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W sprawie oceny zasadnosci finansowania ze Srodkéw publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku
Entyvio (vedolizumab) we wskazaniu: choroba Lesniowskiego-Crohna
u pacjenta pediatrycznego (ICD-10: K50)

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Entyvio
(vedolizumab we wskazaniu: choroba Lesniowskiego-Crohna u pacjenta
pediatrycznego (ICD-10: K50).

Uzasadnienie

Istotnosc stanu kliniczneqgo, ktoreqo dotyczy wniosek

Choroba  Lesniowskiego-Crohna  charakteryzuje  sie  wystepowaniem
przewlektego, nieswoistego procesu zapalnego o charakterze ziarniniakowym,
w ktorym zmiany pierwotne mogq zajmowac kazdy odcinek przewodu
pokarmowego. Whniosek dotyczy zastosowania wedolizumabu w populacji
pediatrycznej, w przypadku nieskutecznosci innych dostepnych metod leczenia
obejmujgcych miedzy innymi 5-ASA, glikokortykosteroidy oraz antagonistow
TNFa. Stan kliniczny tych dzieci, ktore nie odpowiedziaty na leczenie,
uniemozliwia normalne funkcjonowanie, wiqze sie takie ze znacznym
obnizeniem jakosci Zycia.

Skutecznosc kliniczna i praktyczna

Dostepne w literaturze dane dotyczgce skutecznosci wedolizumabu
sqg ograniczone, jednakze rosnqgca ilos¢ doniesien wskazuje, Zze stosowanie tego
leku w populacji pediatrycznej z chorobg Lesniowskiego-Crohna, w tym takze
w grupie z nieskutecznoscig antagonistow TNFa, moze byc¢ zasadne.

Do analizy wtgczono cztery badania kliniczne (Lightner 2017, Ledder 2017,
Conrad 2016, Singh 2016) oceniajgce skutecznos¢ | bezpieczeristwo
wedolizumabu w terapii dzieci z chorobami zapalnymi jelit, w tym chorobg
Lesniowskiego-Crohna. Nie odnaleziono badan dotyczqcych skutecznosci
praktycznej. Analiza danych wykazata, ze stosowanie wedolizumabu wigze sie
istotng szansq na uzyskanie remisji choroby (w tym remisji umozliwiajgcych
odstawienie glikokortykosteroidow), a odsetek remisji rosnie wraz z czasem
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trwania leczenia. Wydaje sie, ze remisja u pacjentow leczonych z powodu
choroby Lesniowskiego-Crohna pojawia sie wolniej i u mniejszego odsetka
pacjentow, niz w przypadku wrzodziejgcego zapalenia jelita grubego.
Prezentowane dane nalezy traktowac z ostroznosciq gtownie ze wzgledu
na matq liczebnos¢ pacjentow oraz retrospektywny charakter badan.

Bezpieczenstwo stosowania

Bezpieczeristwo stosowania wedolizumabu w populacji 1434 osob dorostych
z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego byfo poddane ocenie w badaniu
GEMINI | natomiast z chorobqg Lesniowskiego-Crohna w badaniach GEMINI Il
illl. Zdarzenia niepozgdane zgtoszono u 84% pacjentow otrzymujgcych
wedolizumab i u 78% pacjentow otrzymujqcych placebo. W ciggu 52 tyg. ciezkie
zdarzenia niepozgdane raportowano u 19% pacjentow otrzymujgcych
wedolizumab i u 13% pacjentow otrzymujgcych placebo. Odsetek pacjentow,
ktorzy przerwali leczenie z powodu zdarzen niepozqdanych wynosit
odpowiednio 9% i 10% pacjentow. Gtowne dziatania niepozqgdane (wystepujgce
z czestoscig wyzszq niz 5%) obejmowaty: nudnosci, zapalenie jamy nosowo-
gardfowej, zakazenie gornych drdog oddechowych, bol stawdw, gorqgczke,
zmeczenie, bol gfowy i kaszel. Dostepne dane dotyczqce bezpieczenstwa
wedolizumabu w populacji pediatrycznej, pochodzgce z badan Ledder 2017,
Conrad 2016, Singh 2016 i Lightner 2017, wskazujq na akceptowalng tolerancje
leczenia.

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Produkt leczniczy Entyvio zostat zarejestrowany m.in. do stosowania w leczeniu
dorostych  pacjentow z chorobg Lesniowskiego-Crohna o nasileniu
umiarkowanym lub ciezkim, ktorzy nie reagujg wystarczajgco, przestali
reagowac¢ na leczenie lub nie tolerujq leczenia konwencjonalnego Iub
antagonistami czynnika martwicy nowotworow-alfa (TNFe). Nalezy podkreslic,
ze wnioskowane wskazanie nie jest zgodne ze wskazaniem rejestracyjnym
(populacja pediatryczna vs osoby doroste). Relacja korzysci zdrowotnych
do ryzyka stosowania w tej populacji nie zostata jeszcze oceniona. Biorqgc pod
uwage patofizjologiczne podtoze choroby mozina przypuszczad, ze lek bedzie
efektywny takze w populacji pediatrycznej.

Konkurencyjnos¢ cenowa

Entyvio jest jedynym preparatem zawierajgcym substancje czynng
wedolizumab. Koszt terapii jest _ wyzszy w porownaniu z kosztem
infliksimabu,  natomiast koszt adalimumabu, rdwniez stosowanego
we wnioskowanym wskazaniu, jest _ wyzszy.

Wptyw na wydatki podmiotu zobowigzaneqo do finansowania S$wiadczen
ze srodkow publicznych i swiadczeniobiorcow




Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 384/2017 z dnia 28 listopada 2017 r.

Liczebnos¢ populacji docelowej (tj. liczby pacjentow z ocenianym wskazaniem,
ktora przyjmowataby wedolizumab) zgodnie z szacunkami ekspertow wynosi
okofo 20 chorych dzieci. Przy zatoZeniu takiej liczebnosci populacji oraz
dawkowania jak w populacji dorostej, tgczny koszt rocznej terapii wyniesie
okoto

Alternatywna technologia medyczna, w rozumieniu ustawy o sSwiadczeniach,
oraz jej efektywnosc kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

W leczeniu choroby Lesniowskiego-Crohna w ramach farmakoterapii stosuje sie
5-ASA, glikokortykosteroidy a takze leki biologiczne z grupy antagonistéow TNFa.
Jednakze, ocena w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych
z zatozenia dotyczy populacji z nieskutecznosciq wszystkich innych dostepnych
metod farmakoterapii dlatego dla tej populacji brak jest alternatywnej
farmakoterapii.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt. 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2017 r., poz. 1938), z uwzglednieniem
opracowania w sprawie zasadnosci finansowania ze s$rodkédw publicznych, nr 0T.422.6.2017 ,Entyvio
(wedolizumab) we wskazaniu: Choroba Lesniowskiego-Crohna u pediatrycznego pacjenta (ICD-10: K50)”. Data
ukonczenia: 22 listopada 2017 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakre$lone kolorem czarnym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na
tajemnice przedsiebiorcy Takeda Pharma A/S.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete o$wiadczeniem Takeda Pharma A/S o zakresie tajemnicy
przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wytgczenia jawnosci: art. 5 ust.2 ustawy z dnia 6 wrze$nia 2001 r. o dostepie do
informacji publicznej (Dz. U. z 2016, poz. 1764 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 ktorego dokonano wytfaczenia jawnosci: Takeda Pharma A/S.



