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Rekomendacja nr 33/2016
z dnia 15 czerwca 2016
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

w sprawie objecia refundacjg produktu leczniczego Momecutan,
mometasoni furoas, masé¢, 1mg/g, 50g we wskazaniu: leczenie
wszelkich stanow zapalnych i Swigdu skory, reagujacych na leczenie
miejscowe glikokortykosteroidami, takich jak tuszczyca, atopowe
zapalenie skdry oraz kontaktowe zapalenie skdry z podraznienia lub
alergiczne

Prezes Agencji rekomenduje objecie refundacjg produktu leczniczego Momecutan,
mometasoni furoas, masé¢, 1mg/g, 50g we wskazaniu leczenie wszelkich stanéw zapalnych
i Swigdu skory, reagujacych na leczenie miejscowe glikokortykosteroidami, takich jak
tuszczyca, atopowe zapalenie skéry oraz kontaktowe zapalenie skéry z podraznienia lub
alergiczne, pod warunkiem obnizenia ceny leku.

Uzasadnienie rekomendacji

Prezes Agencji, biorgc pod uwage stanowisko Rady Przejrzystosci, uwaza za zasadne objecie
refundacjg produktu leczniczego Momecutan.

Analiza kliniczna wykazata wyzszos¢ wnioskowanej technologii nad obecnie refundowanym
komparatorem. Nalezy jednak mieé¢ na uwadze ograniczenia analizy, ktére wynikajg m.in.
z niskiej jakosci witgczonych badan oraz braku badan dla populacji z kontaktowym
zapaleniem skoéry, dzieci z tuszczycg oraz dorostych z atopowym zapaleniem skory.

Analiza ekonomiczna wykazata, ze stosowanie wnioskowanej technologii medycznej jest
drozsze i skuteczniejsze w obu populacjach (pediatrycznej i dorostych) z perspektywy NFZ
i tansze i skuteczniejsze w obu populacjach z perspektywy wspdlnej Nalezy jednak zaznaczyg,
ze w modelu zostata uwzgledniona wartos¢ parametru efektywnosci klinicznej oszacowana
na podstawie wynikéw dla dodatkowego punktu koncowego, co wptywa na niepewnos$é
oszacowan.

Zgodnie z analizg wptywu na budzet (w 2 letnim horyzoncie czasowym, z perspektywy NFZ),
objecie refundacja mometasonu wigzac sie bedzie z dodatkowym obcigzeniem budzetu
ptatnika publicznego 0 1,2 min zt i 1,1 min zt. Natomiast z perspektywy wspdlnej wydanie
pozytywnej decyzji refundacyjnej spowoduje spadek wydatkéw swiadczeniobiorcow.
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Whnioskowana technologia medyczna jest powszechnie stosowana w praktyce klinicznej
i moze stanowi¢ dodatkowa opcje terapeutyczng dla pacjentéw ze zmianami zapalnymi
skdry. Nalezy podkreslié, ze Momecutan jest lekiem dziatajgcym objawowo, nie za$
wptywajacym na przebieg choroby podstawowe;j.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy oceny zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych produktu
leczniczego: Momecutan, mometasoni furoas, mas¢, 1mg/g, 50g kod EAN: 5909991137441, cena
zbytu netto: , we wskazaniu: leczenie wszelkich standw zapalnych i $wigdu skéry, reagujgcych na
leczenie miejscowe glikokortykosteroidami, takich jak tuszczyca, atopowe zapalenie skéry oraz
kontaktowe zapalenie skéry z podraznienia lub alergiczne.

Proponowana kategoria dostepnosci refundacyjnej: lek dostepny w aptece na recepte z poziomem
odpfatnosci dla pacjenta: 50%, w ramach istniejgcej grupy limitowej 56.0 Kortykosteroidy do
stosowania na skére — o duzej sile dziatania. Wnioskodawca nie zaproponowat instrumentu podziatu
ryzyka.

Problem zdrowotny

tuszczyca

tuszczyca (ang. psoriasis) (ICD-10 L 40.0) jest jednym z najczestszych genetycznie uwarunkowanych
schorzen skory (do 2% ogdétu populacji w Polsce, Europie i USA) o przewlektym i nawrotowym
przebiegu. Cechuje sie zwiekszong proliferacjg naskdrka, a klinicznie — ztuszczajgcymi sie wykwitami
grudkowymi, ustepujgcymi bez pozostawienia trwatego $ladu (zywoczerwone blaszki pokryte
srebrzystymi tuskami). tuszczyca jest choroba niezakaing i nalezy do choréb o wieloczynnikowej
etiologii, co oznacza, ze za jej ujawnienie sie odpowiada wspdtdziatanie wielu genéw i czynnikéw
Srodowiskowych. Nie jest chorobg bezposrednio zagrazajgcy zyciu, ale wywiera ogromny wptyw na
stan psychiczny, fizyczny i socjalny chorego. Moze doprowadzi¢ do kalectwa fizycznego i znacznego
obnizenia jakosci zycia.

Na tuszczyce najczesciej chorujg osoby rasy biatej, szczegdlnie w pdtnocnych regionach Rosji
i Norwegii (5-10% populacji). Umiarkowang czestos¢ zachorowan obserwuje sie w Niemczech, Danii,
Stanach Zjednoczonych Ameryki (2-3% populacji), a sporadycznie wystepuje u Indian Ameryki
Pétnocnej i tacinskiej, u ludnosci zachodniej Afryki i Dalekiego Wschodu. W Polsce, jak sie szacuje,
tuszczyca wystepuje u okoto 2% populacji. tuszczyca moze sie ujawni¢ w kazdym wieku, wystepuje
z takg samg czestoscig u obu ptci. U ok. 2/3 chorych tuszczyca ma przebieg tagodny, u pozostatych
rozwijaja sie jej ciezsze postacie. tuszczyca stawowa moze wspoétistniec z tuszczycag zwykta w 5-30%
przypadkéw. W 75% przypadkdéw choroba pojawia sie przed ukoriczeniem 45 r.z.

Atopowe zapalenie skéry (AZS)

Atopowe zapalenie skory (ICD-10 L20) to zapalna przewlekta lub przewlekle nawracajgca, niezakazna
choroba skdry, wystepujgca czesto rodzinnie, zajmujaca naskoérek i skére wihasciwg, cechujaca sie
silnym, uporczywym S$wigdem i typowym umiejscowieniem zmian wypryskowych na skoérze.
Patogeneza AZS jest ztozona, a rozwdj i stopien nasilenia choroby jest zalezny od dziatania czynnikow
Srodowiskowych, immunologicznych, nieimmunologicznych oraz genetycznych. Gtéwne zjawiska
obserwowane w AZS to sktonno$¢ do rozwoju IgE-zaleznej alergizacji na popularne alergeny
pokarmowe i powietrzno-pochodne, nierdéwnowaga pomiedzy limfocytami pomocniczymi linii Thl
i Th2 oraz uwarunkowany genetycznie defekt bariery naskdrkowej. Na rozwéj AZS ma znaczacy
wplyw utatwiona kolonizacja skéry przez patogeny bakteryjne i grzybicze, zwtaszcza gronkowca
ztocistego.
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Wystepowanie AZS w populacji pediatrycznej szacuje sie na 10-30%, natomiast u pacjentéw
dorostych na 1-3%. U 45% dzieci AZS zaczyna sie w pierwszych szesciu miesigcach zycia, u 60% przed
ukonczeniem 1 r.z., a u 90% przed ukonczeniem 5 r.z. U 17% dorostych chorych na AZS objawy
wystepuja dopiero po okresie dojrzewania.

Kontaktowe zapalenie skory (KZS)

Kontaktowe zapalenie skory (wyprysk kontaktowy) (ICD 10: L23-L25) jest miejscowq skérng reakcjg
nadwrazliwosci w wyniku bezposredniego kontaktu z alergenem badZ czynnikiem draznigcym,
cechujace sie powierzchownymi zmianami zapalnymi na skérze.

KZS w populacji ogdlnej wystepuje u 4-5% oséb po kontakcie z niklem, u 1-3% po kontakcie ze
sktadnikami kosmetykéw. Okoto 90% zawodowych choréb skéry wynika z KZS z podraznienia.
Najwiecej uczulen stwierdza sie po 20 r.z. oraz w wieku 40-60 lat.

Alternatywna technologia medyczna

Zgodnie z odnalezionymi wytycznymi, w leczeniu zmian skdrnych zalecane jest stosowanie
emolientow, witaminy D i jej analogdéw, glikokortykosteroidow oraz miejscowo inhibitoréw
kalcyneuryny

Zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 26 kwietnia 2016 r. w sprawie wykazu
refundowanych lekéw, srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobow medycznych (Dz. Urz. Min. Zdrow. poz. 48) obecnie finansowane ze srodkéw publicznych
w Polsce w ramach grup limitowych 55.0i 56.0 s3:

e Kortykosteroidy do stosowania na skore - o stabej i sredniej sile dziatania - Hydrocortisonum;

e Kortykosteroidy do stosowania na skdére - o duzej sile dziatania — Clobetasolum,
Fluticasonum.

Ponadto w ramach wskazan pozarejestracyjnych finansowane sa:
e Acidum folicum:
o w leczeniu chordéb reumatycznych - u pacjentéw leczonych metotreksatem;
o tuszczycy — u pacjentow leczonych metotreksatem;

e Cetirizinum, Levocetirizini dihydrochloridum:
o W leczeniu atopowego zapalenia skory; alergii pokarmowej - u pacjentéw od
6 miesigca zycia; reakcji anafilaktycznej objawiajacej sie pokrzywka lub obrzekiem
naczynioruchowym Quinckego - u pacjentéw od 6 miesigca zycia;

e Loratadinum

o W leczeniu atopowego zapalenia skéry - u pacjentdw od 2 roku Zzycia; alergii
pokarmowej — u pacjentéw od 2 roku zycia; reakcji anafilaktycznej objawiajgcej sie
pokrzywka lub obrzekiem naczynioruchowym Quinckego - u pacjentéw od 2 roku
zycia: Loratadinum.

Opis wnioskowanego $wiadczenia

Momecutan (MOM) jest syntetycznie otrzymywanym glikokortykosteroidem. Dziata przeciwzapalnie,
przeciwalergicznie, przeciw$wigdowo i/lub immunosupresyjnie. Zwigzane jest to z hamowaniem
uwalniania mediatoréw reakcji zapalnej. Po podaniu miejscowym w niewielkim stopniu wchtania sie
ze skory do krwi (ok. 0,7% 8h po podaniu). Na skutek tego mometazon wykazuje niewielki wptyw na
dziatanie osi podwzgdrze—przysadka—nadnercza.
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Mometucan zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego (ChPL) jest wskazany do stosowania
miejscowo w leczeniu wszelkich stanéw zapalnych i Swigdu skéry, reagujacych na leczenie miejscowe
glikokortykosteroidami, takich jak tuszczyca, atopowe zapalenie skéry oraz kontaktowe zapalenie
skory z podraznienia lub alergiczne. Wskazanie to jest zgodne z wnioskiem refundacyjnym.

Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczenstwa

Ocena ta polega na zebraniu danych o konsekwencjach zdrowotnych (skutecznosc i bezpieczeristwo)
wynikajgcych z zastosowania nowej terapii w danym problemie zdrowotnym oraz innych terapii,
ktore w danym momencie sq finansowane ze srodkow publicznych i stanowig alternatywne leczenie
dostepne w danym problemie zdrowotnym. Nastepnie ocena ta wymaga okreslenia wiarygodnosci
zebranych danych oraz porownania wynikdw dotyczqcych skutecznosci i bezpieczeristwa nowej terapii
wzgledem terapii juz dostepnych w leczeniu danego problemu zdrowotnego.

Na podstawie powyzszego ocena skutecznosci i bezpieczeristwa pozwala na uzyskanie odpowiedzi na
pytanie o wielkos¢ efektu zdrowotnego (zaréwno w zakresie skutecznosci, jak i bezpieczeristwa),
ktorego nalezy oczekiwa¢ wzgledem nowej terapii w poréwnaniu do innych rozwazanych opcji
terapeutycznych.

Ocene skutecznosci MOM przeprowadzono w porédwnaniu z flutykazonem (FLU). Do analizy wtgczono
2 randomizowane badania: De Villez 1998 i Pei 2001, oceniajgce skutecznos¢ wnioskowanej
technologii w populacji pacjentéw z tuszczycy i AZS. Liczebnos$¢ pacjentéw wiaczonych do badan
wynosita 2562i 40 osbb, za$ okres obserwacji wynosit 3 i 4 tygodnie. Badania zostaty ocenione na 2/5
i 3/5 punktow w skali Jadad.

Do analizy skutecznosci praktycznej wtgczono 2 badania bez randomizacji (Rani 2007, Lebwohl 1993),
bezposrednio analizujgce skutecznos¢ praktyczng MOM w postaci masci aplikowanej raz dziennie
u pacjentéw z AZS ituszczycy. Liczebnosc pacjentéw w badaniach wynosita 200 i 40 oséb, zas okres
obserwacji 4 i 2 tygodnie. Badania oceniono na 7/8 i 5/8 punktow w skali NICE.

Skutecznos¢

Populacja chorych z tuszczyca

W badaniu De Villez 1998 raportowano rdznice istotne statystycznie na korzy$¢ wnioskowanej
technologii medycznej dla analizowanych punktéw koficowych, obejmujacych:

e poprawe zmian skdérnych ocenianych wg 4 stopniowej skali [0=brak objawdéw, 1=tagodne
(niewielkie) objawy, 2=umiarkowane objawy, 3=ciezkie (nasilone) objawy]. W obiektywnej
ocenie poprawa wystgpita u: 66,7% pacjentéw w grupie MOM i 56,2% w grupie FLU.

e 1,40 razy wyzsze prawdopodobiefdstwo wystgpienia satysfakcji z leczenia ocenionej jako
bardzo zadowalajaca [RB (95% Cl) = 1,40 (1,02; 1,93), NNT=8 (4; 100)]

e 2,24 razy wyzsze prawdopodobienistwo wystgpienia catkowitej zmiany w grupie MOM (tgczna
subiektywna ocena stanu skéry jako: dobra, doskonata lub bez zmian skérnych dokonywana
przez pacjenta) [RB (korzys¢ wzgledna, ang relative benefit) (95% Cl)= 2,24 (1,74, 2,88), NNT
(ang. number needed to treat)=3 (2; 4)]

Populacja pediatryczna z AZS

W badaniu Pej 2001 raportowano istotnie statystycznie wyniki w ramieniu ocenianej technologii
medycznej w zakresie punktu koricowego: odpowiedZ na leczenie-poprawa stopnia ciezkosci zmian
skornych. Zmiany oceniano w skali 3-stopniowej, gdzie O=brak zmian, 1=tagodne zmiany (stabo
nasilone), 2=umiarkowane zmiany skdrne (Srednio nasilone), 3=ciezkie zmiany skdérne (znacznie
nasilone). Po zastosowaniu MOM mediana liczby punktow zmalata wzgledem wartosci wyjsciowych
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(ang. baseline), a istotne statystycznie wyniki odnotowano po jedno i dwutygodniowej obserwac;ji -
mediana liczby punktéw wynosita:

e po 1tygodniu: 19,00 (5,50-42,00), p=0,021;
e po 2 tygodniu: 20,00 (8,00-32,00), p=0,043.

W ramieniu FLU nie otrzymano istotnosci statystycznej réznic.

Dla pozostatych punktéw koncowych (odpowiedz na leczenie w 3 i 4 tygodniu) nie otrzymano
istotnosci statystycznej réznic.

Skutecznosc¢ praktyczna

W badaniu Rani 2007 oceniano u pacjentéw nasilenie poszczegélnych objawdw takich jak:
swedzenie, zaczerwienienie, suchos$¢ skéry, zmiany skérne, stwardnienie skérne. Wyniki badania
wskazuja, ze po tygodniu terapii MOM u ponad 50% pacjentow stopien nasilenia zmian skérnych byt
tagodny. Zas po okresie leczenia powyzej 21 dni u ok. 50% pacjentdw odnotowano brak
wystepowania swedzenia, zaczerwienienia oraz suchosci skory.

Po 8 dniach leczenia petny zanik zmian skérnych odnotowano u 4% pacjentéw i poprawe zmian
skornych u 77% pacjentéw (p<0,01). Odsetek pacjentéw z catkowitym zanikiem zmian skérnych
i catkowitym zanikiem objawdéw zmian skérnych po 21 dniach leczenia MOM wynosit odpowiednio:
55% i 52% (p<0,01). U 6% pacjentéw odnotowywano catkowity zanik objawdw zmian skérnych po
tygodniu leczenia, a ztagodzenie objawdéw obserwowano u 78% pacjentéw (p <0,001). Podobne
wyniki uzyskiwano po 15 i 21 dniu leczenia mometazonem (p <0,001).

W badaniu Lebwohl 1993 u pacjentéw z steroidowrazliwg powierzchnig ciata objetg zmianami
skérnymi (okolice twarzy) korzysci z leczenia zauwazono u 23 z 25 pacjentéw po 2 dniach stosowania
MOM. Wyrazng poprawe zmian skornych lub catkowite ustgpienie zmian odnotowano u 23/25
pacjentéw po 2 tygodniach leczenia. W okolicach niewyprzeniowych wyrazng poprawe lub catkowite
ustgpienie zmian obserwowano u 6/13 pacjentéw.

Bezpieczeristwo

Czestos¢ wystepowania zdarzen niepozadanych w grupach MOM i FLU byta poréwnywalna (14,8% vs
11,6% ogdtem, badanie. De Villez 1998 ), a obliczone ryzyka wzgledne nie byly istotne statystycznie,
lecz w przedstawionych obszarach analizy bezpieczenstwa wiecej zdarzen niepozadanych
odnotowywano po stronie MOM wzgledem FLU (za wyjgtkiem atrofii).

Utrata pacjentéw z badania De Villez 1998 dotyczyta tacznie 5 pacjentow (2 z grupy MOM i 3 z grupy
FLU) i zwigzana byta z naruszeniem protokotu badania. Z kolei w badaniu Pei 2001 utracono 13
pacjentéw (nie podano jakie interwencje byly przez nich stosowane), w tym 12 z powodu polepszenia
zmian skérnych oraz 1 z powodu nietolerancji wdrozonego leczenia w postaci mokrych opatrunkow.

Zgodnie z Charakterystykg Produktu Leczniczego Momecutan jedynymi czesto wystepujgcymi
dziataniami niepozgdanymi zwigzanymi z stosowaniem MOM jest mrowienie i ktucie.

Z informacji przedstawionych w Database of Adverse Event Notifications do najczesciej
raportowanych dziatan niepozgdanych naleza: reakcje w miejscu stosowania, stan zapalny skoéry,
tradzik rozowaty.

Food and Drug Administration (baza FAERS) wskazuje natomiast na wystepowanie zaburzen ogdlnych
i standw w miejscu podania, zaburzen uktadu nerwowego, zaburzen Zofadka i jelit oraz zaburzen
miesniowo-szkieletowych i tkanki tgcznej.

Ograniczenia analizy

Na wiarygodnos¢ wynikéw analizy klinicznej ma wptyw kilka aspektéw, ktére wymieniono ponizej:
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e Do analizy klinicznej wtgczono 2 badania RCT, ktére nie obejmowaty catej populacji
docelowej, okreslonej wnioskiem. Badania nie obejmowaty m.in. pacjentéw z kontaktowym
zapaleniem skéry, dorostych z AZS oraz dzieci z tuszczyca. Niemozliwe jest zatem
whnioskowanie na temat skutecznosci i bezpieczenstwa we wskazanych populacjach.

e W badaniu Pei 2001 nie przedstawiono petnych informacji dotyczacych charakterystyk
wyjsciowych pacjentéw, z kolei w badaniu De Villez 1998 nie podano informacji o kryteriach
wiaczenia i wykluczenia. W zwigzku z powyzszym nie jest mozliwe przeprowadzenie oceny
zgodnosci: populacji pacjentéw uczestniczagcych we wiaczonych badaniach i populacji
docelowej z przedmiotowego wniosku refundacyjnego..

Na niepewnos¢ wynikdw analizy klinicznej ma wptyw kilka aspektéw, ktére wymieniono ponizej:

e Wiaczone do analizy badania kliniczne charakteryzowaty sie niska jakoscia (oceniono je na 2 i
3 punkty w skali Jadad). Ponadto liczebnos¢ pacjentow witgczona do badania Pei 2001, byta
niewielka (n=40), z czego grupa ta podzielona zostata na 4 interwencje, z czego tylko 2
dotyczyty wnioskowanej interwencji i komparatora.

e  Woyniki badania De Villez 1998 zostaty przedstawione w formie wykresu, stagd dane pozyskane
z tych zrédet mogg by¢ obarczone btedem odczytu i wptywaé na niepewnos$é oszacowan.

e Wyniki z badania Pei 2001 dot. skutecznosci klinicznej obejmujg pacjentéw otrzymujgcych
mometazon i flutykazon wraz z opatrunkiem, co nie jest w petni zgodne z kryteriami
wtaczenia do analizy.

e W publikacji Pei 2001 nie przedstawiono informacji o utracie pacjentdéw z poszczegdlnych
ramion badania.

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka

Whioskodawca nie zaproponowat instrumentéw dzielenia ryzyka (RSS, ang. risk sharing scheme).

Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

Ocena ekonomiczna polega na oszacowaniu i zestawieniu kosztéw i efektow zdrowotnych, jakie mogq
wigzaé sie z zastosowaniem u pojedynczego pacjenta nowej terapii zamiast terapii juz
refundowanych.

Koszty terapii szacowane sq w walucie naszego kraju, a efekty zdrowotne wyrazone sq najczesciej
w zyskanych latach zycia (LYG, life years gained) lub w latach Zycia przezytych w petnym zdrowiu
(QALY, quality adjusted life years) wskutek zastosowania terapii.

Zestawienie wartosci dotyczqcych kosztow i efektow zwigzanych z zastosowaniem nowej terapii
i poréwnanie ich do kosztow i efektow terapii juz refundowanych pozwala na uzyskanie odpowiedzi
na pytanie, czy efekt zdrowotny uzyskany u pojedynczego pacjenta dzieki nowej terapii wigze sie
z wyZszym kosztem w poréwnaniu do terapii juz refundowanych.

Uzyskane wyniki wskaZnika kosztow-efektow zdrowotnych poréownuje sie z tzw. progiem optacalnosci,
czyli wynikiem, ktdry sygnalizuje, ze przy zasobnosci naszego kraju (wyrazonej w PKB) maksymalny
koszt nowej terapii, ktora ma wiqzac sie z uzyskaniem jednostkowego efektu zdrowotnego (1 LYG lub
1 QALY) w pordwnaniu do terapii juz dostepnych, nie powinien przekraczac trzykrotnosci PKB per
capita.

Oszacowany na 2015 rok prog optacalnosci wynosi 125 955 zt (3 x 41 985 z1)

WskazZnik kosztow-efektow zdrowotnych nie szacuje i nie wyznacza wartosci Zycia, pozwala jedynie
oceni¢ i m. in. na tej podstawie dokonac¢ wyboru terapii zwigzanej z potencjalnie najlepszym
wykorzystaniem aktualnie dostepnych zasobow.
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Ocene efektywnosci kosztowej MOM przeprowadzono wzgledem FLU, przy uzyciu analizy kosztu-
uzytecznosci w rocznym horyzoncie czasowym z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ) i wspdlnej
(pacjent +NFZ).

Zgodnie z oszacowaniami, stosowanie MOM w miejsce FLU w populacji dorostych jest w
perspektywie NFZ skuteczniejsze lecz drozsze, natomiast w pespektywie wspdlnej skuteczniejsze i
tansze,(terapia dominujgca)” . Oszacowany ICUR dla poréwnania mometazon vs flutykazon wynidst
182,24 zt w perspektywie NFZ. Wartos$¢ ta znajduje sie ponizej aktualnie obowigzujgcej wartosci
progu optacalnosci (125 955 PLN), o ktéorym mowa w ustawie o refundacji, co czyni technologie
kosztowo efektywna.

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy stosowanie MOM w miejsce FLU w populacji pediatrycznej
jest w perspektywie NFZ drozsze lecz skuteczniejsze, natomiast w pespektywie wspdlnej tansze
i skuteczniejsze. Oszacowany ICUR dla poréwnania mometazon vs flutykazon wynidést 83,30 zt
w perspektywie NFZ. Wartos$é¢ ta znajduje sie ponizej aktualnie obowigzujgcej wartosci progu
optacalnosci (125 955 PLN), o ktérym mowa w ustawie o refundacji, co czyni technologie kosztowo
efektywna.

Przeprowadzona dla populacji dorostych i dzieci analiza wrazliwosci wskazuje na stabilnos¢ wynikow
analizy podstawowej. W perspektywie NFZ najwiekszy wptyw na wynik miata zmiana alternatywnych
wartosci  uzytecznosci, stosowanie flutykazonu raz dziennie oraz przyjecie rdzinych
prawdopodobienstw wystgpienia nawrotéw w grupie MOM i FLU. Z perspektywy wspdlnej natomiast
najwiekszy wptyw na wartosci kosztéw inkrementalnych miaty: zmiany minimalnej liczby jednostek
opuszka palca (FTU) potrzebnych do leczenia miejscowego na jedno podanie, stosowanie flutykazonu
raz dziennie oraz dtuzszy horyzont czasowego wynoszacy 5 lat. Zmiana tych parametréw skutkuje
whnioskiem, ze MOM jest strategiag drozszg lecz bardziej efektywng w poréwnaniu do FLU.

Ograniczenia analizy
Na niepewnos¢ wynikdéw analizy ekonomicznej ma wptyw kilka aspektéw, ktére wymieniono ponizej:

e W modelu w zakresie efektywnosci klinicznej uwzgledniono wartosci oszacowane na
podstawie punktu koncowego , odpowiedZ na leczenie-poprawa ocenianej zmiany skérnej
zaobserwowana przez pacjenta”, ktéry w publikacji do badania De Villez 1998 zostat
przedstawiony jako dodatkowy. Jednoczesnie nie uwzgledniono gtéwnych punktéw
koncowych w zakresie skutecznosci leczenia: ,,odpowiedz na leczenie-poprawa objawdéw
zmian skoérnych” oraz ,catkowita kliniczna odpowiedz na leczenie”, ktére oceniane byty na
podstawie zdefiniowanych kryteridw, niezaleznych od subiektywnej oceny pacjenta.

e W modelu przyjeto zatozenie iz pacjent, u ktérego zastosowano terapie mometazonem
(MOM) Ilub flutykazonem (FLU) i wuzyskuje poprawe leczonej zmiany, kontynuuje
przyjmowanie stabych GKS. Zatozenie to nie wynika bezposrednio z rekomendacji klinicznych.
Jednak nalezy przyja¢, ze ze wzgledu na to, ze mometazon nalezy do grupy silnych GKS,
mozliwe jest postepowanie zgodne z powyzszym zatozeniem.

e W modelu przyjeto zatozenie, iz w przypadku wystgpienia nawrotu choroby lub braku
poprawy leczonej zmiany, do kosztéw zostanie wliczona dodatkowa wizyta ambulatoryjna.
Mozna jednak zatozy¢, ze czesé¢ pacjentdéw z nawrotem choroby bedzie stosowaé lek
ponownie, bez wizyty u lekarza, gdyz mogg oni posiadac zapas leku z poprzedniego cyklu
leczenia, zwtaszcza iz wniosek refundacyjny dotyczy opakowania 50g.

Wskazanie czy zachodzg okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy z dnia
12 maja 2011 r. o refundacji lekow, srodkéw spoiywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. 2015 poz. 345)
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Jezeli analiza kliniczna wnioskodawcy nie zawiera randomizowanych badan klinicznych dowodzgcych
wyzZszosci leku nad technologiami medycznymi dotychczas refundowanymi w danym wskazaniu, to
urzedowa cena zbytu leku musi byc¢ skalkulowana w taki sposéb, aby koszt stosowania leku
wnioskowanego do objecia refundacjq nie byt wyiszy niz koszt technologii medycznej
o najkorzystniejszym wspdfczynniku uzyskiwanych efektow zdrowotnych do kosztow ich uzyskania.

W zwigzku z przedstawieniem badan RCT dowodzacych wyzszosci wnioskowanej technologii nad
komparatorem nie zachodzg okolicznosci art. 13 ustawy o refundacji.

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym wptywu na budzet ptatnika publicznego
Ocena wptywu na system ochrony zdrowia sktada sie z dwdch istotnych czesci.

Po pierwsze, w analizie wptywu na budzet ptatnika, pozwala na oszacowanie potencjalnych
wydatkow zwiqzanych z finansowaniem nowej terapii ze srodkow publicznych.

Szacunki dotyczgce wydatkow zwigzanych z nowq terapiq (scenariusz ,,jutro”) sq poréwnywane z tym
ile aktualnie wydajemy na leczenie danego problemu zdrowotnego (scenariusz ,dzis”). Na tej
podstawie mozliwa jest ocena, czy nowa terapia bedzie wigzac sie z koniecznosciq przeznaczenia
wyzszych srodkéw na leczenie danego problemu zdrowotnego, czy tez wigze sie z uzyskaniem
oszczednosci w budzecie ptatnika.

Ocena wptywu na budzet pozwala na stwierdzenie, czy pfatnik posiada odpowiednie zasoby
na finansowanie danej technologii.

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia w drugiej czesci odpowiada na pytanie jak decyzja
o finansowaniu nowej terapii moze wpfyng¢ na organizacje udzielania swiadczen (szczegdinie
w kontekscie dostosowania do wymogow realizacji nowej terapii) oraz na dostepnos¢ innych
Swiadczen opieki zdrowotne;.

Ocene wptywu na budzet ptatnika publicznego przeprowadzono w 2 letnim horyzoncie czasowym
z perspektywy NFZ oraz wspdlnej (pacjent + NFZ). Oszacowana liczebnos¢ populacji, ktéra stosowac
bedzie MOM po wydaniu pozytywnej decyzji refundacyjnej wynosi 300535 i 309 776 oséb w
kolejnych latach finansowania Zgodnie z wynikami analizy wnioskodawcy uzyskanymi dla
perspektywy NFZ, podjecie pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkdw publicznych produktu
leczniczego Momecutan spowoduje wzrost wydatkéw ptatnika publicznego o ok. 1,2 min zt oraz ok.
1,1 min zt dla kolejnych lat przyjetego horyzontu czasowego.

Z perspektywy wspdlnej, podjecie pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych
produktu leczniczego Momecutan wigzac sie bedzie ze spadkiem wydatkéw o ok. 4,5 min zt oraz ok.
4,7 min zt w kolejnych latach przyjetego horyzontu czasowego.

W scenariuszu minimalnym z perspektywy NFZ wydatki wzrosng o 928 tys zt w pierwszym i 840 tys zt
w drugim roku finansowania. Z perspektywy wspdlnej natomiast spadng odpowiednio o 3 613 tys zt i
3 771 ty$s zt. W scenariusz maksymalnym z perspektywy NFZ wydatki wzrosng o 1 392 tys zt
w pierwszym i, 1 260 tys$ zt w drugim roku finansowania. Z perspektywy pacjenta natomiast spadng
0 5420tyszti5 657 tys zt

Ograniczenia analizy
Na niepewnos¢ wynikéw analizy wptywu na budzet ma wptyw:

e (Oszacowania dotyczace populacji docelowej zostaty przeprowadzone m.in. w oparciu o dane
epidemiologiczne. Publikacje wtgczone do przeglagdu nie obejmowaty jednak populacji
polskiej, co moze miec¢ wptyw na rzeczywistg liczebnos$¢ populacji docelowe;j.

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka
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Nie dotyczy.

Uwagi do zapiséw programu lekowego

Nie dotyczy.

Omdwienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjne;j

Przedmiotem analizy racjonalizacyjnej jest identyfikacja mechanizmu, ktdrego wprowadzenie
spowoduje uwolnienie srodkow publicznych w wysokosci odpowiadajgcej co najmniej wzrostowi
kosztéow wynikajgcemu z podjecia pozytywnej decyzji o refundacji wnioskowanej technologii
medycznej w ocenianych wskazaniach.

Analiza racjonalizacyjna jest przedktadana jezeli analiza wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego
do finansowania swiadczen ze srodkow publicznych wykazuje wzrost kosztow refundacji.

W ramach analizy racjonalizacyjnej wnioskodawca zaproponowat rozwigzanie, w ktérym gtéwnym
zrodtem oszczednosci ma by¢ wprowadzenia pierwszego odpowiednika do grupy limitowej 1035.0
Rituximabum.

Wyniki analizy racjonalizacyjnej wskazujg, ze zastosowanie tego rozwigzania obnizy koszty
inkrementalne facznie o ok. 22 min zt w obydwu latach finansowania.

Omodwienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej
technologii

W ramach wyszukiwania odnaleziono nastepujgce rekomendacje kliniczne;

e 4 dotyczace tuszczycy (Polskie Towarzystwo Dermatologiczne 2012, National Institute for
Health and Care Excellence 2012, National Guideline Clearinghouse 2012, Scottish
Intercollegiate Guidelines Network 2010),

e 4 dotyczace atopowego zapalenia skory (Polskie Towarzystwo Alergologiczne/ Polskie
Towarzystwo Dermatologiczne 2015, National Center for Biotechnology Information 2012,
Scottish Intercollegiate Guidelines Network 2011, National Institute for Health and Care
Excellence 2007),

e 1 dotyczaca kontaktowego zapalenia skdry (British Association of Dermatologists 2009).

Wytyczne praktyki klinicznej jako zalecang metode leczenia, zaréwno w AZS jak i tuszczycy, wskazujg
na terapie miejscowg preparatami leczniczo-pielegnacyjnymi (emolientami), witaming D i jej
analogami, glikokortykosteroidami oraz miejscowymi inhibitorami kalcyneuryny. Zalecane jest
leczenie preparatami antybakteryjnymi w przypadku wystgpienia infekcji. Dodatkowo w leczeniu
tuszczycy rekomendowane sg preparaty na bazie smoty weglowej, preparaty keratolityczne oraz
cygnolina. Zastosowanie leczenia systemowego oraz fototerapii zaleca sie, gdy terapia miejscowa jest
nieskuteczna.

Wszystkie odnalezione wytyczne wskazujg na krétkoterminowe stosowanie miejscowych GKS o
bardzo silnym (maksymalnie do 4 tygodni) i silnym dziataniu (maksymalnie do 8 tygodni), ze wzgledu
na zwiekszone ryzyko wystgpienia dziatan niepozadanych. Niezaleznie od sity dziatania, miejscowe
GKS powinny by¢ stosowane 1-2 razy dziennie. W nawracajgcej postaci AZS wskazuje sie na
mozliwos$¢ zastosowania terapii podtrzymujacej, w ktérej miejscowe GKS stosuje sie 2 razy
w tygodniu.

Nie odnaleziono rekomendacji refundacyjnych dla wnioskowanej technologii medycznej.

W informacji przedstawionych przez wnioskodawce wynika, ze produkt leczniczy Momecutan jest w
catosci lub czesciowo refundowany w: Niemczech, Austrii, Danii, Szwajcarii, Finlandii, Australii i
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Nowej Zelandii. Informacje te jednak nie pokrywaja sie z danymi umieszczonymi we wniosku
refundacyjnym, wg ktérych produkt leczniczy Momecutan jest refundowany wytgcznie w Niemczech.

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 6.04.2016. Ministra Zdrowia (znak
pisma:PLR.4600.5841.2016.DD), odnosnie przygotowania rekomendacji Prezesa w sprawie objecia refundacjg produktu
leczniczego: Momecutan, mometasoni furoas, masé¢, 1mg/g, 50g kod EAN: 5909991137441, we wskazaniu wskazaniu
leczenie wszelkich stanéw zapalnych i $wigdu skéry, reagujacych na leczenie miejscowe glikokortykosteroidami, takich jak
tuszczyca, atopowe zapalenie skory oraz kontaktowe zapalenie skory z podraznienia lub alergiczne.po uzyskaniu Stanowiska
Rady Przejrzystosci 50/2016 z dnia 13 czerwca 2016 roku w sprawie oceny leku Momecutan (furoinian mometazonu) kod
EAN: 5909991137441, we wskazaniu: leczenie wszelkich stanéw zapalnych i $wigdu skory, reagujacych na leczenie
miejscowe glikokortykosteroidami, takich jak tuszczyca, atopowe zapalenie skory oraz kontaktowe zapalenie skéry z
podraznienia lub alergiczne

PiSmiennictwo

1. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 50/2016 z dnia 13 czerwca 2016 roku w sprawie oceny leku Momecutan
(furoinian mometazonu) kod EAN: 5909991137441, we wskazaniu: leczenie wszelkich stanéw zapalnych i $wigdu
skdry, reagujacych na leczenie miejscowe glikokortykosteroidami, takich jak tuszczyca, atopowe zapalenie skory
oraz kontaktowe zapalenie skéry z podraznienia lub alergiczne

2. Raport nr 0T.4350.5.2016 ,Wniosek o objecie refundacjg leku Momecutan we wskazaniu: Leczenie wszelkich
stanéw zapalnych i $wigdu skory, reagujgcych na leczenie miejscowe glikokortykosteroidami, takich jak tuszczyca,
atopowe zapalenie skéry oraz kontaktowe zapalenie skéry z podraznienia lub alergiczne.” Data ukonczenia:
3 czerwca 2016 r.
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