__INAR N

INSTYTUT ARCANA

RoActemra (tocilizumab) w leczeniu
olbrzymiokomodrkowego zapalenia
tetnic (GCA)— analiza problemu

decyzyjnego —uzupetnienie
Instytut Arcana
Ul. Ptk. S. Dabka 8
30-732 Krakow
Tel/Fax. +48 12 26 36 038

www.inar.pl

Krakow, sierpien 2018

mhmwmﬁmm | e




S NAR
® INSTYTUT ARCANA
RoActemra (tocilizumab) w leczeniu olbrzymiokomdrkowego zapalenia tetnic (GCA)

—analiza problemu decyzyjnego - uzupetnienie

SPIS TRESCI

Spis Tresci 2
Lista osob zaangazowanych w opracowanie analizy 3
Indeks skrétow 4
1.1.  Aktualne wytyczne postepowania medycznego obejmujgce terapie GCA .......cccovvvvieeeeeciiiineeeee s 5
Interwencje opcjonalne 7
1.2. Metotreksat — charakterystyka interwencji opcjonalng] .......ccueeeieeeiiiiiiiiiie e 7
1.3.  Aktualny stan finansowania technologii opcjonalnych ze srodkéw publicznych w Polsce....................... 8
PiSmiennictwo 19

Spis tabel 20



Ll INAR I

® INSTYTUT ARCANA
RoActemra (tocilizumab) w leczeniu olbrzymiokomdrkowego zapalenia tetnic (GCA)
—analiza problemu decyzyjnego - uzupetnienie

LISTA OSOB ZAANGAZOWANYCH W OPRACOWANIE ANALIZY

Autorzy — Instytut Arcana

e Uzupetnienie w ramach odpowiedzi na pismo AOTMIT o sygnaturze
0T.4331.21.2018.AKP.2

Wspottworzenie koncepcji merytorycznej

e  Koordynator prac

e Wspoditworzenie koncepcji merytorycznej

Data zakoriczenia analizy: sierpien 2018

© Copyright by Instytut Arcana Sp. z o.0.

Dane kontaktowe:
Instytut Arcana Sp. z 0.0.
ul. Ptk S. Dgbka 8
30-732 Krakéw

tel./fax +48 12 263 60 38

Raport wykonano na zlecenie firmy: Roche Polska Sp. z o.o.



S NAR
® INSTYTUT ARCANA
RoActemra (tocilizumab) w leczeniu olbrzymiokomdrkowego zapalenia tetnic (GCA)

—analiza problemu decyzyjnego - uzupetnienie

INDEKS SKROTOW
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INTERWENCJE OPCJONALNE

1.2. Metotreksat — charakterystyka interwencji opcjonalnej
W ponizszej tabeli przestawiono opis interwencji opcjonalnej na przyktadzie produktu leczniczego Methofill [6].

Tabela 2. Charakterystyka interwencji opcjonalnej — metotreksat [6]

LO1B AO1 - analogi kwasu foliowego

Metotreksat zalicza sie do antagonistéw kwasu foliowego, lekéw cytotoksycznych
okreslanych jako leki przeciwmetaboliczne. Dziatanie polega na kompetycyjnym
hamowaniu reduktazy dihydrofolianowej i prowadzi do hamowania syntezy DNA. Jak
dotad nie ustalono czy skutecznos¢ metotreksatu w leczeniu tuszczycy, tuszczycowego
zapalenia stawdw i przewlektego zapalenia wielostawowego i choroby Le$niowskiego-
Crohna wynika z dziatania przeciwzapalnego czy immunosupresyjnego, ani w jakim
zakresie wpltywa to na zwiekszenie zewngtrzkomdrkowego stezenia adenozyny
w miejscu zapalenia pod wptywem leczenia metotreksatem. Miedzynarodowe
wytyczne kliniczne odnoszg sie do metotreksatu jako leku drugiego wyboru w
leczeniu choroby Lesniowskiego-Crohna u pacjentéw, ktérzy nie toleruja lub nie
odpowiadajg na leczenie innym produktem immunomodulujacym takim jak
azatiopryna (AZA) Ilub 6 merkaptopuryna (6-MP). Zdarzenia niepozgdane
obserwowane w badaniach klinicznych z zastosowaniem metotreksatu w
skumulowanych dawkach w chorobie Lesniowskiego-Crohna, nie wykazaty réznicy w
profilu bezpieczeristwa metotreksatu w poréwnaniu z obecnie znanym profilem. Z
tego wzgledu w innych wskazaniach takich jak choroby reumatyczne i nie
reumatyczne, nalezy przedsiewzigé podobne s$rodki ostroznosci zwigzane ze
stosowaniem metotreksatu w leczeniu choroby
Lesniowskiego-Crohna.
Lek Methofill jest wskazany w leczeniu: czynnego reumatoidalnego zapalenia stawdéw
u dorostych pacjentéw; wielostawowych postaci ciezkiego, czynnego mtodziericzego
idiopatycznego zapalenia stawdéw (ang. juvenile idiopathic arthritis, JIA), jesli leczenie
niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi (NLPZ) okazato sie nieskuteczne; ciezkiej,
opornej na leczenie tuszczycy, prowadzacej do niesprawnosci, w ktdrej nie uzyskano
wystarczajacej odpowiedzi na inne rodzaje leczenia, takie jak fototerapia,
fotochemioterapia (PUVA) czy retinoidy oraz ciezka tuszczyca stawowa (tuszczycowe
zapalenie stawdéw) u dorostych pacjentéw; tagodnej do umiarkowanej postaci
choroby Le$niowskiego - Crohna w monoterapii lub w skojarzeniu z
kortykosteroidami u dorostych pacjentéw opornych na leczenie lub nietolerujacych
tiopuryny.
Methofill powinien by¢ przepisywany tylko przez lekarzy, ktérzy zapoznali sie
z witasciwosciami produktu leczniczego i sposobem jego dziatania. Z zasady produkt
leczniczy powinien by¢ podawany przez personel medyczny. Jedli jednak sytuacja
kliniczna na to pozwala, w wybranych przypadkach lekarz prowadzacy moze
zdecydowaé o samodzielnym, podskérnym stosowaniu produktu leczniczego przez
pacjenta lub pacjentke. W takiej sytuacji lekarz zobowigzany jest do udzielenia
pacjentowi szczeg6towych instrukcji dotyczacych zasad podawania produktu
leczniczego. Methofill jest podawany tylko raz w tygodniu.
Nalezy wyraznie poinformowaé pacjenta, ze produkt leczniczy Methofill podawany
jest tylko raz w tygodniu. Zaleca sie wybdr okreslonego dnia w tygodniu, jako ,dnia
podawania leku”. Eliminacja metotreksatu jest zmniejszona u pacjentéw z kumulacjg
ptyndw w trzeciej przestrzeni (wysiek optucnowy, wodobrzusze). Tacy pacjenci
wymagaja szczegdlnie starannego monitorowania objawdéw toksycznosci i wymagaja
zmniejszenia dawki lub, w niektérych przypadkach, przerwania podawania
metotreksatu.

e  Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng lub na ktérgkolwiek substancje

pomocniczg;
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Ciezka niewydolnos¢ watroby;

Naduzywanie alkoholu;

Ciezka niewydolnos¢ nerek (klirens kreatyniny <20 ml/min);

Wystepujace w wywiadzie choroby ukfadu krwiotwdrczego, takie jak

hipoplazja szpiku kostnego, leukopenia, matoptytkowosé¢ Ilub istotna

klinicznie niedokrwistos¢.

o Ciezkie, ostre lub przewlekte zakazenia, takie jak gruZlica, zakazenie
wirusem HIV lub inne niedobory odpornosci;

e Owrzodzenie btony sluzowej jamy ustnej oraz stwierdzona czynna choroba
wrzodowa;

e  Ciaza, karmienie piersia;

e Jednoczesne szczepienie zywymi szczepionkami.

*1 ml roztworu zawiera 50 mg metotreksatu (w postaci metotreksatu disodowego)

1.3. Aktualny stan finansowania technologii opcjonalnych ze srodkéw publicznych w Polsce

Zgodnie z aktualnym Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych
wymagan, jakie musza spetniac analizy HTA [3] nalezy przedstawi¢ aktualny stan finansowania rozpatrywanych
interwencji alternatywnych ze s$rodkéw publicznych w Polsce. Substancje czynne stosowane w terapii
olbrzymiokomérkowego zapalenia tetnic (GCA) w Polsce tj. prednizolon oraz metotreksat finansowane s3 ze
srodkoéw publicznych we wskazaniu pozarejestracyjnym choroby autoimmunizacyjne inne niz okreslone w ChPL
[6]. Substancja czynna metyloprednizolon (produkt leczniczy Depo-Medrol) podawana w postaci dozylnej (czyli
zgodnie z obowigzujagcymi wytycznymi dla GCA) finansowana jest jedynie w zakresie wszystkich
zarejestrowanych wskazan do stosowania zgodnie z CHPL [6]. Charakterystyka produktu leczniczego Depo-
Medrol zawiera nastepujgce wskazania do stosowania: w leczeniu objawowym, oprécz przypadkéw zaburzen
endokrynologicznych, kiedy sa stosowane jako leczenie substytucyjne [7].
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Ll INAR I
INSTYTUT ARCANA

RoActemra” (tocilizumab) w terapii olbrzymiokomdrkowego zapalenia tetnic (GCA)
—analiza problemu decyzyjnego — uzupetnienie
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® INSTYTUT ARCANA
RoActemra (tocilizumab) w terapii olbrzymiokomdrkowego zapalenia tetnic (GCA)
—analiza problemu decyzyjnego — uzupetnienie
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