Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 71/2023 z dnia 3 lipca 2023 roku
w sprawie oceny leku Vabysmo (farycymab)
w ramach programu lekowego B.70 ,Leczenie pacjentéw
z chorobami siatkowki (ICD-10:H35.3, H36.0)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Vabysmo (farycymab), roztwor do wstrzykiwan, 120 mg/ml, 1 fiol. 0,24 ml +
1igta, GTIN:07613326050708, w ramach programu lekowego B.70 ,Leczenie
pacjentow z chorobami siatkowki (ICD-10: H35.3, H36.0)”, w ramach nowej
grupy limitowej i wydawanie go bezptatnie.

Rada Przejrzystosci stoi na stanowisku, ze roczny koszt wnioskowanej technologii
powinien byc¢ nizszy niz koszt najtanszego obecnie stosowanego w programie
komparatora.

Rada zgtasza nastepujgce uwagi do projektu programu lekowego: w leczeniu
DME powinien by¢ wprowadzony schemat leczenia i wydtuzania okresu miedzy
podaniami do 4 miesiecy oraz zgodnie z sugestiq Konsultanta Krajowego
opracowany i wdrozony system oceny jakosci leczenia, by mozna byto
kontrolowac osrodki, w ktorych odstepy miedzy dawkami lekow stosowanych
w programie, wydtuzatyby sie powyzej 4 miesiecy.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Farycymab (FAR) to humanizowane bispecyficzne przeciwciato z klasy
immunoglobulin IgG1. Jego dziatanie polega na hamowaniu dwdch niezaleznych
szlakow powodujgc neutralizacje angiopoetyny-2 (Ang-2) i czynnika wzrostu
srodbfonka naczyniowego (VEGF-A).

Whniosek dotyczy leczenia neowaskularnej (wysiekowej) postaci zwyrodnienia
plamki zwiqgzanego z wiekiem (AMD) i cukrzycowego obrzeku plamki (DME),
w ramach rozszerzonego o nowy lek (farycymab) programu obejmujgcego
obecnie leczenie afliberceptem, bewacyzumabem, deksametazonem w postaci
implantu, oraz ranibizumabem. Leczenie farycymabem rozpoczyna sie
od jednego wstrzykniecia co 4 tygodnie (co miesiqgc) (tj. w odstepach co najmniej
28 dni, ale nie pozniej niz 7 dni po uptywie tego terminu) przez 4 kolejne miesiqce,
a nastepnie zaleznie od wskazania i oceny lekarza u pacjentow bez aktywnosci
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choroby nalezy podawaé farycymab co 16 tygodni (4 miesigce), natomiast
u pacjentow z aktywnosciq choroby ocenianej po serii 4 dawek nasycajqcych
nalezy podawac lek co 8 tygodni lub co 12 tygodni (u chorych z AMD) lub odstep
pomiedzy dawkami mozina wydtuzy¢é na tyle, aby podtrzymac¢ odpowiedz?
w zakresie parametrow anatomicznych i funkcjonalnych aktywnosci choroby
maksymalnie do 16 tygodni (4 miesiecy) zwiekszajgc go jednorazowo
o maksymalnie 4 tygodnie; w przypadku pogorszenia sie tych parametrow nalezy
skrdci¢ okres miedzy kolejnymi dawkami leku ( u chorych z rozpoznanym DME).
Lek Vabysmo zgodnie z ChPL ma zarejestrowane ww. wnioskowane wskazania
do leczenia.

Dowody naukowe

Wg wytycznych terapia inhibitorami VEGF jest zalecana we wnioskowanych
wskazaniach jako terapia | linii. Pozostate mozZliwosci leczenia (rzadziej
stosowane) to fotokoagulacja laserowa lub terapia fotodynamiczna z/bez
werteporfing. W odnalezionych rekomendacjach brak jest doniesienn na temat
stosowania farycymabu w leczeniu nAMD oraz DME.

Analiza obejmowata 7 pierwotnych badan z randomizacjg porownujgcych
wnioskowanq technologie z wybranymi komparatorami, w tym 4 badania RCT
dla populacji z wysiekowq postacig nAMD — czyli wysiekowego zwyrodnienia
plamki zwigzane z wiekiem (badanie LUCERNE, pordownujgce skutecznosc
i bezpieczenstwa farycymabu z afliberceptem, badanie AVENUE, porownujgce
skutecznosc i bezpieczenstwa farycymabu z ranibizumabem, badanie STAIRWAY,
porownujgce skutecznos¢ i bezpieczenstwa farycymabu z ranibizumabem,
badanie TENAYA, porownujgce skutecznos¢ i bezpieczeristwa farycymabu
z afliberceptem). W populacji chorych z DME odnaleziono 3 badania RCT:
badanie YOSEMITE, porownujqce skutecznos¢ i bezpieczenstwo farycymabu
z afliberceptem, badanie RHINE, pordwnujgce skutecznos¢ i bezpieczerstwo
farycymabu z afliberceptem oraz badanie BOULEVARD, pordwnujgce
skutecznosc i bezpieczenstwo farycymabu z ranibizumabem. Ponadto oceniono
2 przeglgdy systematyczne (Sarohia 2022 — przeglgd systematyczny, w ktorym
porownywano skutecznos¢ terapii anty-VEGF stosowanych w rdznych
schematach dawkowania u chorych z DME obejmujgcym centrum plamki, Khan
2020 — przeglqd systematyczny, w ktorym podsumowano informacje na temat
VEGF, czynnikow angiopoetyny i angiopoetynopodobnych oraz kompleksu Ang-
2-Tie-2 oraz przedstawiono dane dotyczqce zastosowania i skutecznosci badan
klinicznych dla FAR). Przeglgdy systematycznie sugerujqg, Ze skutecznosc
i bezpieczenstwo FAR sqg nie gorsze niz w innych terapiach stosowanych
w leczeniu nAMD i DME. Ograniczeniem przeglgdu Khan 2020 byt brak wynikdow
Ill fazy badan klinicznych dotyczgcych FAR u chorych z nAMD i DME.

W populacji chorych z AMD w badaniach TENAYA i LUCERNE bezposrednio
porownujgcych FAR z AFL nie wykazano istotnych statystycznie roznic w sredniej
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wartosci BCVA (najlepsza korygowalna ostros¢ wzroku : ang. best corrected
visual acuity) w najdtuzszym dostepnym dla badan okresie obserwacji (60 tyg.).
Porownanie bezposrednie FAR i RAN (STAIRWAY i AVENUE) rowniez wykazato
brak istotnych statystycznie roznic w sredniej wartosci BCVA w okresie obserwacji
wynoszqcym 36 tyg. W badaniu STAIRWAY brak istotnosci rdznic dotyczyt
rowniez dwoch schematdow dawkowania: Q12W i Q16W.

Podobnie w badaniu AVENUE réznica w redukcji sredniej wartosci CST (grubos¢
centralnego podpola plamki) dla 80% Cl pomiedzy interwencjami byfa istotna.
Zarowno w badaniu TENAYA jak i LUCERNE odnotowano redukcje CST wzgledem
wartosci poczgtkowej. Zmiany te nie byty istotne statystycznie. W badaniu
STAIRWAY nie wykazano istotnych statystycznie réznic w sredniej redukcji CST
pomiedzy FAR a RAN.

W populacji chorych z DME wyniki analizy skutecznosci w sredniej zmianie
wartosci BCVA wzgledem wartosci poczqtkowej nie wykazaty istotnej
statystycznie przewagi FAR nad AFL w badaniach YOSEMITE | RHINE (okres
obserwacji 2 lata). Natomiast w badaniu BOULEVARD zaobserwowano istotng
statystycznie réznice FAR nad RAN w populacji ITT (réZnica 2,9 liter ETDRS w 80%
Cl). W przypadku populacji leczonej wczesniej anty-VEGF nie wykazano istotnie
statystycznej roznicy. W badaniu YOSEMITE i RHINE porownujgcym skutecznosc
FAR z AFL odnotowano redukcje CST u pacjentow w grupie FAR PTI. W badaniu
YOSEMITE CST w FAR PTI ulegto redukcji wzgledem wartosci poczqtkowej
0 204,5 um, natomiast w badaniu RHINE o 197,1 um. W badaniu BOULEVARD
porownujgcym skutecznos¢ FAR i RAN FAR srednia redukcja CST wynosita
225,8 um u pacjentow nieleczonych wczesniej anty-VEGF oraz 186,6 um
u pacjentow, ktorzy byli wczesniej leczeni anty-VEGF.

Problem ekonomiczny

Na podstawie danych z NFZ w 2022 byto leczonych w ramach istniejgcego
programu 29527 chorych z AMD (przede wszystkim stosowano aflibercept,
w 2 kolejnosci ranibizumab) oraz 3209 z DME (przede wszystkim stosowano
bewacyzumab).

FAR jest technologiq efektywnqg kosztowo przy uwzglednieniu RSS w odniesieniu
do komparatorow.
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Objecie refundacjq ocenianej technologii lekowej, w wariancie bez RSS, bedzie
zwiqzane z dodatkowymi kosztami zarowno w perspektywie NFZ i wspdlne;.
Natomiast w wariancie z RSS bedzie zwigzane z oszczednosciami zarowno
z perspektywy NFZ i wspdlnej.

Gtowne argumenty decyzji

1. Udokumentowana porownywalna skutecznosc leku w odniesieniu do obecnie
stosowanych komparatoréow w proponowanych wskazaniach.

2. Wprowadzenie leku farycymab do obecnego programu lekowego
z zastosowaniem  proponowanego RSS spowoduje  wygenerowanie
oszczednosci zarowno z perspektywy NFZ jak i wspdlnej.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekdw, Srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2023 r., poz. 2555 z poz. 826)
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 2022 r., poz. 2561 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr:
0T.423.1.6.2023 ,,Wniosek o objecie refundacjg leku Vabysmo (farycymab) we wskazaniu: »Leczenie pacjentéw
z chorobami siatkdwki (ICD-10:H35.3, H36.0)«”; data ukonczenia: 22 czerwca 2023 r.

Inne wykorzystane zrédta danych:

1. Opinia przedstawicieli pacjentéw i eksperta przedstawiona w trakcie posiedzenia Rady Przejrzystosci.



KARTA NIEJAWNOSCI
Dane zakreslone kolorem zéitym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu
na tajemnice przedsiebiorcy (Roche Polska Sp. Z 0.0.)

Zakres wytaczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Roche Polska Sp. Z 0.0. 0 zakresie
tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wyfgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2022 r., poz. 902) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu
nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz. 1233).

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

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfaczenia jawnosci: Roche Polska Sp. Z o.0.



