Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 3/2013 z dnia 7 stycznia 2013
w sprawie zasadnosci finansowania leku Ozurdex (deksametazon)
we wskazaniu: leczenie obrzeku plamki wywotanego zakrzepem
naczyn zylnych siatkdwki (RVO)

Rada uwaza za niezasadne objecie refundacjg produktu leczniczego Ozurdex
(deksametazon) 700 ug, implant do ciata szklistego w aplikatorze,
we wskazaniu: leczenie obrzeku plamki zoftej wywotanego zakrzepem naczyn
zylnych siatkowki (RVO) w ramach wnioskowanego programu lekowego.

Uzasadnienie

Leczenie obrzeku plamki zottej w przebiegu RVO zgodnie z konsensusem
europejskich ekspertow polega na implantacji doszklistkowej steroidow
o dtugim czasie dziatania Ilub ranibizumabu. Badania kliniczne jednak nie
dostarczajg scistych i w petni przekonujgcych danych o przewadze
doszklistkowych steroiddow v. ranibizumab. Jedyne dostepne badanie kliniczne
GENEVA dotyczy catej populacji RVO (bez rozbicia na CRVO i BRVO), okres
obserwacji jest zbyt krotki, natomiast wyniki w odniesieniu do CRVO i BRVO
pochodzqg z nieudostepnionych materiatow firmy Allergan, co uniemozliwia
ich weryfikacje.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy objecia refundacjg produktu leczniczego Ozurdex (deksametazon)
we wskazaniu: leczenie obrzeku plamki wywotanego zakrzepem naczyn zylnych siatkowki (RVO).
Whiosek dotyczy zamieszczenia w Wykazie refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych technologii Ozurdex (deksametazon)
700 pg, implant do ciata szklistego w aplikatorze, 1 szt., EAN: 5909990796663 jako leku stosowanego

Problem zdrowotny

Niedroznosé naczyn zylnych siatkdwki (ang. retinal vein occlusion - RVO) jest drugg po retinopatii
cukrzycowej przyczyng Slepoty zwigzang z chorobami siatkédwki o podtozu naczyniowym. Klinicznie
RVO dzieli sie na niedroznos¢ zyty srodkowej siatkdwki (ang. central retinal vein occlusion - CRVO)
oraz niedrozno$¢ gatazki zyty sSrodkowej siatkéwki (ang. branch retinal vein occlusion - BRVO).
Niedroznos¢ zyty srodkowej siatkéwki (BRVO) wystepuje trzykrotnie czesciej niz CRVO i w 5-10%
przypadkow obustronnie.

Jedna z gtéwnych przyczyn pogorszenia widzenia w RVO jest obrzek plamki zéttej (macular edema,
ME), ktdry jest spowodowany wysiekiem osocza z uszkodzonych naczyn wiosowatych siatkowki.

Niedroznosé¢ naczyn zylnych siatkéwki (ang. retinal vein occlusion - RVO) jest drugg po retinopatii
cukrzycowej przyczynga slepoty zwigzang z chorobami siatkéwki o podtozu naczyniowym. Klinicznie
RVO dzieli sie na niedroznos¢ zyty srodkowej siatkdwki (ang. central retinal vein occlusion - CRVO)
oraz niedrozno$¢ gatazki zyty srodkowej siatkéwki (ang. branch retinal vein occlusion - BRVO).

Agencja Oceny Technologii Medycznych
ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa, tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
e-mail: sekretariat@aotm.gov.pl

www.aotm.qgov.pl




Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTM nr 3/2013 z dnia 7 stycznia 2013 r.

Niedroznosé gatazki zyty sSrodkowej siatkdowki (BRVO) wystepuje trzykrotnie czesciej niz CRVO i w 5-
10% przypadkow obustronnie.

Jedna z gtéwnych przyczyn pogorszenia widzenia w RVO jest obrzek plamki zéttej (macular edema,
ME), ktory jest spowodowany wysiekiem osocza z uszkodzonych naczyn wiosowatych siatkowki.

Opis wnioskowanej technologii medycznej

Ozurdex zawiera substancje czynng deksametazon, ktéry powstrzymuje procesy zapalne, dziatajac
przeciwobrzekowo, zmniejszajgc odktadanie fibryny, przepuszczalnos$¢ naczyn kapilarnych i migracje
komodrek fagocytarnych w odpowiedzi na bodziec zapalny. Wykazano, ze kortykosteroidy hamuja
ekspresje czynnika VEGF. Dodatkowo kortykosteroidy zapobiegajg uwalnianiu prostaglandyn, wsréd
ktérych zidentyfikowano mediatory torbielowatego obrzeku plamki.

Alternatywne technologie medyczne

Jedyng refundowang technologig, ktdra jest stosowana u czesci populacji (pacjenci z BRVO), jest
fotokoagulacja laserowa. Obecnie standardem leczenia obrzeku plamki w przebiegu RVO (CRVO
i BRVO) przyjetym konsensem europejskich ekspertéw z zakresu leczenia RVO jest stosowanie
implantéw doszklistkowych steroiddw o dtugim czasie dziatania lub inhibitoréw VEGF (ze wskazaniem
na ranibizumab, jako jedyny lek z tej grupy posiadajacy rejestracje w tym wskazaniu). W terapii
obrzeku plamki w przebiegu BRVO opcjg terapeutyczng drugiego rzutu, w przypadku braku poprawy
po zastosowaniu leczenia pierwszej linii, jest fotokoagulacja laserowa.

Skutecznosé kliniczna

Whnioskodawca przedstawit wyniki analizy klinicznej na podstawie jedynego dostepnego badania RCT,
badania GENEVA, odnalezionego w ramach przeglagdu systematycznego literatury. Opublikowane
zostaty jedynie wyniki badania dla populacji catkowitej,
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Skutecznos¢ praktyczna

Nie przedstawiono badan oceniajgcych skutecznos¢ praktyczng technologii.

Bezpieczenstwo stosowania

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka
Nie zaproponowano instrumentu dzielenia ryzyka.
Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

Celem analizy ekonomicznej wnioskodawcy byto oszacowanie efektywnosci kosztdw zastosowania
deksametazonu w postaci implantu doszklistego w pordwnaniu z leczeniem zachowawczym
u pacjentow z obrzekiem plamki z6ttej w przebiegu zakrzepu zyty siatkéwki (RVO). Przeprowadzono
analize kosztéw-uzytecznosci w oparciu o model Markowa, w ktérym wykorzystano dostepne dane
zbadan klinicznych (badania GENEVA), jak rdwniez szacunki ekspertow klinicznych. Analize
przedstawiono z perspektywy ptatnika publicznego oraz wspdlnej — ptatnika i pacjentéw
w dozywotnim horyzoncie czasowym dla catej populacji z RVO, a takze dla subpopulacji pacjentéw z:

3/5



Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTM nr 3/2013 z dnia 7 stycznia 2013 r.

Dodatkowo wnioskodawca, majgc na uwadze wyniki analizy efektywnosci klinicznej wskazujace na
porownywalny profil skutecznosci i bezpieczerstwa deksametazonu i ranibizumabu w iniekgcji
doszklistej, przedstawit analize minimalizacji kosztow w horyzoncie czasowym
), a takze -
. Nalezy zauwazy¢, ze ranibizumab jest wprawdzie zarejestrowany
w przedmiotowym wskazaniu, ale nie jest w nim obecnie refundowany (niemniej jednak podawany
jest w ramach JGP B02. , Leczenie wysiekowej postaci AMD z zastosowaniem iniekcji doszklistkowych
przeciwciata monoklonalnego anty-VEGF”).

Na podstawie przedstawionej przez wnioskodawce analizy ekonomicznej oraz uwzgledniajac obecny
prég optacalnosci (105 801 z#/QALY) mozna wnioskowaé, ze stosowanie deksametazonu
w poréwnaniu z leczeniem zachowawczym w dozywotnim horyzoncie czasowym

Przeprowadzona jednokierunkowa analiza wrazliwosci wykazata, ze

Z analizy wielokierunkowej w
formie scenariusza maksymalnego i minimalnego wynika,

Przedstawiona analiza minimalizacji kosztéw wykazata, ze

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Whioskodawca przedstawit analize wptywu na system ochrony zdrowia, w ktérym przeanalizowano
wptyw podjecia refundacji leku Ozurdex _ na budzet ptatnika
publicznego (NFZ).

Analize przeprowadzono z punktu widzenia ptatnika publicznego (NFz), |

W scenariuszu aktualnym uwzgledniono koszty obserwacji i monitorowania chorych. W scenariuszu
nowym uwzgledniono koszty: zakupu oraz podania preparatu Ozurdex, leczenia dziatan
niepozadanych, leczenia powiktan obrzeku plamki zéttej (w tym za¢my) oraz monitorowania leczenia.
Wydatki w poréwnywanych scenariuszach oszacowano w oparciu o liczebnos¢ populacji docelowej,
ktorej przypisano zuzycie zasobow zdefiniowanych kategoriami kosztow ujetych w analizie
whnioskodawcy. Wyniki analizy przedstawiono dla trzech scenariuszy:
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Rozwigzania proponowane w analizie racjonalizacyjnej

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianej technologii medycznej

Wiekszo$é¢ rekomendacji refundacyjnych wskazuje na zbyt krétki okres obserwacji pacjentow
w badaniu GENEVA oraz brak badan dotyczacych dtugoterminowego stosowania Ozurdexu. Drugim
aspektem poruszanym w rekomendacjach refundacyjnych jest wysoki koszt terapii (wraz z kosztami
pozalekowymi). W zwigzku z powyzszymi rekomendacje dot. Ozurdexu zazwyczaj obejmujg drugg
linie leczenia, po niepowodzeniu leczenia fotokoagulacjg laserowg lub pacjentéw, u ktdrych
fotokoagulacja nie jest zalecana. Ogétem wydano dwie rekomendacje pozytywne (NICE 2011, HAS
2012), trzy pozytywne z ograniczeniami (NHS 2010, HAS 2010, SMC 2012) i trzy negatywne (CADTH
2012, SMC 2010, SMC 2011).

Biorac pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci przyjeta stanowisko jak na wstepie.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 19 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji
Oceny Technologii Medycznych nr AOTM-RK-4351-4/2012, Wniosek o objecie refundacjg leku Ozurdex
(deksametazon) we wskazaniu: leczenie obrzeku plamki wywotanego zakrzepem naczyn zylnych siatkdwki
(RVO), 27.12.2012.

Inne wykorzystane Zrédfa danych, oprécz wskazanych w ww. raporcie:
1. Opinia eksperta przedstawiona podczas posiedzenia RP w dniu 07.01.2013 r.
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