Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 9/2023 z dnia 16 stycznia 2023 roku
w sprawie oceny leku Beovu (brolucizumabum) w ramach programu
lekowego ,Leczenie pacjentéw z chorobami siatkéwki (ICD-10: H35.3,
H36.0)” w ramach czesci B: leczenie pacjentéw z cukrzycowym
obrzekiem plamki (DME)

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjq produktu
leczniczego Beovu (brolucizumabum), roztwdr do wstrzykiwan, 120 mg/ml, 1,
amp. strzyk. 0,165 ml, kod GTIN: 07613421034993, w ramach programu
lekowego , Leczenie pacjentow z chorobami siatkowki (ICD-10: H35.3, H36.0)”
w ramach czesci B: leczenie pacjentow z cukrzycowym obrzekiem plamki (DME).

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Do rozwoju cukrzycowego obrzeku plamki (ang. Diabetic Macular Edema, DME)
moze dojs¢ w kazdej postaci retinopatii cukrzycowej — choroby naczyn i tkanki
siatkowki, w ktorej dochodzi do przewlektych zaburzen krqzenia i niedokrwienia
tych struktur na tle cukrzycy. Prowadzi¢ moze do stopniowego pogorszenia
widzenia, az do jego catkowitej utraty. DME jest czesto obustronny,
co w znacznym stopniu obniza jakosc zycia pacjentow.

Szacuje sie, ze w Polsce DME dotyczy ok. 50-60 tys. osob z cukrzycq, z czego ok.
40% to osoby ponizej 45. roku Zycia. Liczba nowych przypadkow w ciggu roku
wynosi ok. 10 000. Dane sq szacunkowe, poniewaz w Polsce nie ma krajowego
przesiewu retinopatii oraz jej rejestru.

Wytyczne praktyki klinicznej (ADA 2022, AAO 2022, PTD 2022, WHO 2020, UK
2020, IDE 2019, EURETINA 2017, PTO 2017, ICO 2017) wskazujg, ze ztotym
standardem w leczeniu DME sq iniekcje doszklistkowe preparatow anty-VEGF
(inhibitory czynnika wzrostu srodbtonka naczyn, ang. vascular endothelial
growth factor) - bewacyzumab, ranibizumab i aflibercept. W przypadku
nieskutecznosci leczenia anty-VEGF (lub braku kwalifikacji do ich podania) zaleca
sie fotokoagulacje laserowq, doZylne kortykosteroidy (ETC) Iub terapie
skojarzong - fotokoagulacja laserowa i iniekcje doszklistkowe anty-VEGF.

Brolucizumab (Beovu®) jest kolejnym produktem leczniczym z grupy inhibitoréw
VEGF dopuszczonym do obrotu przez EMA w leczeniu: neowaskularnej
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(wysiekowej) postaci zwyrodnienia plamki zwigzanego z wiekiem (AMD) oraz
zaburzen widzenia spowodowanych cukrzycowym obrzekiem plamki (DME).

W programie lekowym B.70 sq dostepne trzy preparaty z grupy anty-VEGF
(bewacyzumab, ranibizumab i aflibercept) oraz deksametazon. W pierwszej linii
leczenia stosowany jest bewacyzumab (sq juz dostepne leki biopodobne),
a po jego nieskutecznosci w drugiej linii aflibercept lub ranibizumab (leki
oryginalne). Deksametazon jest stosowany po nieskutecznym leczeniu lub
obecnosci przeciwwskazan do anty-VEGF drugiej linii. Brolucizumab bedzie
stosowany w drugiej linii leczenia, dlatego jako komparatory ocenianej
technologii wybrano aflibercept i ranibizumab.

Dowody naukowe

Analiza skutecznosci

W trzech pierwotnych badaniach klinicznych porownywano brolucizumab
z afliberceptem. Populacje stanowili dorosli pacjenci z zaburzeniami widzenia
spowodowanymi DME. Byty to badania wieloosrodkowe, podwdjnie zaslepione
RCT, Ill fazy — KESTREL i KITE (52. i 100. tygodniowy okres obserwacji.
Metaanaliza wynikdw tych badan wykazata brak znamiennych statystycznie
roznic  pomiedzy  brolucizumabem i afliberceptem w  odniesieniu
do pierwszorzedowego, jak i drugorzedowych punktow koricowych (w przypadku
kilku z nich odnotowano i.s. réznice na korzysc¢ brolucizumabu). Wobec braku
bezposrednich  badan  poréwnujgcych  brolucizumab  z ranibizumabem,
Whnioskodawca przeprowadzit podwdjne porownanie posrednie, ktore wykazato,
w zaleznosci od punktu korncowego, istotng statystycznie roznice na korzysc
brolucizumabu lub brak i.s. roznic pomiedzy tymi lekami.

Analiza bezpieczeristwa

W badaniach KESTREL oraz KITE stwierdzono brak statystycznie istotnych rdznic
pomiedzy brolucizumabem i afliberceptem w zakresie prawie wszystkich
analizowanych punktow kornicowych dotyczqcych bezpieczenstwa.

W dniu 4 listopada 2021 r. producent w porozumieniu z EMA skierowat
do fachowych pracownikdw ochrony zdrowia komunikat dotyczqcy aktualizacji
zalecen w celu minimalizacji znanego ryzyka wystgpienia zapalenia
srédgatkowego, w tym zapalenia naczyn siatkéwki i/lub niedroznosci naczyn
siatkowki, u pacjentow leczonych brolucizumabem.

Problem ekonomiczny

W poftqczeniu z nieuwzglednieniem przysztego prawdopodobnego wprowadzenia
lekow biopodobnych oraz zawyzenia cen komparatorow w przedfozonych
analizach, przedstawione oszacowania kosztowe sq wykonane w sposob
nierzetelny, a oszacowana przez Wnioskodawce cena progowa jest zawyzona
W Sposob znaczny.
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Rada zwraca uwage, iz w CHPL amputko-strzykawka jest przeznaczona wytgcznie
do jednorazowego uzytku. Kazdg amputkostrzykawke nalezy uzyc¢ do leczenia
tylko jednego oka.

Gtowny argument decyzji

e Przedstawiona analiza ekonomiczna jest wadliwa poniewaz opiera sie
na sprzecznym z  CHPL  zatoZzeniem  umoZliwiajgcym  dzielenie
amputkostrzykawki pomiedzy kilku pacjentow.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekédw, Srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 463),
w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 1285 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej
nr: WS.4231.1.2022 ,,Wniosek o objecie refundacjg leku Beovu (brolucizumab) w ramach programu lekowego:
Leczenie pacjentéw z chorobami siatkéwki (ICD-10: H35.3, H36.0) w ramach czesci B, tj. leczenie pacjentow
z cukrzycowym obrzekiem plamki (DME)”; data ukoriczenia 04.01.2023 r.



