Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr122/2016 z dnia 28 listopada 2016 roku
w sprawie oceny leku Lixiana (edoxabanum) kod EAN:
5901549325058, we wskazaniu: leczenie zakrzepicy zyt gtebokich
i zatorowosci ptucnej oraz zapobieganiu nawrotowej zakrzepicy
zyt gtebokich i zatorowosci ptucnej u dorostych

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Lixiana (edoxabanum), tabl. powl., 30 mg, 30 szt., kod EAN 5901549325058,
we wskazaniu: leczenie zakrzepicy zyt gtebokich i zatorowosci ptucnej oraz
zapobieganie nawrotowej zakrzepicy Zyt gtebokich i zatorowosci ptucnej
u dorostych, w ramach istniejgcej grupy limitowej 22.0 — Heparyny
drobnoczgsteczkowe i leki o dziataniu heparyn drobnoczqgsteczkowych, jako leku
dostepnego w aptece na recepte za odpfatnoscig w wysokosci 30%.

Uzasadnienie

Edoksaban (Lixiana) jest bezposrednim inhibitorem czynnika X, podobnie jak
rywaroksaban (Xarelto), i jest stosowany m.in. jako leczenie przeciwzakrzepowe
w zylnej chorobie zakrzepowo-zatorowej. Podobnym lekiem jest bezposredni
inhibitor trombiny — dabigatran (Pradaxa). Dabigatran refundowany jest
w Polsce w catym zakresie wnioskowanych wskazan; refundacja rywaroksabanu
nie obejmuje leczenia zatorowosci ptucnej.

Nie odnaleziono randomizowanych badan  klinicznych  bezposrednio
porownujgcych edoksaban z rywaroksabanem. W zwiqgzku z tym, do przeglqdu
wtgczono 1 randomizowane badanie kliniczne (Jadad 4) dotyczqce poréwnania
edoksabanu i antagonisty witaminy K — warfaryny (Hokusai-VTE) oraz
4 wieloosrodkowe miedzynarodowe randomizowane badania kliniczne,
dotyczgce poréwnania dabigatranu z warfaryng (RE-COVER i RE-COVER Il) oraz
rywaroksabanu z enoksaparyng/antagonistq witaminy K (EINSTEIN-DVT
i EINSTEIN-PE). Analiza kliniczna, przeprowadzona na podstawie porédwnania
posredniego skutecznosci edoksabanu i wybranych komparatorow wzgledem
antagonistow witaminy K, wykazata podobnqg skutecznos¢ tych trzech
interwencji we wnioskowanym wskazaniu. W Zadnym z ocenianych punktow
koricowych nie otrzymano istotnych statystycznie roznic w skutecznosci

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
ul. 1. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl
www.aotmit.gov.pl




Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 122/2016 z dnia 28 listopada 2016 r.

edoksabanu i rywaroksabanu oraz edoksabanu i dabigatranu. Zblizony byt tez
profil bezpieczeristwa edoksabanu wzgledem rywaroksabanu i dabigatranu.
Do najczesciej wystepujgcych dziatarn niepozgdanych nalezq: krwawienia
do tkanek miekkich w obrebie skory, krwawienia z nosa oraz krwawienia
z pochwy. Ponadto do czestych dziatar niepozqdanych nalezq: niedokrwistosc,
wysypka, nieprawidtowe wyniki testow czynnosciowych waqtroby.

Whnioskowane wskazanie edoksabanu to ,Leczenie zakrzepicy Zyt gtebokich
i zatorowosci ptucnej oraz zapobieganie nawrotowej zakrzepicy zyt gtebokich
i zatorowosci ptucnej u dorostych”. Zarejestrowane wskazanie wg ChPL
to,Leczenie zakrzepicy zyt gtebokich i zatorowosci ptucnej oraz zapobieganie
nawrotowej zakrzepicy Zzyt gtebokich i zatorowosci ptucnej u dorostych
(niestabilni hemodynamicznie pacjenci z zatorowosciq ptucng)”. Jednym
z kryteriow wtgczenia w badaniu Hokusai-VTE byta ostra objawowa zatorowosc
ptucna, a w ramach pierwszorzedowego (ztoZonego) punktu koricowego
analizowano czestos¢ nawrotu objawowej Zzylnej choroby zakrzepowo-
zatorowej, obejmujgcej epizod zatorowosci ptucnej zakoriczonej lub
niezakoniczonej zgonem. Woydaje sie, zeroznica miedzy wskazaniem
whnioskowanym i zarejestrowanym w ChPL jest mato udokumentowana.

Analiza minimalizacji kosztow wykazata, iz lek Lixiana stanowi tanszq opcje
terapeutycznq od dabigatranu i rywaroksabanu.

Odnaleziono 6 rekomendacji refundacyjnych 6 organizacji, odnoszqcych sie
do ocenianej interwencji we wskazaniu leczenie zakrzepicy zyt gtebokich
i zatorowosci ptucnej oraz zapobieganie nawrotowej zakrzepicy Zzyt gtebokich
i zatorowosci ptucnej u dorostych. Wszystkie rekomendacje (w tym NICE)
sq pozytywne, zwraca sie w nich jednak uwage na brak srodka specyficznie
odwracajqcego dziatanie edoksabanu, co wiqze sie z ryzykiem stosowania tego
leku.

Przewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekow, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1793 z pdzn. zm.),
z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
nr OT.4350.19.2016 ,Wniosek o objecie refundacjg leku Lixiana (edoksaban) we wskazaniu: ,Leczenie
zakrzepicy zyt gtebokich i zatorowosci ptucnej oraz zapobieganie nawrotowej zakrzepicy zyt gtebokich
i zatorowosci ptucnej u dorostych””. Data ukonczenia: 18 listopada 2016 r.



