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Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Hyrimoz
(adalimumab), roztwdr do wstrzykiwan, hidradenitis suppurativa (ICD 10: L73.2).

Uzasadnienie

Istotnosc stanu klinicznego, ktoreqgo dotyczy wniosek

Ankietowany przez Agencje ekspert kliniczny, prof. Irena Walecka-Herniczek,
Konsultant wojewddzki w dz. dermatologii i wenerologii wskazata nastepujqgce
skutki nastepstw choroby: niezdolnos¢ do samodzielnej egzystencji, niezdolnos¢
do pracy, przewlekte cierpienie lub przewlekta choroba oraz obnizenie jakosci
zycia.

Skutecznosc kliniczna i praktyczna

Adalimumab 40 mg stosowany raz na tydziern poprawit wskaznik jakosci Zycia
(wg skali DLQI) u pacjentéow z umiarkowanym do ciezkiego HS o 4 punkty
w stosunku do placebo i byt to wynik istotny statystycznie (IS)

[MD= -4,00 (95%Cl: (-6,49; -1,51)]. Ponadto u pacjentow stosujgcych
adalimumab EW wykazano IS lepsze wyniki dla innych punktéw koncowych,
m. in: poprawa w odczuwaniu bolu, wynik w zmodyfikowanej skali Sartoriusa dla
nasilenia choroby (LOCF), ogdlna ocena choroby dokonana przez lekarza czy
wynik w skali Total Work.

Podawanie adalimumabu 40 mg tygodniowo przyczynito sie do redukcji 2,8
punkta w skali Dermatology Life Quality Index (DLQI) w pordwnaniu z placebo po
12 do 16 tygodniach, roznica ta jest mniejsza niz minimalna klinicznie istotna
réznica w skali DLQI wynoszgca 4 punkty (Basra 2015). Nie zaobserwowano
IS wzrostu powaznych dziatan niepozgdanych (RR=2,00; [95%CI: 0,38; 10,44)
czy infekcji (RR=0,94; [95%ClI: 0,55, 1,62) w pordwnaniu z placebo.
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Odpowied? kliniczna w tygodniu 12 terapii (50% redukcja wyjsciowej liczby ropni
i guzkow zapalnych, bez wzrostu liczby ropni) byta istotnie statystycznie (IS)
wyzsza w grupach otrzymujgcych adalimumab co tydzien niz w grupach placebo:

Prof. I. Walecka-Herniczek, ankietowana przez Agencje przekazata nastepujgce
informacje dotyczqce skutecznosci praktycznej ocenianej technologii lekowej:
leczenie adalimumabem jest bardzo skuteczne w przypadku pacjentow z mocno
wyrazong komponentq zapalngq. Z terapii tej nie skorzystajq pacjenci ze zmianami
o charakterze destrukcji tkanek, z bliznami, bez towarzyszgcego stanu zapalnego.
Doswiadczenia wtasne i literatura (Zrédfa podane w opinii eksperta).

Bezpieczenstwo stosowania

Do bardzo czesto (21/10) wystepujgcych dziatan niepozgdanych produktu
Hyrimoz nalezq: zakazenia drog oddechowych (w tym zakazenia dolnych
i gornych drdg oddechowych, zapalenie ptuc, zapalenie zatok, zapalenie gardfa,
zapalenie czesci nosowej gardfa i zapalenie pfuc wywotane przez wirusa
opryszczki), leukopenia (w tym neutropenia i agranulocytoza), niedokrwistosc,
zwiekszenie stezenia lipidow; bdle gtowy; bdle brzucha,

nudnosci i wymioty; zwiekszenie aktywnosci enzymow wqtrobowych, wysypka
(w tym ztuszczajqgca sie wysypka), bole miesniowo-szkieletowe, odczyn w miejscu
wstrzykniecia (w tym rumien w miejscu wstrzykniecia).

W badaniu Marasca 2019 zawarto informacje, ze zaden pacjent otrzymujgcy
adalimumab nie miat skutkdw ubocznych (ang. side effects). Natomiast w grupie
pacjentow  stosujgcych antybiotyki  (rifampicyna+klindamicyna) u 2/30
pacjentow zaobserwowano mdtosci i biegunke, jednak nie przerwali oni leczenia.
Adalimumab jest lekiem o korzystniejszym profilu bezpieczenstwa niz
infliksymab.

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania zostata oceniona przez EMA
na etapie rejestracji. W zwiqgzku z faktem, ze lek zarejestrowano w rozwazanym
wskazaniu, mozna wnioskowac, Ze relacja ta jest pozytywna.

Ekspert kliniczny, ankietowany przez Agencje relacje korzysci do ryzyka
stosowania leku okreslili jako: ,,Zdecydowanq korzysciq zdrowotng jest redukcja
liczby guzkow i ropni o 50% i brak pojawienia sie nowych oraz redukcjq bolu
0 30% w skali VAS, a takze powrot pacjentow do normalnego funkcjonowania
w spoteczenstwie. Ryzyko standardowe jak przy leczeniu anty TNF alfa.

Konkurencyjnosc¢ cenowa

Wedtug wniosku zatqczonego do zlecenia MZ koszt 12 tygodni terapii wynosi:
- PLN brutto. Oceniany produkt leczniczy Hyrimoz posiada leki
biopodobne, ktore dopuszczono do obrotu centralnego w tym samym wskazaniu
co oceniane. Ceny tych lekéw sq wyzsze w porownaniu do te ocenianego



Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 143/2020 z dnia 15.06.2020 r.

produktu leczniczego. Leki te, sq refundowane w innych niz wnioskowane,
wskazaniach. Alternatywng technologig w stosunku do ocenianej technologii jest
infliksymab. Koszt 12 tygodni terapii najtanszym lekiem wynosi: 2 551,5 PLN.
Na podstawie obecnych dowodow adalimumab i infliksymab sq skuteczne
w terapii umiarkowanej i ciezkiej HS oraz podnoszq jakosS¢ zycia pacjentow,
adalimumab jest lekiem o korzystniejszym profilu bezpieczenstwa

Wptyw na wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze
srodkow publicznych i Swiadczeniobiorcow

Koszt finansowania ze srodkow publicznych ocenianej technologii lekowej
w ramach RDTL u 100 pacjentow przez 12 tygodni wyniesie: brutto
na podstawie ceny leku zaczerpnietej z wniosku lub brutto
na podstawie ceny leku zaczerpnietej z aktualnego Obwieszczenia MZ.

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

Na podstawie obecnych dowodow adalimumab i infliksymab sq skuteczne
w terapii umiarkowanej i ciezkiej HS oraz podnoszq jakosc zycia pacjentdw,

Jako komparator wymieniany jest infliksymab, cho¢ nie we wszystkich
wytycznych wskazany jest w tej samej linii leczenia co adalimumab.

Brazylijskie wytyczne BSD z 2019 r. jako trzeci etap leczenia wymieniajq
zastosowanie lekdw biologicznych m. in. infliksymabu. Kanadyjskie wytyczne HSF
z 2019 r. wymieniajq infliksymab jako jeden z lekéw biologicznych mozliwych
do zastosowania w HS. Brytyjskie wytyczne BAD z 2018 r. z kolei wskazujq
infliksymab jako metode leczenia do rozwazenia u osob z umiarkowanym
do ciezkiego  HS  nieodpowiadajgcych  na  terapie  adalimumabem.
Kanadyjskie wytyczne CDA z 2018 r. wskazujq na mozliwos¢ zastosowania
infliksymabu w 2. linii (po m. in. adalimumabie). Miedzynarodowe wytyczne HS
ALLIANCE z 2018 r. wskazujq infliksymab jako jeden z lekow biologicznych.
Kanadyjski konsensus ekspertow z 2017 r. wskazuje na mozliwos¢ zastosowania
infliksymabu jako jednego z lekdw biologicznych. Europejskie wytyczne EHSF
z 2016 r. rekomendujq zastosowanie infliksymabu dopiero w 2. linii leczenia,
po m. in. adalimumabie. Inne europejskie wytyczne EADV z 2015 r. wymieniajq
jako opcje leczenia biologicznego infliksymab.

Mozliwym argumentem przemawiajgcym za wskazanie infliksymabu jako
ewentualnego komparatora jest tez fakt, iz nalezy on do tej samej grupy
substancji inhibitorow TNF.

Infliksymab nie zostat zatwierdzony do leczenia HS, to podawany dozylnie
w dawce 5 mg / kg w tygodniach 0, 2 i 6 zostat oceniony w badaniu RCT (Grant
2010). Zaobserwowano brak znaczqcej rozZnicy pomiedzy infliksymabem
a placebo w przypadku >50% poprawy w liczbie guzkow zapalnych, jednak
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poprawa w przedziale 25-50% byta znacznie wyzsza w przypadku infliksymabu
w pordwnaniu do placebo.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. 22019 ., poz. 1373 z pézn. zm.), opracowania nr: 0T.422.58.2020
,Hyrimoz (adalimumab) we wskazaniu: hidradenitis suppurativa (ICD-10: L73.2)”, data ukonczenia: 10 czerwca
2020 .



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem czarnym stanowiq informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze
wzgledu na tajemnice przedsiebiorcy Sandoz GmbH

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Sandoz GmbH 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. 2 2016 ., p0z.1764 z pozn. zm.) w zw. z art. 11
ust. 4 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U.
22018 r., poz. 419).

Organ dokonujgcy wylgczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych
I Taryfikacji.

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: Sandoz GmbH.



