Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

PREZES

Warszawa, dnia 11 lutego 2025 r.

Znak sprawy: BP.422.3.2025.MKS

Kontakt: Michat K. Skronski, starszy specjalista
e-mail: m.skronski@aotm.gov.pl
tel.; 22 101 46 48

Pan

Marek Kos
Podsekretarz Stanu
Ministerstwo Zdrowia

Szanowny Panie Ministrze,

w odpowiedzi na zlecenie Ministra Zdrowia przekazane pismem z dnia 21 listopada
2024 r. (znak: PLR2.4504.776.2024.ZL), wydane na podstawie art. 16a ust. 5 ustawy
o refundacji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego
oraz wyrobéw medycznych i dotyczgce wydania opinii dotyczgcej zmiany brzmienia
tresci programu lekowego B.71. Pismem Ministra Zdrowia z dnia 30 stycznia 2025 r.
(znak: PLR2.4504.93.2025.DMS) wyrazono zgode na termin realizacji przypadajgcy
na dzien 12 lutego 2025 r. Uprzejmie prosze o zapoznanie sie z przedstawiong ponizej
opinig w przedmiotowej sprawie:

Opinia Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr 12/2025
z dnia 11 lutego 2025 r. w sprawie zasadnosci wprowadzenia zmian w ramach

programu lekowego B.71 Leczenie terapigq bezinterferonowg chorych
na przewlekle wirusowe zapalenie watroby typu C (ICD-10: B18.2).

Metodyka oceny

Gtéwna zmiana dotyczy kryterium kwalifikacji dla pacjentéw. Pozostate proponowane zmiany
dotyczg badan wykonywanych przy kwalifikacji do leczenia oraz badan wykonywanych
podczas monitorowania leczenia,

e w zakresie kryteriow kwalifikacji zaproponowano usunigcie kryterium minimalnego
wieku chorego, aktualnie okreslonego jako od ukonczenia 18. roku zycia;

e ponadto zmodyfikowano pakiet badan diagnostycznych poprzez:

o dodanie przy kwalifikacji mozliwosci jakosciowego oznaczenia HCV RNA obok
dopuszczalnego aktualnie wytgcznie oznaczenia metodg ilosciowa,

o usuniecie monitorowania stezenia bilirubiny oraz albuminy, czasu
lub wskaznika protrombinowego.
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Celem oceny zasadnosci zmiany opisu programu lekowego przeprowadzono prace
analityczne obejmujgce kilka obszarow:

I.  Rozpatrzenie aktualnego oraz proponowanego brzmienia wskazah pod katem
zgodnosci z Charakterystykg Produktu Leczniczego oraz wytycznymi Klinicznymi.

. Przeglad systematyczny dowoddw naukowych celem oceny skutecznosci
I bezpieczenstwa analizowanych technologii medycznych .

lll.  Prognoza zmian w zakresie liczebnos$ci populacji i wynikajacy z niej wptyw na wydatki
ptatnika publicznego.

Podsumowanie dowodéw naukowych
Charakterystyka Produktu Leczniczego

Aktualnie w ramach programu lekowego B.71 dostepne sg nastepujgce technologie
medyczne: sofosbuwir w skojarzeniu z ledipaswirem (produkt leczniczy Harvoni)
lub welpataswirem (Epclusa), glekaprewir z pibrentaswirem (Maviret) oraz trojsktadnikowa
terapia sofosbuwir + welpataswir + woksyleprewir (Vosevi).

Zgodnie z ChPL bezpieczenstwo stosowania i skutecznos¢ zostato okreslone u pacjentéw
w wieku 3 lat i starszych dla produktéw Harvoni, Epclusa i Maviret oraz u pacjentéw w wieku
12 lat i starszych oraz o masie ciata co najmniej 30 kg w przypadku produktu Vosevi.

Ponadto w tresci analizowanych ChPL zgodnie wskazano, ze w badaniach rejestracyjnych
do oznaczania HCV RNA stosowano jedynie metody ilosciowe.

W zakresie badan diagnostycznych wskazano na konieczno$¢ monitorowania wskaznika INR
u pacjentow leczonych antagonistami witaminy K.

Wyniki przegladu systematycznego

Odnaleziono jeden przeglad systematyczny z metaanaliza, 6 badan o charakterze
prospektywnym oraz jedno retrospektywne.

We wszystkich doniesieniach przywotano wyniki préb klinicznych przeprowadzonych
w populacji co najmniej od 3. roku zycia. Gtéwnym punktem koncowym poddawanym ocenie
byto uzyskanie trwatej odpowiedzi wirusologicznej po 12 tygodniach. We wszystkich
doniesieniach potwierdzono wysoki wskaznik skutecznosci ocenianych technologii
w populacjach pediatrycznych, zawierajgcy sie w przedziale srednich miedzy 93% a 100%.

Podsumowanie wytycznych klinicznych

W wyniku wyszukiwania odnaleziono 5 dokumentow. We wszystkich dokumentach odniesiono
sie do zasadno$ci stosowania analizowanych technologii w populacjach pediatrycznych.

W stanowiskach Polskiego Towarzystwa Hepatologicznego?, Amerykanskiego Towarzystwa
Badan nad Watrobg® oraz Europejskiego Towarzystwa Gastroenterologii Pediatrycznej,
Hepatologii i Zywienia* zgodnie wskazano, ze w populacji dzieci w wieku 3-11 lat bez
marskosci lub z marskoscig skompensowang zalecane jest stosowanie terapii: sofosbuwir +

1 Zgodnie z rejestracjg w URPL na terytorium RP dostepne sg dwie substancje z tej grupy — warfaryna i acenokumarol. Rejestracja
tych produktéw obejmuje przewlekte stosowanie leczenia przeciwkrzepliwego w profilaktyce zatorowosci, zakrzepicy, zawatom
miesnia sercowego, udarom lub zatorom u pacjentéw z migotaniem przedsionkéw. Zaréwno w przypadku warfaryny
jak i acenokumarolu w ChPL widnieje informacja o ograniczonym doswiadczeniu klinicznym w grupie pacjentéw pediatrycznych.

2 PTH: PGE HCV 2023
3 AASLD&IDSA 2023
4 ESPGHAN 2024
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welpataswir lub glekaprewir + pibrentaswir. W dokumencie Amerykanskich Aktualizowanych
Wytycznych® praktyki klinicznej dodatkowo wymieniono sofosbuwir + ledipaswir.

Wplyw na budzet ptatnika publicznego

W latach 2015-2024 (I potowa) z leczenia w programie B.71 f{gcznie skorzystato
54 735 pacjentdow, a wydatki ptatnika publicznego na finansowanie substancji czynnych
wyniosty 1 835 min zt. Niemniej, liczba pacjentéw w poszczegélnych latach sprawozdawczych
byta ré6zna. Obserwowany jest trend zmniejszania liczby leczonych pacjentéw, najwiecej
leczonych odnotowano w 2017 roku — 12 168 pacjentéw, w ostatnim w petni sprawozdanym
2023 roku 4 828. Mediana wieku wyniosta 53 lata, zakres 18-98 lat. Srednioroczny koszt
leczenia wykazuje tendencje malejgca, w roku 2015 wynosit 44 tys. zt a w 2023 roku 21 tys. zt.

Biorac pod uwage analize wykonang na zlecenie Agencji Badan Medycznych® inkrementalng
populacje docelowg oszacowano na 59 pacjentow rocznie. Analiza wykazata,
ze przedmiotowe zmiany mogg wigza¢ sie z dodatkowymi rocznymi wydatkami ptatnika
oszacowanymi na okoto milion zt — | min z. W analizie wrazliwosci zatozono wyzszg
liczebnos$¢ populacji — 79 pacjentéw, co przetozytoby sie na wydatki rzedu [ min zt.

Podsumowanie

Prezes Agencji biorgc pod uwage charakterystyke problemu zdrowotnego, odniesienie
w wytycznych praktyki klinicznej oraz dokumentach rejestracyjnych pozytywnie ocenia
zasadnos¢ zmiany opisu programu lekowego w zakresie: usunigcia ograniczenia wiekowego
pacjentow z jednoznacznym wskazaniem, ze ordynacja lekarska bedzie obejmowata
populacje wytgcznie zgodne z ChPL.

W opinii Prezesa Agencji nie znajduje uzasadnienia usuwanie mozliwosci oznaczania
albumin, bilirubiny, czasu lub wskaznika protrombinowego. Parametry te moga stuzy¢ petnemu
monitorowaniu stanu Kklinicznego chorego. Dodatkowo negatywnie oceniono wytgcznie
jakosciowe oznaczenie HCV RNA podczas kwalifikacji do leczenia. We wszystkich prébach
klinicznych przy kwalifikacji stosowano wylgcznie ilosciowe oznaczenie HCV RNA.
Dopuszczalne jest pozniejsze  stosowanie  oznaczenia jakos$ciowego, zgodnie
z funkcjonujgcym programem.

Z wyrazami szacunku
PREZES

Daniel Rutkowski
/dokument podpisany elektronicznie/

Zatgczniki

e Opinia Rady Przejrzysto$ci nr 23/2025 z dnia 10 lutego 2025 roku w sprawie zasadnosci
wprowadzenia zmian w ramach programu lekowego B. 71. ,Leczenie terapig
bezinterferonowg chorych na przewlekte wirusowe zapalenie watroby typu C (ICD-10:
B18.2)"

e Raport nr: 0T.422.0.77.2024; Zmiany w opisie programu lekowego B.71; Rozszerzenie
populacji o pacjentéw ponizej 18 r.z.; Data ukonczenia: 7 lutego 2025 r.

Do wiadomosci
Pan Jerzy Szafranowicz, Podsekretarz Stanu, Ministerstwo Zdrowia

5 Updated Clinical Guidelines 2024

5 Sofosbuwir/welpataswir (Epclusa®) w leczeniu dzieci z przewleklym wirusowym zapaleniem watroby typu C Analiza wptywu na
budzet; Opracowanie przygotowane na zlecenie i finansowane przez Agencje Badan Medycznych.
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