Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 64/2017 z dnia 19 czerwca 2017 roku
w sprawie oceny leku Daklinza (daklataswir) kod EAN:
5909991184988, we wskazaniu: daklataswir w skojarzeniu
z sofosbuwirem w terapii bezinterferonowej dorostych chorych
z przewlektym wirusowym zapaleniem watroby typu C wywotanym
HCV o genotypie 3 bez obecnosci marskosci watroby

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Daklinza (daklataswir), tabletki powlekane, 60 mg, 28 tabl. powl. w blistrze
perforowanym, kod EAN 5909991184988, we wskazaniu: daklataswir
w skojarzeniu z sofosbuwirem w terapii bezinterferonowej dorostych chorych
z przewlektym wirusowym zapaleniem wgqtroby typu C wywofanym HCV
0 genotypie 3 bez obecnosci marskosci wgtroby, w ramach programu lekowego
,Leczenie przewlektego wirusowego zapalenia wgqtroby typu C terapig
bezinterferonowq (ICD-10 B 18.2)”, w ramach istniejgcej grupy limitowej
,1135.2. Leki przeciwwirusowe-daklataswir w leczeniu pacjentow z przewlektym
WZW C o genotypie 1b”, i wydawanie go bezpfatnie.

Rada Przejrzystosci nie zgtasza uwag do propozycji instrumentu dzielenia
ryzyka.

Zdaniem Rady zasadne byfoby potfgczenie programu zaproponowanego
W niniejszym wniosku z obowiqzujgcym obecnie programem ,Leczenie
przewlektego wirusowego zapalenia wqtroby typu C terapiq bezinterferonowgq
(ICD-10 B 16.2)”. Obowiqzujgcy program jest obszerniejszy, obejmuje on
rowniez oznaczanie antygenu HBs przy kwalifikacji pacjentéow. Program warto
bytoby uzupetnic o monitorowanie zakazenia HBV podczas terapii oraz
wykonanie USG jamy brzusznej na zakonczenie leczenia.

Uzasadnienie

Daklataswir  jest inhibitorem niestrukturalnego biatka 5A  (NS5A),
wielofunkcyjnego biatka bedgcego sktadnikiem kompleksu replikacji HCV.
Hamuje replikacje RNA i tworzenie wirionu. Daklataswir jest wysoce selektywny
wobec HCV.

Bezinterferonowa terapia przewlektego wirusowego zapalenia wgqtroby
pozwala na skuteczne leczenie etiotropowe - trwatq odpowiedz wirusologiczng.

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 64/2017 z dnia 19 czerwca 2017 r.

Uznano, ze trwata odpowiedz wirusologiczna stanowi akceptowalny punkt
koricowy dla oceny skutecznosci interwencji, chociaz brak jest dowodow
pochodzgcych z randomizowanych badan klinicznych z dfugim okresem
obserwacji, pozwalajgcych na okreslenie w sposob bezposredni wptywu terapii
na ograniczenie wystepowania marskosci wgqtroby, raka waqtroby lub
Smiertelnosci catkowitej. Nie daje tez gwarancji braku nawrotu choroby.

Aktualnie Daklinza jest finansowana ze Srodkow publicznych, w ramach
programu lekowego, w leczeniu pacjentow z przewlektym WZW C o genotypie
1b. Objecie refundacjq pacjentow z genotypem 3 tej choroby byftoby
rozszerzeniem juz istniejgcego programul.

Rekomendacje praktyki klinicznej uwzgledniajq stosowanie daklataswiru
w skojarzeniu z sofosbuwirem w leczeniu WZW typu C. Zalecenia obejmujq
podawanie potgczenia tych lekow zardwno jako opcje pierwszego wyboru:
(GESA, ASHM, ANA, ASID, Australia 2017, AASLD 2017, DGVS 2016, WHO 2016,
EASL 2016), jak i stosowanie w dalszych liniach leczenia (Polska Grupa
Ekspertow HCV 2017, NICE 2015, 2017, AASLD 2017, VA/OPH 2017, EASL 2016).

Przeglqd systematyczny objgt 4 badania dla interwencji, w tym 2 badania dla
efektywnosci klinicznej i 2 dla efektywnosci rzeczywistej, 14 badan dla
komparatordw, w tym 9 badarn dla efektywnosci klinicznej i 5 dla efektywnosci
rzeczywistej.

Za kryterium skutecznosci leczenia w przeprowadzonych badaniach uznano
nieobecnos¢ RNA HCV w surowicy po 12 i 24 tygodniach od zakorczenia
leczenia.

W analizowanej populacji dostepne sq wytqgcznie badania bez grupy kontrolnej.
Nalezy jednak podkreslic, ze taka jest specyfika badan prowadzonych w ramach
oceny terapii anty-HCV, poniewaz trwata odpowiedZ wirusologiczna (sustained
virological response - SVR) jest punktem koricowym, na ktory nie obserwuje sie
wptywu stosowania placebo.

Oceniang interwencje (daklataswir-DCV+ sofosbuvir-SOF) poréwnywano
ze stosowaniem sofosbuwiru (SOF) w potgczeniu z pegylowanym interferonem
alfa 2a/2b z rybawiryng (PR), z rybawirynq (RBV) przez 12 lub 24 tygodnie.

Analiza zbiorcza wynikdw badan skutecznosci klinicznej wskazuje, ze SVR 12
uzyskano u:

o 97% pacjentow leczonych zgodnie ze schematem DCV 12+SOF 12,

o 89% pacjentow leczonych zgodnie ze schematem SOF 24+RBV 24,

o 95 %pacjentow leczonych zgodnie ze schematem SOF 12+ PR 12.

Analiza zbiorcza badan skutecznosci rzeczywistej wskazuje, Ze SVR uzyskano u:
o 96% pacjentow leczonych zgodnie ze schematem DCV 12+SOF 12,

o 85% pacjentow leczonych zgodnie ze schematem SOF 24+RBV 24,
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o 88% pacjentdw leczonych zgodnie ze schematem SOF 12+PR 12,
o 88% pacjentow leczonych zgodnie ze schematem SOF 12-24+PR 12-24.

Finansowanie leczenia przeciwwirusowego w Polsce odbywa sie w catosci
ze srodkow ptatnika publicznego, natomiast koszty zwigzane z leczeniem
powiktan przewlektego WZW typu C obcigzajq ptatnika publicznego i pacjenta.

Obecnie w leczeniu przewlektego wirusowego zapalenia wgqtroby typu C dla
pacjentow z genotypem 3 dostepne sq dwa schematy leczenia: SOF+ RBV oraz
SOF+ RBV+PegIFN.

Przy uwzglednieniu efektywnosci rzeczywistej i proponowanego instrumentu
dzielenia ryzyka, zarowno z perspektywy ptatnika publicznego, jak i pacjenta,
terapia DCV+SOF 12

. Terapia DCV+SOF 12
SOF+PR 12.

Odnaleziono 7 pozytywnych rekomendacji refundacyjnych (NICE 2015, SMC
2014, AWMSG 2015. NCPE 2015, CADTH 2016. HAS 2016 a, HAS 2016b, PBAC
2015).

Lek Daklinza finansowany jest w 18 krajach UE i EFTA, w tym dwdch o PKB
zblizonym do Polski.

Zgodnie z wynikami badan prowadzonych w latach 2011-2012 dominujgcym
czynnikiem etiologicznym WZW-C w Polsce jest wirus HCV o genotypie 1 (85,6%
zakazonych). Wirus HCV o genotypie 3 wystepuje u 8,4% zakazonych.

W zwigzku z tym wplyw na budzet ptatnika zwiqzany z refundacjqg leku dla
pacjentow z WZIW C z genotypem 3 bedzie zdecydowanie mniejszy
w poréwnaniu z wpfywem wynikajgcym z objecia refundacjq chorych
z dominujgcym w Polce genotypem 1.

Za finansowaniem ocenianej technologii opowiedziat sie ekspert kliniczny,
podkreslajqc jej skutecznos¢ w zakresie SVR.

Przewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, Srodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1536
z péin. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
nr OT.4351.16.2017 ,Whniosek o objecie refundacjg leku Daklinza (daklataswir) we wskazaniu: Daklataswir
w skojarzeniu z sofosbuwirem w terapii bezinterferonowej dorostych chorych z przewlektym wirusowym
zapaleniem watroby typu C wywofanym HCV o genotypie 3 bez obecnosci marskosci watroby”. Data
ukonczenia: 08.06.2017.



KARTA NIEJAWNOSCI
Dane zakreslone kolorem z6ttym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu
na tajemnice przedsigbiorcy (Bristol-Myers Squibb Polska Sp z 0.0.).

Zakres wyfgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Bristol-Myers Squibb Polska Sp z 0.0. o zakresie
tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do
informacji publicznej Dz. U. z 2014, poz.782 z p6zn. zm.) w zw. z art. 11 ust. 4 ustawy z dnia 16 kwietnia
1993 r. 0 zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2003 r., Nr 153, poz. 1503 z p6zn. zm.).

Organ dokonujgcy wytaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfgczenia jawnosci: Bristol-Myers Squibb Polska Sp z o.o0.



