKOWYCH (2021 ROK, MAPY POTRZEB ZDROWOTNYCH) [236]
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WYKRES 42, KWOTA REFUNDACI PRZYPADAJACA NA PACIENTA W RAMACH ONKOLOGICZNYCH PROGRAMOW LEKOWYCH (2021 ROK, MAPY POTRZER
ZDROWOTNYCH] [236]
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Zgodnie z danymi Zakfadu Uhezpieczen Spofecznych
za 2021 rok w obszarze chordb onkologicznych rak
jelita grubego byt drugim po raku piersi nowotworem
ztosliwym z najwieksza liczba wystawionych zaswiad-
czen lekarskich 0 czasowe] niezdolnosci do pracy
[Wykres 48], jak i dni absencii chorobowej [239].

W 2015 roku roczne koszty poSrednie zwigzane
zabsenteizmem z powodu rakajelita grubego wynio-
sty 290-442 min zt, natomiast koszty zwiazane
z przedwcezesnymi zgonami ponad 1,9 mid zt (kobiety
752 min zt, mezezyzni 11 mid zf]. Catkowite roczne

koszty utracone] produktywno$ci zwigzanej z tym

Ha[&usknela '12442

iphics D 316830
Rak gruczotu |158Ii‘7
otowes S 70

Rakjelita 1 25084

grubego 7 557428

nowotworem okreslono na poziomie okoto 2.2-2,3
mid zt, jednakze wynik ten nie uwzglednia strat dla
gospodarki wynikajacych z prezenteizmu chorych
oraz kosztow posrednich generowanych przez opie-
kundw nieformalnych [238].

W Polsce w 2020 . zpowodu raka jelita grubego
tacznie wydano ponad 3 tys. orzeczen rentowych
z tytutu niezdolnosci do pracy oraz 23,3 tys. zwol-
nien lekarskich na taczna liczbe ponad 0.5 min dni
absencji chorobowej, co bylo druga (po raku piersi)
najczestsza przyczyna absencii chorobowej z powo-
du nowotworow [Wykres 43).

Liczba zaswiadczen lekarskich
0 czasowe] niezdolnoscl do pracy

i Liczba dni absencji chorobowe]

WYKRES 43, ABSENCIA CHORDBOWA W POLSCE W 2021 ROKL 7 POWODU NAJDZESTSZYCH NOWCTIWORGW [DANE 7US] [239]
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Liczha dni absencii chorobowej

219 2020 2021

551022

B 3 567428

Rak jelita grubego

WYKRES 44.DANE STATYSTYCZNE ZUS ODNOSZACE SIE DO DNI ABSENCH
CHOROBOWE! W LATACH 2019-2021 ZWIAZANES Z RAKIEM PRZEEYKLI[ICD-10: 015,

0EADKA [C16) | JELITA GRUBEGD [C18-G21), POLSKA[239]

l 82 Liczba wystawionych
pierwszorazowych orzeczen
“. 68 ustalajacych uprawnienia

do Swiadczenia rehabilitacyjnego

2019 2020 2021

WYKRES 46. DANE STATYSTYCZNE ZUS DONOSZACE SIE DO LICZEY WYSTAWIONYCH
PIERWSZORAZOWYCH DRZECZEN LISTALAJACYCH UPRAWNIENIA 0O SWIADCZENIA
REHABILITACYINEGD W LATACH 2019-2021 ZWIAZANYCH £ RAKIEM PREEEYRU (ICD-

10: £15), Z0EADKA [C16] | JELITA GRUBEGD [C18-C21), POLSKA[239]

Rak jelita grubego

ARTUALNA SYTUACIA PACIENTEW 7 NOWOTWORAM) UKEADU POKARMOWESD W RDLSCE 93

' 1653 Liczha wystawionych
zaswiadczen lekarskich
| 1621 0 czasowej niezdolnosei do pracy

Rak jelita grubego

WYKRES 45. DANE STATYSTYCZNE ZUS OONOSZACE SIE DO LICZEY WYSTAWIONYCH
ZASWIADCZEN LEKARSKICH O CZASOWE] NIEZDOLNDSEI DO PRACY W LATACH
2019-2021 ZWIAZARYCH 7 RAKIEM PRZEEYKU [ICD-10: 1], Z0EADKA [CI6] L JELITA
GRUBEGD (C18-C21), POLSKA [233]

. 116 Liczba wystawionych
pierwszorazowych orzeczen
11 113 ustalajacych stopien

nigzdolnosci do pracy

| R

Rak przetyku

Rak jelita grubego

WYKRES 47. DANE STATYSTYCZNE ZUS DONOSZACE SIE 00 LIGZBY WYSTAWIONYCH
PIERWSZORAZOWYCH DRZECZEN USTALAJACYCH STOPIEN MEZDOLNDSCI DO PRACY
W LATACH 2018-2021 ZWIAZANYCH 7 RAKIEM PRZEEYKII (IC0-10: C15), Z0EADKA
[C16]1 JELITA BRUBEGO [C18-C21), FOLSKA [239]
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Liczba dni absencji chorobowe] Liczba wystawionych zaswiadczen lekarskich o czasowej

niezdolnosci do pracy

WYKRES 48.DANE STATYSTYCZNE ZUS ODNDSZACE SIF DO DNI ABSENC)| CHOROBOWE) ORAZ LICZBY WYSTAWIONYCH ZASWIADCZEN LEKARSKICH D CZASOWES NIEZOOLNDSCI DO PRACY W 2021 ROKU
W OBSZARZE NOWDTWOROW ZEDSLIWYCH IC0-10 COD-GA7, POLSKA [239]
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TABELA 5. SWIADCZENIA ZUS WYDANE 2021 ROKUZ POWODU RAKA PRZELYKL, ZOKADKA | JELITA GRUBEGD, POLSKA [239]

NOWOTWOR ZEOSLIWY (ICD-10)

RAK PRZELYKU RAK 20LADKA  RAK JELITA GRUBEGD
RODZA) SWIADCZENIA ZUS [C15) (C16) [C18-C21)
Absencja Liczba zaswiadczen lekarskich o czasowej niezdolnosei do pracy 1442 b7 25084
chorohowa
Liczha dni absencii chorobowej 35089 131999 557 428
Orzeczenia Pierwszo- Niezdolno$c do samodzielng] egzystencii 39 a8 260
rentowe razowe
Catkowita niezdolnosé do pracy 73 198 708
Czesciowa niezdalnosc do pracy 2 17 111
Facznie 4 313 1079
Ponowne Niezdolnosc do samodzielne] egzystenci 50 122 910
Cafkowita niezdolnosé do pracy 42 186 739
(zesciowa niezdolnosé do pracy 18 122 A2
kacznie 10 430 1721
Swiadczenia  Pierwszorazowe 62 766 1256
rehabilitacyjne
Ponowne 16 6 445
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Wyzwania w opiece onkologicznej
nad pacjentami z nowotworami
ztosliwymi przewodu pokarmowego

EPIDEMIOLOGIA NOWOTWOROWI PRZELYKU,
ZOLADKA | JELITA GRUBEGO

© W Polsce w 2020 roku nowotwory ztosliwe prze-
wodu pokarmoweno stanowity 15% przypadkow
zachorowan oraz byly przyczyna bliske 20%
Zgondw 7 powodu wszystkich nowotwordw zto-
sliwyeh,

© Rak jelita grubego stanowi jeden z najczesciej
wystepujacych nowotwordw ztosliwych w Pol-
sce [trzeci najezestszy), bedac w  czofdwee
nowotworéw stanowiacych glowne przyczyny
2gonaw.

© Rak zofadka byt 5. najczescie] wystepujacym
nowotworem u mezczyzn, bedac takze b i 7
przyczyna zgondw z powodu nowotworow u od-
powiednio mezezyzn i u kobiet,

© Rak przetyku takze stanowi jedng z czgstszych
przyczyn zgonow U mezczyzn i kobiet, zajmujac
odpowiednio 10, 111, migjsce wsrdd nowotwardw
oslwych.

ROKOWANIE PACJENTOW Z NOWOTWORAMI
PRZELYKU, ZOLADKA | JELITA GRUBEGO

© 7 uwagi na niespecyficzne objawy choroby we
weczesnych etapach rozwoju, wiekszosé nowo-
twordw  ztodliwych przewodu pokarmowego
diagnozowana jest w bardzo zaawansowanych
stadiach, t]. gdy obecne sa przerzuty odlegte,

© U okofo 20-25% pacjentow choroba rozpozna-
wana jest w postaci przerzutowej [stadium IV],
a u okofo b0% sposrod chorych zdiagnozowa-

AKTUALNA SYTUALIA PACFENTOWZ NOWOTWORAMI UKLADU PORARMOWERD W POLSCE

nych na wezesnigjszych stadiach, nowotwar ten
ulega progresji do choroby uagdinionej, tj. z prze-
rzutami odlegtymi.

© Rokowanie pacjentow z choroba rozsiana [prze-
rzutowa) jest bardzo nigkorzystne - 5-letnie
wskazniki przezycia nie przekraczaja zwykle 15%.

© Rokowanie pacjentow jest zalezne miedzy innymi
od dostepnosci terapil. Widoczne jest lepsze ro-
kowanie wraku jelita grubega, wktdrym od pew-
neqgo czasu sa dostepne nowaczesniejsze terapie
W poréwnaniu z rakiem przetyku i Zotadka, gdzie
nowoczesnych terapii jest znacznie mnigj lub sg
one refundowane w bardzie] ograniczonym za-
kresie. Jednak w kazdym z tych wskazan jedna
7 hardziej obiecujacych terapii - immunoterapia
- dopiero staje sie bardziej dostepna | refundo-
wana w Polsce.

ZAPOBIEGANIE ROZWOJOWI CHOROBY
NOWOTWOROWE)

© Podstawowe dziatania profilaktyczne w zakre-
sie zapobiegania rozwojowi raka przetyku, zo-
tadka | Jelita grubego nie réznig sie od ogdlnie
przyjetych metod prewenci kancerogenezie, t).
prowadzenie zdrowego stylu Zycia na co dzien
obejmujace takie obszary jak - prawidtowa dieta,
aktywnosc fizyczna czy ograniczenie spozycia
alkoholu 1 rezygnacja z uzytkowania wyrobow
tytoniowych.

© W Polsce nie sa aktualnie prowadzone badania
przesiewowe dla raka przetyku | raka zofadka.
Prowadzany jest natomiast program badan prze-
siewowych dla raka jelita grubego.

© Program przesiewowy dia raka jelita grubego
dotychczas ohejmowat przeprowadzenie bu-
dzaceqgo strach i niecheé, kojarzonego z duzym
dyskomfortem badania kolonoskopowego, co
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przekiadato sie na dosé niski odsetek osob zgfa-
szajacych.

© W Polsce jest obecnie ponad 600 osrodkow,
w ktdrych mozna wykonat badanie endoskopo-
we - kolonoskopie.

© Doswiadczenia z innych krajow Unii Europejskie]
wskazuja napotencjat iszanse zwiekszeniazgta-
szalnosci na badania przesiewowe, w ktdrych
pierwszym rutynowym oznaczeniem jest bada-
nie katu (np. test FIT) na obecnos¢ krwi utajonej,
od ktorego wyniku uzaleznione jest wykonanie
kolejnego badania - kolonoskopii,

© Test FIT nalezy przeprowadzac raz na rok lub na
dwa lata, z kolei kolonoskopie znacznie rzadziej -
raz na okoto 10 lat.

KOMPLEKSOWA | SKOORDYNOWANA OPIEKA
NAD PACJENTEM ONKOLOGICZNYM

© Wprowadzony od 2015 roku pakiet onkologiczny
zaktadat poprawe koordynacii opieki nad pacien-
tern onkologicznym i objat wprowadzenie m.in..

» karty diagnostyki i leczenia onkologicznego
(Karta DIL0), ktora nadaje uprawnienia do
uzyskania Swiadczen w ramach tzw. szybkie]
sciezki onkologicznej araz

» wielodyscyplinarnych  zespofow  terapeu-
tycznych, w  ramach ktorych specjalisci
m.in. chirurg, onkolog i radiolog ustalaja
optymalny plan leczenia pacjenta z choroba
nowotworowa.

© W 2021 roku wdrozony zostat w Polsce model

Centrum Kompetencii dla raka jelita grubego,

ktory uwzolednia aspekty diagnostyczno-tera-

peutyczne jak i monitorowanie w ramach kom
pleksowe] opieki onkologicznej nad pacjentem

z nowotworem |jelita grubego (KON-JG). Zatoze-

niem wdrozenia modelu jest eliminacja nieko-

rzystnych zjawisk takich jak fragmentacja opieki
oraz rozproszenie Swiadezen i $wiadczeniodaw-
cow.

© W lutym 2023 roku w Polsce byty 42 osrodki
realizujace opieke kompleksowa nad pacjentem
z nowotworem jelita grubego.

DIAGNOSTYKA NOWOTWOROW Z£OSLIWYCH

© Diagnostyka nowotwordw przewodu pokarmo-
wego obejmuje badanie podmiotowe oraz przed-
miotowe, oceng parametrow laboratoryjnych,
oceng obrazowa i badanie patomorfologiczne
pobranych wycinkdw zmian nowotworowych

© Istotnym elementem w procesie diagnostycz
nym jest dostep do wysokiej jakosci badan im-
munahistochemicznych i molekularnych z uzy-
ciem materiatu tkankowego lub cytologicznego,
badz tez wolnego ONA obecnego w osoczu krwi
[tzw. biopsja ptynna).

© Potwierdzenie obecnosci lub braku pewnych
zaburzen cytogenetycznych (np. poziom eks-
presji PO-L1, obecnosc lub brak ekspresji HERZ,
obecnosc lub brak mutacji BRAF i RAS] pozwala
kwalifikowac pacjentow do nowoczesnego le-
czenia farmakologicznego, w tym do tzw. terapii
celowanych molekularnie oraz do immunoterapii.

POTENCJAE NOWOCZESNEJ FARMAKOTERAPII

© Wytyczne praktyki klinicznej odnoszace sig do
terapii nowotwordw przewodu pokarmowego
obok klasycznej chemioterapii wskazuja takze
na mozliwosc zastosowania nowoczesnych tera-
pii molekularnych i immunoterapii.

© Do nowoczesnej immunoterapii i terapii cele
wanych zalecanych przez wytyczne praktyki
klinicznej naleza; inhibitory punktow kontrolnych



(anty-PD-1, anty-CTLA-4), anty-HER?, anty-VEGF,
anty-EGFR, inhibitory kinaz oraz leki taczace roz-
ne mechanizmy dziatania (np. koniugaty).

© Obserwowane s3 bardzo dobre efekty tera-
peutyczne nowoczesnych lekaw, jednoczesnie
leczenie to jest bezpieczne, a odczuwana przez
pacjentow jakosc ich zycia jest dobra.

© Wyniki badan klinicznych wskazuja, e wleczeniu
systemowym terapie celowane | immunoterapie
prowadzity do wydiuzenia przezycia walnego od
progresji choroby araz redukeji ryzyka zgonu lub
progresji choraby o 29-53% w pordwnaniu ze
standardowa chemioterapia lub placebo w przy-
padku raka przetyku, zotadka oraz potaczenia
zotadkowo-przetykowego oraz o 15-54% w przy-
padku raka jelita grubego.

© Szczegoinie korzystne efekty terapeutyczne
uzyskiwano u pacjentéw poddanych immunote-
rapii, obserwujac znaczne wydiuzenie mediany
przezycia nie tylko wzgledem standardowej che-
mioterapil, ale rowniez wzgledem dotychczas
stosowanego leczenia celowanego,

© Na znaczeniu zyskuje tez leczenie uzupetniajace
po terapii chirurgicznej. W badaniach klinicznych
widoczna jest bardzo dobra skutecznosé immu-
noterapil stosowanej w ramach leczenia uzupet-
niajacego wsrod pacjentow z rakiem przstyku
lub pofaczenia zotadkowo przetykowego, a takze
wsrad charych z rakiem jelita grubego.

DOSTEP DO TERAPII FINANSOWANYCH ZE
SRODKOW PUBLICZNYCH W POLSCE

© Mimo, Ze w ostatnich latach pojawity sig nowo-
czesne terapie rejestrowane przez Furopejskg
Agencie Lekow do stosowania w ohszarze nowo-
twordw przewadu pokarmowego, zmiany W pro-
gramach lekowych w Polsce hyty nieliczne,

AKTUALMA SYTUALIA PACJENTOW 2 NOWOTWORAM) UKEADL POKARMOWERD W POLSCE

© Stawia pacjentaw z tymi rodzajami nowotworow
W gorszej sytuacji niz pacjentow z innymi nowo-
tworami, rowniez bardzo czesto wystepujacy-
mi w Polsce. Przykiadowo leczenie raka ptuca
w Polsce ulegto bardzo duzemu poszerzeniu na
przestrzeni ostatnich kilku lat, podobnie farma-
koterapia raka plersi.
© Pacjentom diagnozowanym w bardzie] zaawan-
sowanych stadiach choroby mozna zaoferowac
wylacznie terapie bez intencji wyleczenia, stad
nigzwykle wazne jest zwiekszanie Swiadomosci
spofeczenstwa dotyczaca roli badan przesiewo-
wych | wezesngj, wysokie] jakosci diagnostykl.
© Pacjenci z zaawansowanymi postaciami raka
przetyku, Zofadka lub Jelita grubego majg moz-
liwosé refundacji farmakoterapii w ramach pro-
gramow lekowych i katalogu chemioterapii.
© Obecnie istnigja 2 programy lekowe przypisane
pacjentom z omawianymi nowotwaorami przewa-
du pokarmowego;
» BB Leczenie chorych na zaawansowanego
raka przetyku i zotadka (ICD-10: C15-C16),
» B4 Leczenie chorych na zaawansowanego
raka jelita grubego (IC0-10 C18-C20)",
© Wramach programow lekawych refundowane sa
terapie;
» dla pacientow z rakiem przetyku-niwalumab
wmonoterapil, pembrolizumab w skojarzeniu
z chemioterapia,
» dla pacjentow z rakiem zotadka - ramucyru-
mab w skojarzeniu z chemioterapia,
» dla pacjentow z rakiem jelita grubego - ni-

wolumab w  skojarzeniu z  ipilimumabem,

pembrolizumab w - monoterapil, aflibercept
w skojarzeniu z chemioterapig, cetuksymab/
panitumumab w monoterapii | w skojarzeniu
z chemioterapia oraz triflurydyna + typiracyl.

99



100

RAPORT

© C(zgs6 z ww. terapil dostgpna jest w zawezZonych terapii (niwolumab, pembrolizumab). Przed ta
wskazaniach wzgledem wskazan okreslonych zmiana ostatnia nowa terapia zostata wtaczona
w toku rejestracji EMA. do programu B4 a7 3 lata temu. Byta to dodana

© Nowoczesne leki dla raka przetyku i zotadka s3 do programu w listopadzie 2019 roku terapia
dostepne w programie B.58 dopiero od niedawna dostepna po wyczerpaniu innych opcji leczenia -
(ramucyrumab i niwolumab w monoterapii od triflyrudyna + typiracyl.
1listopada 2022 roku, pembralizumah od 1 marca © Konieczne staje sie upraszczanie oraz ujedno-
2023 roku). licanie zapisow programow lekowych, a takze

© 0d 1marca 2023 dla wybranych chorych zrakiem ich scalanie z uzyciem podobnych zapisow dla
jelita grubego rozpoczeto refundacje immuno- poszezegolnych terapi.

Proponowan

Majac na uwadze opisane w
opieki, rekomendowanymj
w Polsce sa;

Iwiekszenie dostepu do
oraz udoskonalenie prow

Zwigkszenie dziatan w ra
edukacyjnych i informacyjn

Zwiekszenie dziatan w ramach profil
Strategii Onkologicznej, dziatania infor

Usprawnienie procesu diagnostycznego poprzez poszerzenie dost
diagnostyki molekularnej | genetyczne] oraz certyfikowanie laboratoriow di tycznych.

e e

Kompleksowe leczenie pacjentow onkolonicznych zapewniajace wysoka jakosc opigki

I skutecznoSc terapil poprzez wspotprace miedzy specjalistami zwtaszcza z dziedziny chirurgil,

gastroenterologii, radiologii, radioterapii, onkologii i patomorfologii
e O R e —

Umozliwienie pacjentom onkologicznym dostepu do nowoczesnego leczenia zalecanego

w wytycznych praktyki klinicznej poprzez sprawne wprowadzanie do programow lekowych

immunoterapii (np. niwolumab, ipilimumab, pembrolizumab), terapii celowanych i lekow faczacych

rézne mechanizmy dziatania (np. koniugaty), zaréwno w leczeniu uzupetniajacym po operac|i
chirurgicznej oraz w bardziej zaawansawanych stadiach choroby.



ANEKS

DOSTEP DO REFUNDOWANYCH W POLSCE NOWOCZESNYCH TERAPI ONKOLOGICZNYCH DLA PACJENTOW
Z RAKIEM PRZELYKU, ZOKADKA | JELITA GRUBEGO

E?aksﬁzznﬂgm kowy i gruczolakorak E?;nfyﬁ%a;&?m;a (PPZ) Rak Jeita grubego
Substancja czynna mﬁ;ﬁw Vil 'zl i mmsﬂ izl 'zl i Uz;?&;w Vil i1 i 1 i lria
Niwolumab x ' gharet x  x  x M MMM
Niwolumab +iplimumab 2 pD-Ll=i b 4 x x X X M M ‘M~ ‘ '

Niwolumab + chemioterapia® ¢ Pﬂ'u%ﬂﬁ%f x X b PD'ESCPS b4 p 4 X x x X x x
Pambroizumab % PRI x x Wi M A M M
Pembralizumah + chemioterapia x X X o X x x X X X X x
Pembrolizumab + trastuzumab ¢ HERZ+ b4 x X " HERZEe. X x x X % x x b4
Dostarlimab ~ »¢ X X b4 b 4 X x b 4 x x M _M'M b4
Trastizumab % | HERZ: X X x ‘ X X x Weww x
Trastuzumab derukstekan x ﬁi ?ﬁzﬁ x X HER2« . X x x HE%, ﬁ_’" HE_RBE_" X
Ramucyrumab > b4 b4 X X b4 X b3
Ramucyrumah + chemioterapia x x 4 ‘ x X x X X X
Bewacyzumab + chemioterapia = ¢ b 4 X x x X X x x ' ‘ b 4 X x
Aflibercept + chemioterapia x X x X X X x x ‘ x x X
Cetksymab % X X % X X X X x e x W ox x
Cetuksymab + chemioterapia b 4 X x x X X X x ‘ R KNB- KNB X
Paniturmumab - = x x b 4 b 3 X X x X R xR x x
Panitumumab + chemioterapia ¢ X x b 4 » b 4 p 4 x b4 ' B KN-BKN-B- X
Enkorafenib b4 X X x 4 b 4 X x B+ B+B+ . x x

Regorafenib ¢ b 4 X X x X X X X X x

Triflurydyna = typiracyl ¢ X X X x X X X X X ‘ '

# [a plaskonabtonkowege raka praefyka; PO-LT=1%, dia oruczolakoraka przshyky; HERZ-, PO-L1CPS25,

RS - baczny pozytywny wynik [ang, combuned pasitie score ], T- trastuzumal;

PO-L1 - ligand receptora programowane; Smierci 1(ang. grogrammed deat recemtar Higand | PO-L1 1% ekspresja FO-L1wynoszaca =,
HERZ=: nbecna natekspresia receptora HERZ: HERZ-: brak obecne] nadekspres] ieceptora HERZ,

B+ obecna mutacia BRAF,

K-, N, R, B--+ brak obecne mutac KRAS, NRAS, RAS, BRAF;

M-ohecne zaburzenia MFH / OMMR,

PP - nznacza rejestracie |/lub refundacie dia raka potaczenia przefykown-2ofadkowegn;

Refundacia w Polsce:2Brak refundaciiw Palsce, ale terapia zarejestrowana przez EMA:

Terapia niezarejestrowana przez EMA, ale zalecana w wytycznych praktyki Klinicznej;

- Ik i jest ujety wowytyeznych NCON, ESMO 1/l PTOK, nie jest ted zarejestrowany ani refundowany wdanym wakazaniu.
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