Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
Nr 117/2022 z dnia 5 grudnia 2022 roku
w sprawie oceny leku Zeposia (ozanimodum) w ramach programu
lekowego ,Leczenie pacjentdow z wrzodziejgcym zapaleniem jelita
grubego (WZJG) (ICD-10: K51)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktdow leczniczych:

e Zeposia (ozanimodum), Kapsutki twarde, 0,23 mg + 0,46 mg, 7, kaps.
Kod GTIN: 07640133688220,

e Zeposia (ozanimodum), Kapsutki twarde, 0,92 mg, 28, kaps. kod GTIN:
07640133688237,

w ramach programu lekowego ,,Leczenie pacjentow z wrzodziejgcym zapaleniem

jelita grubego (WZJG) (ICD-10:K51)”, w ramach istniejgcej grupy limitowej

1256.0, Ozanimod i wydawanie go bezptatnie, pod warunkiem obnizenia kosztow

leczenia (pogtebienie instrumentu dzielenia ryzyka) z powodu rozszerzenia

wskazan, a zatem i populacji, ktore majq byc objete refundacjq. Program lekowy

powinien uwzgledniac¢ nieskutecznos¢ stosowania co najmniej 1 terapii

biologicznej.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Wrzodziejgce zapalenie jelita grubego (WZJG, colitis ulcerosa) jest rozlanym
nieswoistym zapaleniem bfony sluzowej odbytnicy lub odbytnicy i okreznicy,
prowadzgcym w ciezszych przypadkach do powstania owrzodzen. Liczebnosc
pacjentow z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego w 2020 roku w Polsce
wyniosta 73 235. Chorobowos¢ wyniosta 191,4 (EASR 187,85) na 100 000.
Chorobowos¢ byta wieksza u mezczyzn (201,4; EASR 202,7) niz u kobiet (182,0;
EASR 175,5). Zapadalnos¢ wyniosta 12,5 (EASR 12,3). Rokowanie
co do wyleczenia metodami zachowawczymi jest niepomysine. Ogdlna
Smiertelnosc ulegta jednak znacznemu obnizeniu. Rokowanie co do dtugosci zycia
jest dobre.

Aktualnie w leczeniu wrzodziejgcego zapalenie jelita grubego w Polsce opornym
na konwencjonalngq terapie dostepne sq w ramach programu lekowego terapie:
infliksymab, ustekinumab, tofacytynib i wedolizumab, co zgodne jest
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z obowiqzujgcymi wytycznymi klinicznymi (ECCO 2022 Europa, 1G-IBD 2022
Wrtochy NICE 2019 Wielka Brytania, AGA 2020 USA).

W wytycznych nie uwzgledniono ozanimodu, jest to zwigzane z faktem,
Ze w momencie ich przygotowywania lek ten nie byt jeszcze zarejestrowany
we wskazaniu wrzodziejgce zapalenie jelita grubego.

Ozanimod jest refundowany w Polsce we wskazaniu: stwardnienie rozsiane.
Dowody naukowe

W randomizowanym, podwdjnie zaslepionym badaniu fazy Ill u pacjentow
zumiarkowanym lub ciezkim aktywnym wrzodziejgcym zapaleniem jelita
grubego, remisje kliniczng  osiggneto  znacznie  wiecej  pacjentow,
ktorzy otrzymywali ozanimod w porownaniu z placebo po leczeniu indukcyjnym
i podtrzymujgcym.

Nie odnaleziono badan bezposrednio porownujgcych ozanimod z wybranymi
komparatorami.

Wyniki niepublikowanej metaanalizy sieciowej sugerujg podobne skutecznos¢
i bezpieczenstwo stosowania ozanimodu w stosunku do komparatorow.
Nalezy wskazac¢ na rdznice w metodologii wtgczonych do metaanalizy badan
m.in. wigczono badania o roZznych metodologiach — treat-trough i re-randomized
w zwiqzku z czym konieczne byto przeprowadzenie korekty statystycznej co moze
wprowadzac niepewnosc¢ uzyskanych wynikdw poréwnan. Istniejq tez rdznice
w definicjach punktéow koricowych (np. definicia odpowiedzi klinicznej
zastosowanej w badaniu VARSITY, czy tez definicji remisji klinicznej w badaniach
OCTAVE), w dtugosciach okreséw obserwacji (dla leczeniu indukcyjnego
ostatecznie przedstawiano wyniki dla okresu 6-14 tyg., a dla leczenia
podtrzymujgcego 52-60 tyg.) a takze rozinice w kryteriach kwalifikacji
(np. definiowanie populacji chorych z niepowodzeniem terapii biologicznej,
dozwolone leczenie wspomagajgce).

Problem ekonomiczny

Po uwzglednieniu instrumentu podziatu ryzyka, stosowanie ozanimodu w miejsce
komparatordw jest drozsze w przypadku porownania z infliksymabem, natomiast
tansze w porownaniu z tofacytynibem, ustekinumabem oraz wedolizumabem.
W przypadku populacji po uprzednim leczeniu biologicznym stosowanie
ozanimodu w miejsce komparatordow jest tanisze w porownaniu ze wszystkimi
porownywanymi komparatorami. Refundacja ozanimodu w wariancie z RSS
powinna przyniesc¢ oszczednosci dla ptatnika.

Gltowne arqgumenty decyzji

1. Udowodniona przewaga nad placebo u pacjentow z umiarkowanym
lub ciezkim aktywnym wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego,
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2. Prawdopodobna porownywalna skutecznosc¢ i bezpieczeristwo stosowania
w stosunku do refundowanych komparatorow,

3. Prawdopodobne oszczednosci dla ptatnika publicznego,

4. Niejednolite rekomendacje agencji HTA (3 rekomendacje pozytywne: PBAC
2022, NICE 2022 i SMC 2022 i 1 rekomendacja negatywna - HAS 2022).

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekow, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 463),
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.4231.49.2022 ,Whniosek o objecie refundacja leku Zeposia (0zanimod) we wskazaniu: »Leczenie pacjentéw
z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego (WZJG) (ICD-10: K51)«” ; data ukoriczenia 24.11.2022r.

Inne wykorzystane zrddta danych:

1. Opinie przedstawiciela pacjentéw i eksperta przedstawione w trakcie posiedzenia Rady Przejrzystosci.



