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Dotyczy: opinii w sprawie zmian w programie lekowym B.32 ,,.Leczenie pacjentow
z choroba Lesniowskiego — Crohna (ICD-10: K50)”

Szanowny Panie Ministrze,

w odpowiedzi na zlecenie Ministra Zdrowia przekazane pismem znak: PLR2.4500.1.2024.PT
z dnia 29 stycznia 2024 r. wydane na podstawie art. 31 n pkt 5 ustawy o $wiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkow publicznych i dotyczace wydania opinii oceniajacej zasadnosé¢
wprowadzenia zmian w programie lekowym: B.32 , Leczenie pacjentow z chorobg Le$niowskiego —
Crohna (ICD-10: K50)”, uprzejmie prosz¢ o zapoznanie si¢ z przedstawiong ponizej opinig

w przedmiotowej sprawie.

Metodyka oceny

Zgodnie z trescig zlecenia oceniono zasadno$¢ wprowadzenia zmian w programie lekowym: ,,B.32
,Leczenie pacjentow zchorobg Lesniowskiego — Crohna (ICD-10: KS50)” oraz o0szacowano

konsekwencje finansowe wiaczenia do programu produktu leczniczego Rinvoq (upadacytynib).

W zakresie zapisow PL zaproponowano zmiany dotyczace m.in. rozszerzenia populacji objetej

leczeniem, tj.:

e wlaczenie populacji z umiarkowang postacig ChL-C (dotyczy zarowno populacji dorostych jak

i dzieci od 6 lat), przy braku odpowiedzi na leczenie glikokortykosteroidami, lub lekami
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immunosupresyjnymi, lub innymi anty-TNF-alfa, lub przy wystgpowaniu przeciwwskazan lub
objawoOw nietolerancji takiego leczenia,

e wlaczenie pacjentow z ChL-C cechujaca si¢ wytworzeniem przetok okotoodbytowych, ktorzy
nie odpowiedzieli na leczenie podstawowe: antybiotyki, leki immunosupresyjne, leczenie
chirurgiczne oraz po niepowodzeniu anty-TNF-alfa - niezaleznie od nasilenia,

e wlaczenie pacjentow po odcinkowej resekcji jelita z powodu ChL-C, u ktérych badanie
endoskopowe wykonane w ramach nadzoru wykazato zmiany zapalne w okolicy zespolenia (>
2 punktéw w skali Rutgeertsa) lub w innych odcinkach jelita, pomimo stosowanego leczenia
immunosupresyjnego lub po przerwaniu leczenia immunosupresyjnego z powodu powiktan lub

nietolerancji — wytacznie w przypadku leczenia infliksymabem lub adalimumabem.

Gtowne zmiany obejmuja takze Umozliwienie leczenia ustekinumabem w 1. linii leczenia oraz
umozliwienie kontynuacji terapii rozpoczgtej w ramach innych zrodet finansowania. Nowe zapisy

programu odwotuja si¢ do aktualnych Charakterystyk Produktow Leczniczych (ChPL).

Proponowane zapisy programu lekowego poréwnano z zapisami ChPL uwzglednionych w PL oraz
odnalezionymi wytycznymi klinicznymi. Przygotowano réwniez analize wptywu na budzet w zwigzku
z realizacja zmian w PL, z uwzglgdnieniem dodatkowego scenariusza zaktadajacego wprowadzenie
zmian w PL i refundacje upadacytynibu w analogicznych wskazaniach jak wedolizumab i ustekinumab
(tj. leczenie pacjentow z ciezka lub umiarkowang postacia choroby ChL-C oraz pacjentow z przetokami

okotoodbytowymi po wczeéniejszym niepowodzeniu leczenia anty-TNF-alfa).

Podsumowanie wytycznych klinicznych

Odnaleziono cztery dokumenty wytycznych praktyki klinicznej: polskie PTG 2021, europejskie ECCO
2020, ECCO ESOPHAGN 2021 i amerykanskie AGA 2021.

Wiekszo$¢ zaproponowanych zmian dotyczacych rozszerzenia populacji jest zgodna z rekomendacjami

klinicznymi.

Zgodnie z wytycznymi AGA 2021 w umiarkowanej do cig¢zkiej postaci ChL-C w terapii indukcyjnej
i podtrzymujacej zalecane sa ADA, INF, UST i WED. W przypadku pacjentéw z umiarkowang albo
ciezka postacia ChL-C (220-450 i >450), wytyczne zalecaja wczesne wiaczenie leczenia lekami
biologicznymi zamiast opodznienia do czasu niepowodzenia terapii S-aminosalicylanami lub

kortykosteroidami.

Wedlug ECCO 2020 w umiarkowanej do cigzkiej postaci ChL-C u pacjentow, u ktorych nie bylo
odpowiedzi na terapi¢ konwencjonalng zalecane sa ADA i INF. Z kolei w przypadku umiarkowanej
do cigzkiej postaci ChL-C u pacjentéw, u ktorych nie byto odpowiedzi na terapi¢ konwencjonalna

lub z uzyciem anty-TNF-alfa wskazywane sa UST i WED.



Polskie wytyczne PTG 2021 w razie steroidoopornosci, steroidozaleznosci lub nietolerancji steroidow

rekomenduja:

e leki immunosupresyjne,
o lub leki biologiczne (anty-TNF, wedolizumab, ustekinumab) w monoterapii lub w skojarzeniu

z lekami immunosupresyjnymi.

Lekiem biologicznym pierwszego wyboru moga by¢ zarowno leki anty-TNF-alfa (infliksymab,
adalimumab), jak i wedolizumab lub ustekinumab. Przy wyborze preparatu nalezy bra¢ pod uwagg profil

kliniczny pacjenta.

Wytyczne ECCO ESOPHAGN 2021 wskazujg na zasadno$¢ stosowania anty-TNF-alfa u pacjentéw
pediatrycznych z umiarkowang postacia ChL-C, powotujac si¢ na wyniki badan (w pozostatych

wytycznych nie odniesiono si¢ do pacjentow pediatrycznych).

W odnalezionych wytycznych upadacytynib nie jest wymieniany, nalezy jednak zaznaczy¢, ze zostal

on zarejestrowany w ocenianym wskazaniu w 2023 r. tj. po publikacji wytycznych (2020-2021).

Informacje na podstawie Charakterystyk Produktow Leczniczych

Przeanalizowano informacje pochodzace z Charakterystyk Produktow Leczniczych: Amgevita,
Hyrimoz, Idacio, Yuflyma (adalimumab), Flixabi, Remsima, Zessly (infliksymab), Stelara

(ustekinumab), Entyvio (wedolizumab) i Rinvoq (upadacytynib).
Czes$¢ z zaproponowanych zmian dotyczacych rozszerzenia populacji nie jest zgodna z zapisami ChPL.

Infliksymab w populacji pediatrycznej jest wskazany do stosowania wylacznie w ciezkiej postaci
choroby, natomiast zmiany zapisow programu przewiduja rozszerzenie stosowania leku w populacji

pediatrycznej o posta¢ umiarkowang ChL-C.

Ponadto w przypadku upadacytynibu w ChPL nie odniesiono si¢ do leczenia populacji z przetokami

okotoodbytowymi po niepowodzeniu anty-TNF-alfa.

Pozostate propozycje zmian znajduja odzwierciedlenie w ChPL analizowanych lekow.

Odniesienie do opinii ekspertéw klinicznych

Wedlug ekspertow zaproponowane zmiany w programie sg uzasadnione klinicznie i powinny zosta¢
uwzglednione w tresci programu lekowego B.32. Eksperci wskazali na brak lub niewielki wplyw zmian
na liczebno$¢ populacji docelowej (Szacowany wzrost 3-5% zwiazany z refundacja z ewentualng

refundacja upadacytynibu).



Wplyw na budzet platnika publicznego
Wyniki przeprowadzonej analizy wplywu na budzet z perspektywy NFZ wskazuja na:

o wzrost wydatkow o oK.
w 11 roku w przypadku wprowadzenia zmian w programie lekowym B.32,
. wzrost wydatkow o blisko
w Il roku w przypadku wprowadzenia zmian oraz refundacji

upadacytynibu w programie lekowym B.32.

Glownym ograniczeniem analizy jest niepewno$¢ zwigzana z wptywem proponowanych zmian
na liczebno$¢ populacji leczonej w ramach ocenianego programu lekowego. Analiza
przedstawia wylacznie koszty ponoszone przez platnika publicznego, bez uwzglednienia wptywu

na koszty zmiany efektow zdrowotnych.

Podsumowanie

Prezes Agencji, majac na wzgledzie opinie Rady Przejrzystosci, wytyczne postepowania medycznego
oraz opinie ekspertow klinicznych uznaje wprowadzenie zmian w programie B.32 ,,Leczenie pacjentow
z chorobg Les$niowskiego — Crohna (ICD-10: K50)” za zasadne. W ocenie Agencji opini¢ t¢ nalezy
rozpatrywac z jednoczesnym uwzglgdnieniem rekomendacji nr 125/2023 w sprawie oceny leku Rinvoq

(upadacytynib) w ramach programu lekowego: Leczenie pacjentow z chorobg Lesniowskiego-Crohna.

Z wyrazami szacunku,

ZASTEPCA PREZESA

Daniel Rutkowski
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