Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 141/2021 z dnia 20 grudnia 2021 roku
w sprawie oceny leku Entyvio (vedolizumabum) w ramach programu
lekowego ,Leczenie wrzodziejgcego zapalenia jelita grubego
(WZJG) (ICD-10 K51)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Entyvio (vedolizumabum), roztwdr do wstrzykiwan, 108 mg, 2, wstrzyk., kod EAN:
07038319122857, w ramach programu lekowego ,Leczenie wrzodziejgcego
zapalenia jelita grubego (WZJG) (ICD-10 K51)”, w ramach istniejgcej grupy
limitowej i wydawanie go bezptatnie.

Rada Przejrzystosci nie zgtasza uwag do propozycji instrumentu dzielenia ryzyka.

Rada uwaza, ze nalezy ujednolicic nazwe zaproponowanego programu
lekowego, tj. ,Leczenie wrzodziejgcego zapalenia jelita grubego (WZJG) (ICD-10
K51)”, z obecnie funkcjonujgcym programem lekowym, tj. ,Leczenie pacjentow
z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego (WZJG) (ICD-10 K51)”.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Wrzodziejgce zapalenie jelita grubego (WZJG) jest rozlanym nieswoistym
procesem zapalnym bfony sluzowej odbytnicy i/lub okreznicy, prowadzgcym
w czesci przypadkow do powstania owrzodzien. Szacuje sie, ze liczba chorych
w Polsce wynosi okoto 35-40 tys. i obserwuje sie narastanie czestosci
zachorowan.

Niniejszy wniosek dotyczy uwzglednienia podskdrnej drogi podania leku Entyvio
w leczeniu podtrzymujgcym, w ramach istniejgcego programu lekowego B.55.
Obecnie dla pacjentow we wnioskowanych wskazaniach dostepna jest
refundowana terapia preparatem Entyvio w postaci dozylnej, a takze terapia
infliksymabem (koncentrat do sporzqdzania roztworu do infuzji dozylnych)
lub tofacytynibem (tabletki powlekane).

Dowody naukowe

W zwiqgzku z brakiem badan klinicznych pozwalajgcych bezposrednio porownac
skutecznos¢ i bezpieczenstwo podskornie i dozylnie podawanego
vedolizumabum, wnioskowanie jest mozliwe jedynie na podstawie porownan
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posrednich. Porownanie posrednie przeprowadzono na podstawie badan VISIBLE
I i GEMINI I. Dodatkowe wyniki analiz pochodzq z badania VISIBLE OLE bedgcego
przedtuzeniem badania VISIBLE |I.

Wyniki poréwnania posredniego, przez placebo, vedolizumabum podawanym
podskdrnie z vedolizumabum podawanym dozylnie wskazujq na istotng
statystycznie przewage leczenia podskdrnego w zakresie jakosci Zycia dla wyniku
w kwestionariuszu IBDQ (MD=22,80, 95% Cl: (6,61, 38,99)), a takze dla wyniku
w domenie objawdow jelitowych (MD=6,30, 95% Cl: (0,97; 11,63)),
funkcjonowania emocjonalnego (MD=8,50, 95% Cl: (2,44, 14,56)) oraz
funkcjonowania spotecznego (MD=4,90, 95% Cl: (1,85, 7,95) wzgledem wartosci
poczqgtkowych. Istotnq statystycznie roznice zaobserwowano rowniez w zakresie
zmiany wyniku kwestionariusza EQ-5D-VAS, wzgledem wartosci poczgtkowej,
na korzys¢ pacjentow leczonych vedolizumabum podskdrnie (MD=8,30, 95%
Cl: (0,16, 16,44). Trudno oceni¢ na ile przedstawione wyniki statystyczne sq
istotne klinicznie, bowiem wedtug niektorych doniesien, u pacjentow z przewlektq
zapalnq chorobgq jelit, minimalng rdznice kliniczng stanowi catkowita zmiana
liczby punktow o > 30 punktow lub o > 15 punktow, w pordwnaniu z placebo,
dla kwestionariusza I1BDQ oraz 10,9 punktow dla kwestionariusza EQ-5D-VAS
[CADTH 2020].

W pordwnaniu posrednim nie odnotowano IS rdoznic pomiedzy terapiami
w zakresie punktow koricowych: remisja kliniczna, trwata remisja kliniczna,
remisja kliniczna bez koniecznosci stosowania kortykosteroidow, trwata
odpowiedz kliniczna i wygojenie btony sluzowej. Brak IS roznic w tym zakresie
potwierdza rdowniez analiza porownawcza opublikowana przez Australijskg
Agencje PBAC

[PBAC 2020]. Nalezy miec jednak na uwadze, ze badanie VISIBLE | nie miato mocy
statystycznej wystarczajgcej do wykrycia rdznic pomiedzy grupg stosujgcq
vedolizumabum podawane podskornie a grupq stosujgcqg vedolizumabum
podawane dozZylinie.

Odnalaziono 4 przeglgdy systematyczne spetniajgce kryterium populacji
i interwencji: Bhandari 2021, Jairath 2021, CADTH 2020 oraz D'Amico 2020,
ktorych wyniki sq zbiezne z wynikami badania VISIBLE |I.

Wytyczne kliniczne u chorych z umiarkowanym i ciezkim nasileniem choroby,
u ktorych leczenie standardowe okazafo sie nieskuteczne Ilub niemozliwe
do zastosowania, zalecajq zastosowanie lekéw z grupy anty-TNF
oraz vedolizumabum, ale nie odnoszq sie do drogi podania leku.

W zakresie bezpieczerstwa wyniki porownania posredniego wskazujq na brak IS
roznic pomiedzy vedolizumabum s.c. i vedolizumabum i.v. w zakresie czestosci
wystepowania ciezkich zdarzenn niepozqgdanych oraz zdarzen niepozgdanych
ogotem (w tym zwigzanych z leczeniem). Nie odnotowano rdwniez IS rdznic
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pomiedzy grupami w zakresie zakazenn ogdfem, zapalenia nosogardzieli,
zakazenia gornych drdog oddechowych, zapalenia zatok, zakazenia drog
moczowych, nowotwordw ztosliwych oraz zwiekszenia aktywnosci WZJG. Nie
odnotowano zadnego przypadku zgonu w trakcie trwania badan VISIBLE |,
VISIBLE OLE i GEMINI |.

Problem ekonomiczny

Analiza ekonomiczna pozwala wnioskowac o

Wyniki wariantu podstawowego analizy wptywu na budzet wskazujg,
Ze stosowanie vedolizumabum do podan podskornych, w wariancie z RSS,
w ramach wnioskowanego programu lekowego, moze wigzaé @ sie
ze w kolejnych dwdch latach.

Odnaleziono 4 rekomendacje refundacyjne, w tym 3 pozytywne (HAS 2020, PBAC
2020, SMC 2020) i jedna pozytywna warunkowa (CADTH 2020).

Ograniczenia analizy ekonomicznej wynikajq z modelowania
, a dodatkowo nalezy wzig¢ pod uwage mozliwos¢ zmiany
leczenia i powrotu do schematu terapeutycznego w roznych okresach zycia.

Gtowne argumenty decyzji

Pozytywna opinia o refundacji vedolizumabum u do podan podskdrnych,
w wariancie z RSS, w ramach programu lekowego, wynika z nastepujqcych
przestanek: wygodna droga podania, pozytywny wplyw na jakosc¢ Zzycia,
skutecznosc i bezpieczeristwo porownywalne z refundowanqg obecnie postaciq
dozylng, a takze obiecujgce wyniki analizy ekonomicznej.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekdw, $rodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), w zw. z art. 31s
ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw
publicznych (Dz. U. z 2021 r.,, poz. 1285, z pdin. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej
nr: 0T.4231.50.2021 ,Whniosek o objecie refundacja i ustalenie urzedowej ceny zbytu leku Entyvio (wedolizumab)
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w ramach programu lekowego: »Leczenie wrzodziejgcego zapalenia jelita grubego (WZJG) (ICD-10 K51)«”, data
ukonczenia: 9 grudnia 2021 .



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylgczeniu ze
wzgledu na tajemnice przedsiebiorcy (Takeda Pharma Sp. z 0.0.).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem (Takeda Pharma Sp. z 0.0.)
o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. z 2016 r., p0z.1764 z pozn. zm. ) w zw. z art.
11 ust. 4 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U.
22018 r., poz. 419).

Organ dokonujgcy wylgczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych
I Taryfikacji.

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: (Takeda Pharma Sp.zo.0.).



