I\/I/A\I—I_I_/A\ED

IGNORANTIA NOCET

Bimzelx® (bimekizumab) stosowany w leczeniu
ropnego zapalenia apokrynowych gruczotow potowych

Analiza problemu decyzyjnego
Wersja 1.1

Wykonawca:

MAHTA Sp. z 0.0.

ul. Modra 90/111

02 - 661 Warszawa

Tel. biuro: +48 533 399 146
E-mail: biuro@mahta.pl

Przygotowano dla:
Vedim Sp. z o0.0.

Warszawa, 16.06.2025 r.

MAHTA Sp. z 0.0.
Osoby do kontaktu: Warszawa 02-661
ul. Modra 90/111

Cezary Pruszko zarejestrowana w Sadzie
Rejonowym dla m.st. Warszawy,
XIll Wydziat G d.

tel.: +48 602 10 44 55 Krajovale;:)aRej(:a?:gj g:;dzgwego

cezary.pruszko@mahta.pl KRS: 0000331173

NIP: 5621-352-90-98
REGON: 141874221

Michat Jachimowicz

Kapitat zaktadowy:
5 000,00 PLN
tel.: +48 608 555 595 optacony w petnej wysokosci
michal.jachimowicz@mahta.pl nr rachunku bankowego:
mBank

35 1140 2017 0000 4702 1008 6223



@ Bimzelx® (bimekizumab) stosowany w leczeniu ropnego zapalenia
NMAHTA apokrynowych gruczotéw potowych — analiza problemu 2
IBNORANTLIA NOCET deCyZyjnego

Analiza problemu decyzyjnego zostata zaktualizowana 16 czerwca 2025 r. w zwigzku
z uwagami zawartymi w pismie OT. 423.1.31.2025.2.T| z dnia 21 maja 2025 r. Pierwotnie

analiza zostata zakonczona 20 grudnia 2024 r.

Autorzy Wykonywane zadania

#  Koncepcja analizy
= Kontrola jakosci
% Kontrola merytoryczna

Opis problemu zdrowotnego

Oszacowanie liczebnosci populaciji
Wyszukiwanie i opis wytycznych;
Wyszukiwanie i opis rekomendac;ji finansowych
Opis wyboru komparatoréw

Opis interwencji

Opis komparatoréw

Opis spodziewanych efektow drowotnych

Opis problemu zdrowotnego

Oszacowanie liczebnosci populaciji
Wyszukiwanie i opis wytycznych
Wyszukiwanie i opis rekomendac;ji finansowych

#  Opis problemu zdrowotnego
% Wyszukiwanie i opis wytycznych
= Woyszukiwanie i opis rekomendacji finansowych

Zgodnie z procedurami firmy MAHTA Sp. z o.0. raport zostat poddany wewnetrznej kontroli
jakosci, korekcie jezykowej oraz kontroli merytorycznej przez Cezarego Pruszko

i Michata Jachimowicza.

Konflikt interesow:

Raport wykonano na zlecenie firmy Vedim Sp. z 0.0., ktdra finansowata prace.

Autorzy nie mieli innego rodzaju konfliktu interesow.
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Indeks skrotow

Skroét
AOTMIT
APD
ATC
AWMSG
BIM
BSD

CDA-AMC

ChPL
CHSF
DLQl

EADV

EMA
FSD
G-BA
HAS
HiSCR
HRQoL

HS

Rozwiniecie

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji w Polsce

analiza problemu decyzyjnego

klasyfikacja anatomiczno-terapeutyczno-chemiczna

ang. All Wales Medicines Strategy Group — walijska agencja oceny technologii medycznych

bimekizumab

ang. Brazilian Society of Dermatology — brazylijskie towarzystwo dermatologiczne

ang.-fr. Canada’s Drug Agency L’Agence des medicaments du Canada — kanadyjska Agencja
Oceny Technologii Medycznych

Charakterystyka Produktu Leczniczego

ang. Canadian Hidradenitis Suppurativa Foundation — kanadyjska fundacja ds. HS

ang. The Dermatology Life Quality Index — dermatologiczny wskaznik jakosci zycia

ang. European Academy of Dermatology and Venereology — europejska akademia dermatologii
i wenerologii

ang. European Medicines Agency — Europejska Agencja Lekow

ang. French Society of Dermatology — francuskie towarzystwo dermatologiczne

niem. Der Gemeinsame Bundesausschuss — niemiecka komisja federalna

fr. Haute Autorité de Santé — francuska agencja oceny technologii medycznych

ang. Hidradenitis Suppurativa Clinical Response — odpowiedz kliniczna na leczenie HS

ang. health related quality of life — jako$¢ zycia skorygowana o stan zdrowia

ang. hidradenitis suppurativa — ropne zapalenie apokrynowych gruczotéw potowych, trgdzik
odwrécony

ang. Hidradenitis Suppurativa Physician's Global Assessment — ogolna ocena HS przez lekarza

ang. health technology assessment — ocena technologii medycznych

ang. International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems —
Miedzynarodowa Klasyfikacja Choréb i Problemow Zdrowotnych

ang. International Hidradenitis Suppurativa Severity Score System — miedzynarodowy system
oceny nasilenia ropnego zapalenia gruczotéw potowych

interleukina 17

ang. modified Satorius scale — zmodyfikowana skala Satoriusa

Ministerstwo Zdrowia

ang. National Centre for Pharmacoeconomics — irlandzka agencja oceny technologii
medycznych

nie dotyczy

Narodowy Fundusz Zdrowia

ang. National Institute for Health and Care Excellence — agencja oceny technologii medycznych
w Wielkiej Brytanii

niesteroidowe leki przeciwzapalne
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Skrot

PBAC

PICOS

SAHS
SMC
TNF-a

US/ CHSF

Rozwiniecie

ang. Pharmaceutical Benefits Advisory Committee — australijska agencja oceny technologii
medycznych

ang. population, intervention, comparison, outcome, study design — populacja, interwencja,
komparatory, wyniki/punkty koncowe, metodyka

ang. Severity Assessment of Hidradenitis Suppurativa — skala oceny ciezkosci HS

ang. Scottish Medicines Consortium — Szkockie Konsorcjum ds. Lekéw

ang. tumor necrosis factor a — czynnik martwicy nowotworow

ang. United States and Canadian Hidradenitis Suppurativa Foundations — amerykanska
| kanadyjska fundacja ds. HS
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Streszczenie

Zgodnie z Rozporzgdzeniem z dnia 24 pazdziernika 2023 r. w sprawie minimalnych wymagan,
Jjakie muszg spetniac¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie
urzedowej ceny zbytu, o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu technologii
lekowej 0 wysokiej wartosci klinicznej oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, srodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia Zywieniowego, wyrobu medycznego, ktore nie majg
odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu (dalej nazywanym Rozporzgdzeniem MZ

w sprawie minimalnych wymagan).

Celem Analizy Problemu Decyzyjnego (APD) jest okreslenie kierunkow, zakresow i metod
dalszych analiz. W ramach tego dokumentu przedstawiono opis problemu zdrowotnego,
interwenc;ji oraz technologii opcjonalnych. W nastepstwie tego zdefiniowano kryteria wigczania
badan do analizy klinicznej wedtug schematu PICOS (populacja, interwencja, komparator,

punkty koncowe, metodyka):

POPULACJA

Ropne zapalenie apokrynowych gruczotéw potowych (trgdzik odwrécony, HS) jest jednag
z najbardziej obcigzajgcych chorych, przewleklych, nawracajgcych, ogdlnoustrojowych, zapalnych
choréb skory, ktéra znaczaco wplywa na obnizenie jakosci zycia chorych. Najczesciej wystepuje
u mtodych dorostych. W przebiegu choroby dochodzi do wystgpienia nawracajgcych guzkéw i ropni,
ktére sg objete stanem zapalnym i prowadzg do postepujgcego uszkodzenia tkanek. Bdl jest jednym
z najbardziej wyniszczajgcych i najczestszych objawdw zgtaszanych przez chorych na HS. Moze
powodowaé ograniczenie w ruchomosci konczyn i ma najwiekszy wptyw na jakos¢ zycia. Do
pozostatych objawdéw HS zalicza sie tez nieprzyjemny zapach, swedzenie i zakazenie zmian. Objawy
choroby réznig sie nasileniem i pogarszajg sie wraz z ciezkoscig choroby. Najczestszymi obszarami
ciata dotknietymi chorobg sg pachy, pachwiny, posladki, genitalia/okolice tonowe, piersi/klatka
piersiowa, wewnetrzna strona ud, odbyt/skdra krocza, szyja, plecy i brzuch.

Bimekizumab wskazany jest do stosowania u dorostych chorych na HS o nasileniu umiarkowanym
do ciezkiego, u ktérych nie wystgpita wystarczajgca odpowiedZ na konwencjonalne leczenie
ogolnoustrojowe HS.

Whioskowane wskazanie jest zgodne z zapisami ChPL Bimzelx®.

Charakterystyka populacji docelowej zostata szczegétowo doprecyzowana zapisami wnioskowanego
Programu lekowego.

NIEZASPOKOJONA POTRZEBA

Ropne zapalenie apokrynowych gruczotéw potowych jest przewleklg, nawracajgcg wyniszczajgca
chorobg zapalng skoéry oraz tkanki podskornej, rozwijajgcg sie zwykle po okresie dojrzewania.
Choroba ta charakteryzuje sie wystepowaniem nawracajgcych bolesnych, gteboko osadzonych
guzkéw w réznych obszarach ciata obejmujgcych gruczoty apokrynowe, ktére zostajg objete stanem
zapalnym i mogag prowadzi¢ do powstania ropni, zatok i przetok, nieodwracalnego uszkodzenia
skory, blizn przerostowych i ran wydzielajgcych rope. Bdl jest jednym z najbardziej wyniszczajgcych
i najczesciej wystepujgcych objawow zgtaszanych przez chorych na HS.

Co wiecej, choroby wspotistniejgce powszechnie wystepujg u chorych na HS i przyczyniajg sie do
skrécenia oczekiwanej dtugosci zycia. Nalezy podkresli¢, ze HS ma wiekszy negatywny wptyw na




@ Bimzelx® (bimekizumab) stosowany w leczeniu ropnego zapalenia
NAHF TA apokrynowych gruczotéw potowych — analiza problemu 8
IBNORANTLIA NOCET deCyZyjnego

jakos¢ zycia chorych niz inne przewlekie choroby skéry a HRQoL jest podobna lub gorsza niz
u chorych z reumatoidalnym zapaleniem stawow, przewlektg obturacyjng chorobg ptuc, rakiem
i chorobg sercowo-naczyniowg. Istotne obnizenie jakosci zycia chorych na HS spowodowane jest
wystepowaniem objawow fizycznych (m.in. bliznowacenia, swedzenia, pieczenia, nadmiernej
potliwosci, obecnosci wydzieliny o nieprzyjemnym zapachu), ktére z kolei prowadzg do rozwinigcia
zaburzen nastroju i zaburzen psychicznych. Dodatkowo istnieje zaleznos$¢, zgodnie z ktérg cigzsza
posta¢ HS skorelowana jest ze zwigkszonym obcigzeniem chorobami wspétistniejgcymi.

Wystepuje znaczaca niezaspokojona potrzeba medyczna dotyczgca stosowania skuteczniejszych
metod leczenia chorych na HS o nasileniu od umiarkowanego do ciezkiego, ukierunkowanych na
przyczyne wystepowania stanu zapalnego i zapewniajgcych wigkszg kontrole zmian chorobowych,
ktéra zostataby utrzymana przez dtuzszy czas. Obecnie jedyng terapig finansowang we wskazaniu,
modyfikujgca przebieg choroby jest sekukinumab. Lek ten jest finansowany ze srodkéw publicznych
od lipca 2024 roku. Wczesniej jedyng dostepng terapig lekowg byto leczenie wytgcznie objawowe,
obejmujgce m.in. antybiotyki. Dodatkowo mozliwe jest zastosowanie leczenia chirurgicznego
i laseroterapii, jednak opcje te nie zapewniajg dtugoterminowej skutecznosci leczenia. Leczenie
objawowe moze by¢ stosowane takze réwnoczesnie z leczeniem biologicznym.

Antybiotyki stosowane miejscowo i ogdlnoustrojowo sg uwazane za terapie pierwszej linii, mimo
faktu, ze HS nie jest bezposrednio powodowany przez zakazenia bakteryjne. W wielu przypadkach
obserwuje sie niewielki odsetek chorych odpowiadajgcych na leczenie przy uzyciu antybiotykéw,
a takze zwiekszong czestos¢ nawrotéw choroby. Nalezy zwrdci¢ takze szczegdlng uwage na
narastajgcy problem pojawiania sie opornosci na srodki przeciwdrobnoustrojowe u chorych na HS.

Chirurgiczne usuniecie zmian stanowi jedynie leczenie dorazne, moggce zapewni¢ krotkotrwatg
poprawe. Nalezy podkresli¢, ze jest procedurg inwazyjng, po ktérej nastepuje dtugi czas gojenia sie
ran. Co wiecej, odsetek nawrotdw HS obserwowanych po leczeniu chirurgicznym jest wysoki.
Warto tez zauwazy¢, ze bolu wystepujacego u chorych na HS nie mozna odpowiednio ztagodzi¢ za
pomocy lekéw przeciwboélowych, takich jak niesteroidowe leki przeciwzapalne — leki te, pomimo, ze
przynoszg chwilowg ulge, nie zmieniajg przebiegu choroby.

Zgodnie z zagranicznymi wytycznymi klinicznymi, jak réwniez z polskimi wytycznymi wydanymi
w 2024 roku, do obecnie zalecanych opcji leczenia biologicznego w terapii HS o umiarkowanym lub
ciezkim stopniu nasilenia, oprécz bimekizumabu, nalezg adalimumab i sekukinumab. Sposréd tych
2 lekéw, jedynie sekukinumab jest aktualnie finansowany w Polsce. Nalezy jednak podkresli¢, ze
znaczna czes$¢ chorych nie reaguje na leczenie tymi lekami (ADA, SEK) lub z czasem traci uzyskang
odpowiedz na leczenie. Co wiecej, u chorych, ktorzy odpowiadajg na leczenie ww. lekami
biologicznymi, w dalszym ciggu moze nie zostaé¢ osiggnieta optymalna kontrola choroby.

Biorac pod uwage analize systemu refundacyjnego, sekukinumab jest jedyng opcjg leczenia
biologicznego stosowang w analizowanej populacji chorych w tym samym miejscu na sSciezce
terapeutycznej co bimekizumab, objetg finansowaniem w ramach Programu lekowego ,Leczenie
chorych z ropnym zapaleniem apokrynowych gruczotéw potowych (HS) (ICD-10: L 73.2)". Istnieje
wiec niezaspokojona potrzeba w postaci objecia refundacjg kolejnego leku biologicznego, co
umozliwiato by zaréwno chorym, jak i lekarzom wybdér odpowiedniej metody terapii. Nalezy pamietac,
ze skutecznosé leczenia biologicznego uzalezniona jest od czasu trwania choroby. Terapia lekiem
biologicznym wigze si¢ z duzym prawdopodobienstwem uzyskania remisji lub niskiej aktywnosci
choroby. Natomiast witgczenie chorego do Programu lekowego zapewnia choremu poczucie
bezpieczenstwa, m.in. z powodu wizyt oceniajgcych skuteczno$¢ i bezpieczenstwo leczenia. Nie bez
znaczenia pozostaje rowniez mozliwos¢ zmiany leku na inny.

Bimekizumab stanowi innowacyjng metode leczenia w przypadku dorostych chorych na HS
o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego, u ktérych nie wystgpita wystarczajgca odpowiedz na
konwencjonalne leczenie ogélnoustrojowe. Bimekizumab charakteryzuje sie unikalnym i szerokim
spektrum dziatania. Wigze sie wybidérczo i z wysokim powinowactwem nie tylko z cytokinami IL-17A,
ale takze IL-17F. Efekt synergistyczny wynikajgcy z takiego mechanizmu dziatania wigze sie z duzg
skutecznoscig eliminowania przewlektego procesu zapalnego wystepujgcego w przebiegu HS.
Bimekizumab prowadzi do lepszej kontroli umiarkowanego do ciezkiego HS, zwigzanej z klinicznie
istotnym zmniejszenia liczby zmian i nasilenia choroby w stosunku do warto$ci poczatkowych.
Osiggniecie kontroli choroby jest szybkie i diugotrwate, niezaleznie od wczesniejszego leczenia,
w tym antybiotykoterapii. Bimekizumab wykazat wyzszg skutecznos¢ kliniczng w zakresie wiekszosci
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punktow koncowych, w tym wynikéw HiSCR50, HISCR75 i HISCR90, zaréwno w krétszym (12-16
tyg.) jak i dtuzszym okresie obserwacji (48-52 tyg.) w poréwnaniu posrednim z sekukinumabem.
Bimekizumab jest dobrze tolerowanym lekiem przez chorych na HS, wykazujgc profil
bezpieczenstwa zgodny z obserwowanym w innych badaniach klinicznych dla bimekizumabu
w innych zarejestrowanych wskazaniach, a takze wsréd lekéw klasy IL-17A. Co wigcej, na podstawie
dodatkowych danych z materiatéw konferencyjnych opublikowanych dla 96 tygodni leczenia
stwierdzono, ze wyniki osiggniete w pierwszym roku obserwacji utrzymuja sie dtugoterminowo.

Odpowiedzig na niezaspokojong potrzebe leczniczg w HS jest bimekizumab, ktéry poprzez
innowacyjny dualny mechanizm dziatania wykazuje duzg i utrzymujaca sie w czasie (nawet do 96
tygodni) skutecznos¢ w leczeniu analizowanej populacji chorych oraz jest opcjg terapeutyczng
oczekiwang zaréwno przez chorych, jak i przez klinicystéw.

INTERWENCJA

Przedmiotem analiz klinicznej, ekonomicznej oraz wptywu na system ochrony zdrowia jest produkt
leczniczy Bimzelx®.

Bimekizumab jest humanizowanym przeciwciatem monoklonalnym podklasy IgG1/k, ktére wigze sie
wybidrczo i z wysokim powinowactwem z cytokinami IL-17A, IL-17F i IL-17AF, blokujgc ich
oddziatywanie z kompleksem receptorowym IL-17RA/IL-17RC. Zwiekszone stezenia IL-17A i IL-17F
sg zwigzane z patogenezg szeregu chordb zapalnych o podtozu immunologicznym, w tym tuszczycy
plackowatej, tuszczycowego zapalenia stawow, spondyloartropatii osiowej i ropnego zapalenia
apokrynowych gruczotéw potowych.

Nalezy podkresli¢, ze produkcja IL-17 moze by¢ indukowana niezaleznie od sygnalizacji IL-23.

Bimekizumab jest innowacyjng opcjg leczenia dorostych chorych na HS o nasileniu umiarkowanym
do ciezkiego, ktéra poprzez unikalny mechanizm dziatania hamuje aktywnos¢ nie tylko IL-17A, ale
takze IL-17F, dzieki czemu w bardziej kompleksowy sposob hamuje Sciezke IL-17.

Zgodnie z ChPL Bimzelx® zalecana dawka dla dorostych na HS wynosi 320 mg' co 2 tygodnie do
16. tygodnia, a nastepnie co 4 tygodnie.

KOMPARATOR

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji zaleca, by oceniang interwencje poréwnywac
z tzw. istniejgcg praktyka. Taki sposob postepowania ma na celu wskazanie technologii medycznej,
ktéra moze zostac zastgpiona przez oceniang interwencje.
Jako komparatory dla leku Bimzelx® wskazano:

1. sekukinumab;

2. leczenie standardowe (SoC): definiowane jako antybiotyki, np. tetracykliny, klindamycyna,

ryfampicyna.

Wybdr komparatora zostat wykonany zgodnie z Rozporzadzeniem z dnia 24 pazdziernika 2023 r.
w sprawie minimalnych wymagan oraz z Wytycznymi oceny technologii medycznych AOTMIT.

PUNKTY KONCOWE

W ramach Analizy klinicznej dla leku Bimzelx® (bimekizumab) stosowanego w leczeniu czynnego
ropnego zapalenia apokrynowych gruczotdw potowych, raportowane bedg nastepujgce kategorie
punktéw koncowych:

odpowiedz na leczenie, np. odpowiedz kliniczna na leczenie HS (HiISCR), HISCR50;
stopien nasilenia HS;

jakos¢ zycia zwigzana z chorobg;

nasilenie bolu;

' zgodnie z ChPL Bimzelx®, BIM jest dostepny w opakowaniach 160mg oraz 320 mg, niemniej jednak
przedmiotem wniosku refundacyjnego dla HS jest wytgcznie opakowanie 320 mg
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e stosowanie terapii ratunkowych;
e profil bezpieczenstwa (m.in. zdarzenia i dziatania niepozadane).

Wymienione kategorie punktow koncowych dotyczg ocenianej jednostki chorobowej i jej przebiegu
oraz odzwierciedlajg medycznie istotne aspekty problemu zdrowotnego. Punkty te umozliwiajg
wykrycie potencjalnych réznic miedzy porownywanymi technologiami i majg zasadnicze znaczenie
dla podejmowania racjonalnych decyzji.

METODYKA

Badania pierwotne i wtérne poréwnujgce skutecznosé i/lub bezpieczenstwo ocenianej interwenciji
oraz wyznaczonych komparatorow.
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1. Cel analizy

Zgodnie z Wytycznymi oceny technologii medycznych (HTA) Agencji Oceny Technologii
Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT), stanowigcymi zatgcznik do Zarzgdzenia nr 40/2016
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji w sprawie wytycznych oceny
swiadczenh opieki zdrowotnej [AOTMIT 2016], petna ocena technologii medycznej powinna

zawiera¢ analize problemu decyzyjnego (APD).

Celem APD dla leku Bimzelx® (bimekizumab) stosowanego w leczeniu ropnego zapalenia
apokrynowych gruczotéw potowych jest okreslenie kierunkéw, zakreséw i metod dalszych

analiz.
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2. Metodyka

W Rozporzgdzeniu Ministra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 r. w sprawie minimalnych
wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg
i ustalenie urzedowej ceny zbytu, o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu
technologii lekowej o wysokiej wartosci klinicznej oraz o podwyZzszenie urzedowej ceny zbytu
leku, Srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego,
ktére nie majg odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu okreslono, ze pierwszy etap

raportu HTA powinien zawierag:

& opis problemu zdrowotnego, uwzgledniajgcy przeglad dostepnych w literaturze
naukowej wskaznikéw epidemiologicznych, w tym wspétczynnikow zapadalnosci
i rozpowszechnienia stanu klinicznego wskazanego we wniosku, w szczegdlnosci

odnoszacych sie do polskiej populacii;

» opis technologii opcjonalnych, z wyszczegolnieniem refundowanych technologii

opcjonalnych, z okresleniem sposobu i poziomu ich finansowania;

Natomiast Wytyczne AOTMIT okreslajg APD jako swoisty protokét dla analiz: klinicznej,
ekonomicznej i finansowej. Pozwala ona poprawnie zbudowacé kryteria wigczania badan do
analizy wedtug schematu PICOS (populacja, interwencja, komparator, punkty koncowe,

metodyka):
® populacja, w ktérej dana interwencja bedzie stosowana (P);
© proponowana interwencja (l);
® proponowane komparatory (C);

» efekty zdrowotne, czyli punkty koncowe, wzgledem ktérych oceniana bedzie

efektywnosc kliniczna (O);

» rodzaj wtgczanych badan (S).
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3. Problem zdrowotny

3.1. Populacja docelowa

Zgodnie z trescig Charakterystyki Produktu Leczniczego (ChPL), produkt leczniczy Bimzelx®
jest wskazany do stosowania w leczeniu czynnego ropnego zapalenia apokrynowych
gruczotow potowych (trgdziku odwréconego) o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego u oséb
dorostych, u ktorych nie wystgpita wystarczajgca odpowiedz na konwencjonalne leczenie

ogolnoustrojowe HS [ChPL Bimzelx®].

Przedmiot wniosku dotyczy objecia refundacjg produktu leczniczego Bimzelx® (bimekizumab)

stosowanego w leczeniu ropnego zapalenia apokrynowych gruczotéw potowych.

Charakterystyka populacji docelowej zostata szczegdlowo doprecyzowana zapisami

Programu lekowego.

Whioskowane wskazanie jest zgodne z zapisami ChPL Bimzelx®.

3.2. Definicja i klasyfikacja

Ropne zapalenie apokrynowych gruczotéw potowych (HS), znane réwniez jako trgdzik
odwrécony, jest przewleklg, postepujgca, wyniszczajgca, zapalng chorobg skéry, ktéra zwykle
rozwija sie w okresie dojrzewania. Charakteryzuje sie obecnoscig nawracajgcych, bolesnych
guzkow, ropni i przetok, ktoére najczesciej wystepujg w obrebie pach, pachwin, posladkow
i odbytu. Mogg jednak pojawi¢ sie takze na szyi, tutowiu, konczynach lub w okolicy zausznej
[Alikhan 2019, Lewandowski 2022].

Choroba charakteryzuje sie postepujgcym uszkodzeniem tkanek w réznych stadiach choroby.
Nasilenie tagodne choroby charakteryzuje sie nawracajgcymi guzkami i ropniami bez blizn,
umiarkowane nasilenie obejmuje ropnie i guzki zwigzane z rozwojem przetok i/lub blizn,

a nasilenie ciezkie wigze sie z rozlegtymi przetokami i bliznami [Alikhan 2019, Prens 2020].
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Zgodnie z klasyfikacjg ICD-10 (Miedzynarodowa Statystyczna Klasyfikacja Choréb
i Probleméw Zdrowotnych) HS okreslana jest kodem L73.2 [Klasyfikacja ICD-10].

Z uwagi na dotychczasowy brak wiedzy na temat doktadnego mechanizmu patogenetycznego
lezacego u podstaw HS, dostepne obecnie warianty fenotypowe nadal spotykajg sie z krytyka

i propozycjami zmian.
Wyrdzniono 3 podtypy kliniczne HS:

e pachowo-grudkowy,
e pecherzykowy;

o posladkowy.
Zgodnie z inng klasyfikacja, istnieje 6 fenotypow HS:

o typ regularny;

o typ cierniowego zapalenia mieszkéw wiosowych,

o typ bliznowaciejgcego zapalenia mieszkéw wiosowych,
o typ konglobata,

e typ syndromiczny,

o typ ektopowy [van der Zee 2015, Scala 2021].

Niedawno zasugerowano rozroznienie miedzy podtypem pecherzykowym a fenotypem

zapalnym, ktory zwykle wigze sie z gorszym przebiegiem HS [Scala 2021].
3.3. Etiologiai patogeneza

Mechanizm rozwoju HS nie zostat do konca wyjasniony, ale jest on okredlany przede
wszystkim jako zaburzenie niedroznosci mieszkéw wiosowych. Pojawiajgce sie dowody
sugeruja, ze HS jest zaburzeniem zapalnym lub zaburzeniem odpornosci (lub jednym
i drugim), wskazujgc na podwyzszony poziom cytokin zapalnych jako przyczyne zapalenia

skoéry i niedroznosci mieszkéw wiosowych [Frew 2020].

Do rozwoju HS moze przyczynia¢ sie kilka czynnikéw. Jednym z nich sg predyspozycje
genetyczne. Wsréd 30-40% chorych na HS stwierdzono wystepowanie tej choroby
u 21 czionka rodziny. Istotng role w przebiegu HS moga odrywac rowniez hormony, jednak do

okreslenia ich ostatecznej roli potrzebne sg dalsze dowody. Co wigcej, czynniki zwigzane ze
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stylem zycia, takie jak otytoSC czy palenie sg czynnikami ryzyka zidentyfikowanymi dla HS
[Goldburg 2019].

Uwaza sie, ze patogeneza HS rozpoczyna sie od niedroznosci mieszkow wiosowych w wyniku
ich hiperkeratozy i tworzenia sie zaskérnikéw. Ostatecznie dochodzi do pekniecia mieszkow
witosowych, co prowadzi do podskérnego zapalenia skéry. Rozwija sie ziarniniakowy naciek
zapalny, z progresjg do tworzenia ropni i zapalenia gruczotow apokrynowych. Zapalenie
gruczotu apokrynowego jest powszechnie przyjetg cechg patogenezy choroby. Jest jednak
uwazane za zjawisko wtérne, ktére nastepuje po niedroznosci. Ropien ostatecznie ustepuje
miejsca przetokom, ktore stuzg jako miejsce gromadzenia sie bakterii iciat obcych
[Preda-Naumescu 2021]. Rola bakterii, zakazen i nadkazeh w HS jest nadal przedmiotem
dyskusji i kontrowersji, ale prawdopodobnie przyczyniajg sie one do przewlekiego przebiegu
HS [Scala 2021].

Cechg charakterystyczng choroby sg cykle nawrotéw i remisji. Gteboki stan zapalny skory
i utrzymujgce sie przetoki mogg z czasem fgczy¢ sie ze sobg, tworzgc podskorny labirynt
przetok z mozliwoscig przedostania sie do gtebszych, otaczajgcych struktur. Wewnatrz Swiatta
przetok mozna znalez¢ pozostatosci todygi wtosa i ptatki keratyny, ktére mogg przyczyniac sie
do otaczajgcego stanu zapalnego, poprzez wywotanie reakcji na ciato obce. Przewlekte HS
moze prowadzi¢ do owrzodzenia skory. Sam proces gojenia prowadzi do zniszczenia
i trwatych zmian w skérze wtasciwej, poniewaz w przetokach powstajg uszczelniajgce pasma
tkanki bliznowatej i zwidknienia, co ostatecznie prowadzi do krzyzowania sie zmian

i przykurczéw skory [Preda-Naumescu 2021].
3.4. Rozpoznawanie

Ropne zapalenie apokrynowych gruczotow potowych rozpoznaje sie na podstawie objawéw

klinicznych i wywiadu. Charakterystyka choroby oparta jest na:

¢ typie zmian (gteboko osadzone bolesne guzki, ropnie, blizny zroste i sgczgce przetoki);
¢ lokalizacji zmian (pachy, pachwiny, genitalia/ okolice tonowe, dno i obszar piersi/ klatki
piersiowej) oraz;

e czestosci zmian [Lewandowski 2022, Scala 2021, Alavi 2017].

Obecnos¢ bolesnych zmian w charakterystycznych miejscach, takich jak pachy, pachwiny,
krocze, szpara miedzyposladkowa, a takze okolica faldow podpiersiowych u kobiet, jest

kluczowym kryterium w rozpoznaniu HS [Lewandowski 2022].
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Wczesne rozpoznanie HS jest kluczowe, prawdopodobienstwo dalszego rozwoju choroby jest

zmniejszone, jesli leczenie zostanie szybko rozpoczete.

Skala Hurley’a, wprowadzona w 1989 roku, jest najprostszym i najczesciej uzywanym
narzedziem do oceny stopnia zaawansowania HS. Jest to zalecany przez wytyczne,
3-stopniowy system klasyfikacji ciezkosci choroby zaprojektowany, aby pomoéc w wyborze

leczenia, gdzie:

o stadium | (fagodne) — charakteryzuje sie tworzeniem ropni, pojedynczych lub mnogich,
bez przetok i bliznowacenia;

e stadium Il (umiarkowane) — charakteryzuje sie nawracajgcymi ropniami z tworzeniem
przetok i bliznowacen;

o stadium lll (ciezkie) — charakteryzuje sie licznymi ropniami, potgczonymi ze sobg
przetokami, zajmujgcymi caty obszar, w ktérym zlokalizowane sg zmiany chorobowe
[CHSF 2022, Lewandowski 2022, Scala 2021].

Ze wzgledu na fakt, ze rozpoznanie HS moze by¢ zwykle opdznione o wiele lat, w celu
ustalenia rozpoznania nalezy zbadac¢ takze inne czynniki, przede wszystkim wywiad rodzinny
w kierunku HS oraz wywiad w kierunku innych chorob zwigzanych z zajeciem mieszkow
witosowych. Ponadto, nalezy zidentyfikowa¢ drobnoustroje chorobotwoércze, co moze byé
przydatne w ustaleniu postepowania terapeutycznego, nawet jesli zakazenie nie jest gtéwng
przyczyng HS [Scala 2021].

Na ponizszym rysunku przedstawiono stopnie nasilenia zmian wg skali Hurley’a.
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Rysunek 1.

Stopien nasilenia zmian w przebiegu HS wedtug skali Hurley’a

| stadium Hurley'a Il stadium Hurley'a 11l stadium Hurley'a

Zrédto: Ovadja 2019

Ponadto, do oceny nasilenia HS stosuje sie miedzynarodowy system oceny nasilenia ropnego
zapalenia gruczotdw potowych IHS4. Jest to narzedzie do dynamicznej oceny stopnia
nasilenia HS, ktére uwzglednia typ i liczbe zmian (guzki, ropnie i sgczgce przetoki) w ogolne;j
punktacji. Wynik IHS4 koreluje z klasyfikacjg Hurley’a, poniewaz ocenia zmiany zapalne i nie
uwzglednia nieodwracalnych uszkodzen skory, takich jak bliznowacenie. Wynik w skali IHS4
<3 oznacza tagodne nasilenie HS, wynik od 4 do 10 oznacza umiarkowane nasilenie, a wynik

=211 lub wyzszy oznacza ciezkie nasilenie [Zouboulis 2017, Amat-Samaranch 2021].

Choroba moze by¢ czesto mylona z innymi chorobami skory, takimi jak ropien/ czyrak, torbiel,
tradzikowe zapalenie tkanki tgcznej lub zakazenie skory [Rick 2021]. Opdznienia miedzy
wystgpieniem objawdw a rozpoznaniem choroby mogg wynosi¢ nawet od 7,2 do 10 lat
[Garg 2019, Saunte 2015], a potencjalne przyczyny obejmujg brak swiadomosci chorych lub
lekarzy [Esme 2021], opdznienie konsultacji chorego z lekarzem [Rick 2021, Saunte 2015],
brak jednoznacznego kryterium rozpoznania [Alikhan 2019], btedne rozpoznanie i stosowanie

nieodpowiedniego leczenia [Rick 2021].
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3.5. Obraz kliniczny, przebieg naturalny, powiktania

i rokowanie

3.5.1. Obraz kliniczny i przebieg naturalny

Poczatek HS ma zazwyczaj miejsce po okresie dojrzewania, poniewaz wiekszos¢ przypadkéw
obserwuje sie w drugiej i trzeciej dekadzie zycia, ze $rednim wiekiem poczatku choroby
wynoszgcym 20 lat. Cechy kliniczne niezbedne do rozpoznania sg dobrze udokumentowane.
Zmiany pierwotne sg czesto poprzedzone swigdem i dyskomfortem, szczegdlnie w obszarach
tkanki bogatej w gruczoty apokrynowe. Zmiany te mogg pojawi¢ sie jako rumieniowe guzki
podskdrne, opisywane jako twarde, ale tkliwe. Zmiany o wielkosci okofo 0,5-1,5 cm mogg byé

klinicznie trudne do odrdznienia od zapalnych torbieli tojowych [Preda-Naumescu 2021].

Chorzy czesto odczuwajg bol, nieprzyjemny zapach, pieczenie i swiad. Przewlektos¢,
definiowana jako dwa nawroty w czasie 6 miesiecy, opiera sie na ztozonej patogenezie

choroby; guzki i ropnie moga pekacé, krwawié i wytwarza¢ ropng wydzieline [Scala 2021].

Waznym aspektem choroby sg réznice w obrazie klinicznym u obu pitci. U kobiet zmiany
dotyczg gtownie przedniej czesS¢ ciata, w tym pachwin i piersi, podczas gdy u mezczyzn
czesciej dotykajg okolic posladkéw (tj. posladki, okolice odbytu). Zmiany zlokalizowane
w okolicy pach wystepujg z tg samg czestoscig u obu pfci, jednak u mezczyzn czestszy jest
tradzik, torbiele wilosowate i nietypowe umiejscowienie zmian (wtym zauszne)
[Preda-Naumescu 2021].

Istotna zmiennosS¢ poczatkowego obrazu klinicznego stanowi wyzwanie dla Klinicystéw,
a btedne rozpoznanie jest powszechne. Wskazdéwki dotyczace rozpoznania obejmujg
polimorficzne podwdjne lub potréjne zaskoérniki w otaczajgcym obszarze. Poczgtkowe guzki
mogg pozostawac w stanie spoczynku od kilku dni do kilku miesiecy, zanim przeksztatcg sie
w ropnie, ktére ostatecznie przenikajg przez skére jako sgczgce przetoki z ropng lub
surowiczo-ropng wydzieling. Gojenie jest trudne, a ustgpienie czesto ma posta¢ pasmowatych
blizn, ktére w przypadku lokalizacji w okolicy pachowej powoduje ograniczong mobilno$é

u chorych [Preda-Naumescu 2021].
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3.5.2. Rokowanie i powiktania

Dane dotyczgce przebiegu choroby i rokowania sg nadal stosunkowo ograniczone. Do
czynnikdw ryzyka nalezg palenie tytoniu, otytos¢, czynniki hormonalne, stosowanie
antyperspirantéw i dezodorantéw, depilacja maszynkami do golenia i zakazenia
[Preda-Nemescu 2021]. Badania epidemiologiczne wykazaty, Ze okoto 90% chorych na HS to
palacze. Doktadne mechanizmy, dzieki ktdorym palenie przyczynia sie do patogenezy HS,
pozostajg niejasne. Nikotyna jest jednak powigzana z patogennymi zdarzeniami w HS, takimi
jak hiperplazja naskorka, zatykanie mieszkéw wiosowych, chemotaksja neutrofili, produkcja
cytokin przez keratynocyty i zmniejszona ekspresja peptydéw przeciwdrobnoustrojowych.
Ponadto wykazano, Zze palenie papierosow moze by¢ czynnikiem negatywnie wptywajgcym na
gojenie sie zmian HS, poniewaz zmniejsza przeptyw krwi w skorze i dotlenienie tkanek oraz

uposledza gojenie sie ran [Scala 2021].

Rokowanie w przypadku HS jest zmienne. Choroba jest nieuleczalna i ma przewlekty,
nawracajgcy przebieg. Opdznienia w rozpoznaniu i leczeniu na wczesnym etapie choroby oraz
wspotistniejgce zaburzenia, takie jak otyto$¢, insulinoopornos$¢, czy rozregulowanie
hormonalne czesto pogarszajg rokowanie. Choroba w stadium Il Hurley’a ma najgorsze
rokowanie, ale wczesne rozpoznanie moze pomoéc w zapobieganiu powiktaniom [Frew 2020,
Ballard 2024].

Powiktania HS obejmujg zaréwno te o podtozu fizycznym, jak i psychologicznym. Nawrot
ropnego zapalenia skory moze skutkowal przewlektym bolem, przykurczami kohczyn
i uposledzong ruchomoscig z powodu ropni, przetok i blizn, a niedroznos¢ uktadu chtonnego

moze powodowac obrzek limfatyczny [Ballard 2024].

Diugoterminowe skutki przewlektego stanu zapalnego obejmujg niedokrwistosc,
hiperproteinemie, amyloidoze oraz artropatie osiowg i obwodowg. Ponadto, wystepujgce
jednoczesnie zakazenia mogg prowadzi¢ do choréb uktadowych. Nawet po 30 latach od
postawienia rozpoznania HS moze rozwingé¢ sie rak ptaskonabtonkowy. Co wigcej, wyniki
badan obserwacyjnych wskazujg na zwiekszone ryzyko zachorowania na raka policzka i raka
watrobowokomodrkowego [Ballard 2024]. Chorzy na HS sg narazeni na zwigkszone ryzyko
rozwoju innych zaburzen, takich jak wysoki poziom cholesterolu, wysokie cisnienie krwi

i cukrzyca [Scala 2021].
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Psychologiczny wptyw HS obejmuje depresje, izolacje spoteczng, zmniejszong satysfakcje ze
zwigzku, dysfunkcje seksualne, zmniejszong wydajnos¢ pracy, a w skrajnych przypadkach
samobdéjstwo [Ballard 2024].

Ropne zapalenie apokrynowych gruczotdw potowych wigze sie z szerokim zakresem
ogolnoustrojowych choréb wspétistniejgcych w poréwnaniu z populacjg ogélng. Zwiekszona
znajomos¢ choréb towarzyszacych HS, w szczegolnosci ich prezentacji i patofizjologii, ma
kluczowe znaczenie dla optymalizacji rozpoznawania choroby, a takze sprzyja

interdyscyplinarnemu podejsciu do leczenia [Preda-Naumescu 2021].
Najczesciej wspdtistniejgce z HS schorzenia to:

e spondyloartropatia osiowa;
o choroby zapalne jelit (choroba Lesniowskiego-Crohna i wrzodziejgce zapalenie jelita
grubego);
e piodermia zgorzelinowa;
e reumatoidalne zapalenie stawow;
e tuszczyca i tuszczycowe zapalenie stawow;
¢ nowotwory skéry (owrzodzenie Marjolina);
e choroby sercowo-naczyniowe;
e zespodt metaboliczny;
e zespoty autozapalne:
o jatowe ropne zapalenie stawdw, piodermia zgorzelinowa, tradzik pospolity;
o jatowe ropne zapalenie stawdw, piodermia zgorzelinowa, trgdzik pospolity, HS;
o piodermia zgorzelinowa, tradzik pospolity, HS;
o luszczycowe zapalenie stawow, piodermia zgorzelinowa, trgdzik pospolity, HS
[Matusiak 2024].

3.5.3. Monitorowanie postepoéw choroby

Kluczowe cele leczenia obejmujg leczenie istniejgcych zmian w celu minimalizacji bdlu
i drenazu, zmniejszenie czestosci nawrotow, redukcje aktywnosci zapalnej oraz uzyskanie
0golnej kontroli nad chorobg [Ballard 2024, Ocker 2022].

Monitorowanie postepow HS jest realizowane za pomocg réznych systemow klasyfikacyjnych,

z ktoérych zaden nie jest obecnie standardem miedzynarodowym. Najczesciej stosowanym
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systemem w praktyce klinicznej jest skala Hurley’'a, Jednak skala ta jest statyczna, nie
ilosciowa i nie uwzglednia aktywnosci zapalnej, co sprawia, ze jej zastosowanie kliniczne jest

ograniczone [Ocker 2022, Preda-Nemescu 2021].

Bardziej szczegétowa i dynamiczna jest zmodyfikowana skala Sartoriusa (mSS), ktéra
uwzglednia liczbe zajetych regiondw ciala, liczbe i rodzaje zmian oraz odlegtos¢ miedzy nimi.
Cho¢ mSS jest odpowiednia do monitorowania leczenia, jest czasochtonna itrudna do

zastosowania, zwlaszcza w ciezkich przypadkach [Ocker 2022].

Innym narzedziem jest skala oceny globalnej przez lekarza (HS-PGA), ktéra klasyfikuje HS na
6 stopni nasilenia poprzez ocene liczby zapalnych guzkéw, ropni i przetok. HS-PGA jest
dynamiczna i moze by¢ uzywana do oceny leczenia, cho¢ w przypadkach rozlegtej choroby

z wieloma zmianami jej kliniczna korelacja jest ograniczona [Ocker 2022].

Skala oceny nasilenia HS (SAHS) uwzglednia liczbe zaatakowanych regionéw ciata, przetok
oraz innych zmian zapalnych, a takze bdl zwigzany z HS i liczbe nowych lub zaostrzonych
ropni w czasie ostatnich 4 tygodni. Skala SAHS pozwala na dynamiczng ocene nasilenia HS
i moze by¢ stosowana zaréwno w praktyce klinicznej, jak i w badaniach [Ocker 2022, Preda-
Naumescu 2021].

Istnieje rowniez skala IHS4, ktora jest dynamicznym i tatwym w uzyciu narzedziem,
umozliwiajagcym ocene nasilenia choroby poprzez liczenie zmian zapalnych [Ocker 2022,
Preda-Nemescu 2021]. W ramach oceny w skali IHS4 przydziela sie punktacje poszczegdlnym
zmianom, a nastepnie punkty te sg sumowane. Kazdy guzek zapalny oznacza 1 punkt, kazdy
ropien oznacza 2 punkty, a kazda sgczgca przetoka 4 punkty. Catkowity wynik =3 Swiadczy
o tagodnym stadium choroby, 4-10 punktow Swiadczy o umiarkowanym, a 211 punktéw —

o ciezkim stadium choroby [Ocker 2022].
Monitorowanie leczenia w Programie Lekowym B.161

W aktualnie obowigzujgcym Programie lekowym po 16 tygodniach (+/- 14 dni) od pierwszego

podania substancji czynnej nalezy wykonac:

e morfologie krwi;
e oznaczenie stezenia biatka C-reaktywnego;
e oznaczenie aktywnosci aminotransferazy alaninowe;j;

e oznaczenie aktywnosci aminotransferazy asparaginianowej;
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e stezenie kreatyniny w surowicy;
e ocene skutecznosci zastosowanej terapii wg wskaznikow:
o ocene liczby zmian zapalnych (guzkow lub ropni) i wzrostu liczby ropni lub
sgczgcych przetok;
o ocene nasilenia choroby wg skali IHS4;

o ocene jakosci zycia wg wskaznika DLQI [Obwieszczenie MZ].
3.6. Epidemiologia

Szacowana czestosé wystepowania HS (chorobowos$¢) zawiera sie w przedziale od ponizej
1% do 4%. Liczby te sg prawdopodobnie zanizone z powodu niedostatecznej zgtaszalnosci
i btednego rozpoznania i roznig sie w zaleznosci od kraju, przy czym czestos¢ wystepowania
w USA wynosi 0,05%, podczas gdy w Danii wynosi 4,1%. W Polsce czesto$¢ wystepowania
HS oszacowano na 1,6% [Matusiak 2024].Choroba pojawia si¢ zwykle miedzy okresem
dojrzewania a 40. rokiem zycia, najczesciej w wieku od 21 do 29 lat. Kobiety chorujg okoto
3 razy czesciej niz mezczyzni. Réznice miedzyrasowe lub etniczne nie sg obecnie
potwierdzone, chociaz choroba moze by¢ niedostatecznie zgtaszana, a badania

prawdopodobnie wykluczaty chorych rasy czarnej i latynoskiej [Ballard 2024, Matusiak 2024].
Srednia roczna globalna zapadalno$é na HS wynosi 28,5 na 100 tys. mieszkancéw [Gill 2019].

Ropne zapalenie apokrynowych gruczotow potowych wigze sie z istotnie zwigkszonym
ryzykiem smiertelnosci z jakiejkolwiek przyczyny w poréwnaniu z grupg chorymi na tuszczyce
o ciezkim nasileniu. W badaniu przeprowadzonym w 2016 roku porownano wskaznik
Smiertelnosci z jakiejkolwiek przyczyny obserwowany u chorych na HS (n=5964)
z wskaznikiem u chorych z grupy kontrolnej (n=29 404), pochodzacej z populacji ogolnej,
w okresie obserwacji wynoszgcym s$rednio 7,1 roku. U chorych na HS nieskorygowany
wspotczynnik zapadalnosci (IRR) dla Smiertelnosci z jakiejkolwiek przyczyny wynosit 1,96 i byt
istotnie statystycznie wyzszy (p<0,001) w poréwnaniu do chorych na tuszczyce o cigzkim
nasileniu (n=13 093). Po skorygowaniu o wiek, pte¢, palenie tytoniu, choroby wspdtistniejace,
przyjmowane leki i status spoteczno-ekonomiczny, wskaznik Smiertelnosci z jakiejkolwiek
przyczyny byt nadal istotnie statystycznie wyzszy u chorych na HS w poréwnaniu z populacjg

chorych na tuszczyce o ciezkim nasileniu (wspdtczynnik zapadalno$ci: 1,35) [Egeberg 2016].

Wedtug danych Departamentu Swiadczen Opieki Zdrowotnej NFZ w Warszawie, w latach
2014, 2015 i 2016 odnotowano odpowiednio 367, 373 i 440 chorych na HS (ICD-10: L73.2),
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co daje srednig czesto$¢ wystepowania na poziomie 0,001%. Szacuje sie, ze przektada sie to
na srednio 110 chorych w stadium Il choroby wedtug skali Hurley’a oraz 16 chorych w stadium
Il kazdego roku. Liczba ta, w poréwnaniu z danymi z Europy i USA, wydaje sie zanizona, na
co moze mie¢ wptyw fakt, iz nie wszyscy chorzy na HS zglaszajg swoje dolegliwosci
dermatologowi lub w ogdle nie szukajg pomocy medycznej. Dotyczy to zwlaszcza chorych
z fagodnym nasileniem choroby. Ponadto, nazwa tej choroby w polskiej wersji ICD-10 zostata
przettumaczona dos¢ niefortunnie jako ,ropnie mnogie gruczotdéw apokrynowych pachy”, co

moze prowadzi¢ do zanizenia wynikéw [Matusiak 2017].

Szczeqgotowe oszacowanie wielkosci populacji przedstawiono w Analizie wptywu na system

ochrony zdrowia [BIA Bimzelx®] bedacej integralng czescia niniejszej analizy.

3.7. Aktualne postepowanie medyczne

Informacje odnosnie zalecanego sposobu postepowania w leczeniu ropnego zapalenia
apokrynowych gruczotéw potowych przedstawiono w ponizszych rozdziatach, w ktorych
opisano opcje terapeutyczne zalecane przez zagraniczne wytyczne kliniczne wraz ze

sposobem ich finansowania w Polsce.

Opisano réwniez praktyke kliniczng w Polsce okreslong na podstawie programu lekowego:
B.161 ,Leczenie chorych z ropnym zapaleniem apokrynowych gruczotow potowych (HS)
(ICD-10: L 73.2)".

Dodatkowo, w rozdziale 3.7.3, przedstawiono opis dotyczacy niezaspokojonej potrzeby

leczniczej.

3.7.1. Wytyczne kliniczne i sposéb finansowania opcji

terapeutycznych w Polsce

W niniejszym rozdziale przedstawiono opis wytycznych klinicznych dotyczgcych leczenia
ropnego zapalenia apokrynowych gruczotow potowych. Dodatkowo w podrozdziale 3.7.1.1

przeanalizowano sposoéb refundacji zalecanych opcji terapeutycznych w Polsce.

W wyniku przeszukiwania baz medycznych i stron internetowych odnaleziono 7 dokumentow,
opublikowanych przez =zagraniczne organizacje, opisujgcych aktualne standardy

postepowania w leczeniu ropnego zapalenia apokrynowych gruczotéw potowych oraz




@ Bimzelx® (bimekizumab) stosowany w leczeniu ropnego zapalenia
NMAHTA apokrynowych gruczotéw potowych — analiza problemu 24
IBNORANTLIA NOCET deCyZyjnego

1 wytyczne polskie. Analizowano wytyczne opublikowane nie wczesniej nizw 2019 roku w celu

przedstawienia najbardziej aktualnych zalecen.

Wytyczne

Ce
m [Matu§%2k42024] Rozpoznanie i leczenie HS
[EASS/Z;OM] Leczenie HS
“ [Fre2v(\)/225025] Leczenie HS
[CH§g222022] Leczenie HS
— [FSZDO§2)21] Leczenie HS
IR 2019 BsD 2019) Leczenie HS

Zgodnie z wytycznymi, przed rozpoczeciem jakiejkolwiek terapii, chorych nalezy
zakwalifikowa¢ do odpowiednich stopni nasilenia HS wedtug skali Hurley’a. Powinni réwniez
zosta¢ ocenieni pod katem choréb wspdtistniejgcych, takich jak depresja, lek oraz czynniki
ryzyka sercowo-naczyniowego (cukrzyca, nadcisnienie, hiperlipidemia), a takze objawy
zotgdkowo-jelitowe. Dodatkowo, nalezy uwzgledni¢ czynniki ryzyka (palenie tytoniu, otyto$¢)
oraz markery $wiadczgce o stanie zapalnym, mierzone we krwi [CHSF 2022, Matusiak 2024,
EADV 2024, Frew 2025, Zouboulis 2024].

W przypadku HS o nasileniu tagodnym lub umiarkowanym jako terapie¢ wspomagajaca
leczenie systemowe zaleca sie miejscowe przemywanie zmienionych chorobowo obszaréw

skoéry 2 razy dziennie za pomocg roztworu klindamycyny (w stezeniu 1%) lub dapsonu.

2 CHSF, ang. Canadian Hidradenitis Suppurativa Foundation — kanadyjska fundacja ds. HS; FSD, ang.
French Society of Dermatology — francuskie towarzystwo dermatologiczne; BSD, ang. Brazilian Society
of Dermatology — brazylijskie towarzystwo dermatologiczne; US/ CHSF, ang. United States and
Canadian Hidradenitis Suppurativa Foundations — amerykanska i kanadyjska fundacja ds. HS; EADV,
ang. European Academy of Dermatology and Venereology — europejska akademia dermatologii
i wenerologii
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Ponadto, w HS w I lub Il stadium nasilenia w skali Hurley’a mozna zastosowa¢ miejscowe

leczenie z uzyciem kremu z rezorycyna (w stezeniu 15%).

W przypadku HS o nasileniu od umiarkowanego do ciezkiego (Il lub Il stadium w skali
Hurley’a) lub gdy zmiany chorobowe sg szeroko rozprzestrzenione nalezy wprowadzi¢ terapie
systemowa, m.in. doustne antybiotyki (np. tetracykliny, klindamycyna + ryfampicyna).
Wytyczne US/CHSF sugerujg, iz terapie systemowg mozna stosowac¢ u chorych na HS
o nasileniu tagodnym do umiarkowanego. Antybiotykoterapia powinna by¢ czasowo
ograniczona, a najlepiej uzywana gtownie jako terapia pomostowa oraz w kontroli choroby
przed zabiegami. Warto zwréci¢ rowniez uwage na ryzyko wystgpienia antybiotykoodpornosci

oraz mozliwe nawroty HS.

W przypadku braku odpowiedzi na terapie systemowa, wytyczne zalecajg leczenie za pomocg

lekéw biologicznych.

Zdecydowana wiekszosé wytycznych zaleca adalimumab w | linii leczenia biologicznego HS
o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego. Innym, zalecanym przez wytyczne lekiem
biologicznym jest infliksymab (Il linia leczenia). Jednak w odnalezionych wytycznych
podkreslono, iz adalimumab jest lekiem lepiej tolerowanym niz infliksymab. Najnowsze
wytyczne europejskie (EADV 2024) zalecajg leczenie sekukinumabem lub bimekizumabem

w | linii leczenia biologicznego HS.

Wytyczne wskazujg rowniez na mozliwos¢ zastosowania innych lekéw biologicznych w 11/111
linii leczenia biologicznego, tj.: anakinra, etanercept, ustekinumab oraz potencjalnie
brodalumab. Najnowsze wytyczne EADV 2024 wskazujg réwniez jako opcje terapeutyczng
spesolimab, upadacytynib czy poworcytynib. Zgodnie z wytycznymi Frew 2025
i Zouboulis 2024 w terapii HS mozliwe jest takze zastosowanie innych lekéw biologicznych,
m.in. iksekizumabu, golimumabu, risankizumabu. Podkreslono role leczenia skojarzonego
(np. adalimumab + zabieg chirurgiczny) oraz koniecznos¢ dostosowania leczenia do

indywidualnych potrzeb chorego [Zouboulis 2024].

Ponadto, wytyczne CHSF z 2022 roku zalecajg bimekizumab jako Il linie leczenia HS
o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego. Bimekizumab w leczeniu chorych na aktywng
(zapalng) posta¢ HS o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego jest zalecany réwniez przez
polskie wytyczne Matusiak 2024. Bimekizumab pojawia sie w wytycznych klinicznych od 2022
roku co wynika z niedawnej rejestracji tego leku w HS w 2024 roku. Niektére z wymienianych

w wytycznych lekoéw biologicznych zarejestrowana byta we wczesniejszych latach, niemniej
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warto dodaé, ze wiekszos¢ z nich, z wyjagtkiem adalimumabu i sekukinumabu nie zostaty

zarejestrowane we leczeniu HS.
Wsrod pozostatych opcji leczenia w odnalezionych wytycznych wymieniono:

e retinoidy, np. acytrecyne lub izotretynoing;

& §rodki bakteriobdjcze/ bakteriostatyczne (chorzy na HS o tagodnym lub umiarkowanym
nasileniu);

& cyklosporyne A (chorzy na HS, u ktérych nie uzyskano wystarczajgcej odpowiedzi na
terapie standardowe);

& glukonian cynku (leczenie podtrzymuijgce);

& toksyne botulinowg (leczenie eksperymentalne);

& metformine (chorzy oporni na leczenie, z wspotistniejgcg cukrzyca);

& terapie hormonalng (chorzy z zaburzeniami hormonalnymi).

W przypadku wystgpienia zaostrzenia choroby, nalezy rozwazy¢ podanie steroidéw (w tym
podawanych doogniskowo). Natomiast, w przypadku zmian nieodpowiadajgcych na terapie

farmakologiczng konieczna moze byc¢ interwencja chirurgiczna lub terapia laserem.

Szczegdbtowy opis odnalezionych wytycznych klinicznych znajduje sie w ponizszej tabeli.
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Tabela 1.
Opis wytycznych klinicznych dotyczacych leczenia HS oraz analiza sposobu finansowania zalecanych opcji terapeutycznych w Polsce

Organizacja i rok
wydania wytycznych

Zalecenia [poziom dowodow, sita zalecenia]

Leczenie miejscowe:

e antyseptyki miejscowe, tagodna postac HS [lll, C];

e antybiotyki miejscowe, tagodna posta¢ HS [I, CJ;

e rezorcyna miejscowa 15%, leczenie wspomagajace [lll, C].
Leczenie doogniskowe:

e steroidy doogniskowe — krotkotrwate leczenie zaostrzen [, BJ;
e toksyna botulinowa doogniskowa — tagodna postac / krétkotrwate zaostrzenia [lll, C].

Leczenie uktadowe:

tetracykliny — tagodna postac / krétkotrwate zaostrzenia [, A];

erytromycyna — fagodna posta¢ / zaostrzenia; mozna stosowac w cigzy [ll, CJ;

amoksycylina + kwas klawulanowy — krétkotrwate zaostrzenia [IV, CJ;

linezolid — krétkotrwate zaostrzenia [IV, CJ;

ryfampicyna + klindamycyna — tagodna postac¢ / krétkotrwate zaostrzenia [I, CJ;

ryfampicyna + moksyfloksacyna + metronidazol — tagodna postac / krétkotrwate zaostrzenia [lll, CJ;
klindamycyna w monoterapii — fagodna postac¢ / krétkotrwate zaostrzenia [l, CJ;

ertapenem (6 tygodni i.v.) — terapia pomostowa przed zabiegiem chirurgicznym [lll, C];
antykoncepcja hormonalna — zaostrzenia okotomiesigczkowe / PCOS [llI, CJ;

spironolakton — zaostrzenia okotomiesigczkowe / PCOS [lll, CJ;

finasteryd — kobiety po menopauzie [lll, CJ;

metformina — leczenie wspomagajace (redukcja masy ciata, insulinoopornosé, cukrzyca) [lll, CJ;
semaglutyd / agonisci GLP-1 — leczenie wspomagajace (j.w.) [lll, CJ;

izotretynoina — wspdtistniejgcy trgdzik skupiony / rogowacenie / zapalenie mieszkéw / zapalenie skory gtowy [l11, B];
acytretyna — tagodna-umiarkowana postac / wspétistniejgcy tradzik [lll, C].

Leki biologiczne (przeciwciata monoklonalne):

Frew 2025

bimekizumab — lek pierwszego rzutu [I, A];

sekukinumab — lek pierwszego rzutu [I, A];

adalimumab — lek pierwszego rzutu [l, A];

etanercept — nie zalecany;

certolizumab — opcja terapeutyczna mozliwa do zastosowania w cigzy [lll, C];
golimumab [lll, CJ;
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Organizacja i rok

. Zalecenia [poziom dowodow, sita zalecenia]
wydania wytycznych

infliximab [II, B];
isekizumab [lll, CJ;

ustekinumab [llI, CJ;

risankizumab — potencjalnie skuteczny w podgrupach chorych [l, BJ;

guselkumab — potencjalnie skuteczny w podgrupach chorych [l, B].

Bimekizumab, adalimumab oraz sekukinumab stanowig leki pierwszego wyboru. Wybor konkretnego srodka pozostaje w gestii lekarza
prowadzgcego i zalezy od choréb wspotistniejgcych (na przyktad obecnosé nieswoistej choroby zapalnej jelit stanowi wzgledne
przeciwwskazanie do stosowania inhibitoréw IL-17, natomiast obecnos$¢ tuszczycy lub spondyloartropatii osiowej moze stanowié
wskazanie do zastosowania inhibitorow 1L-17).

Leki drobnoczgsteczkowe:

e upadacytynib [I, A].
Zalecenia dotyczgce leczenia HS przedstawiono na ponizszym schemacie.
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Organizacja i rok
wydania wytycznych

Zalecenia [poziom dowodow, sita zalecenia]

Baseline Severity Assessment

Comorbidity Screening/Treatment
Lifestyle Alterations

Mild (Hurley 1A/B/C / 2A) Moderate/ Severe (Hurley 2B or above, Presence of Tunnels)

Adalimumab : Bimekizumab
. T Secukinumab =
Topical Agents Oral Antibiotics Spironolactone 80mg / 320mg —
: 300mg/month 7]
fortnight g4weekly i
=
m

Laser Hair Local Excision/ Intralesional Intralesional Dose Anti Drug ILCS Local Excision/

Removal Deroofing Botox Corticosterolds Escalation Antibodies Deroofing J,

Infliximab IELTTH 0
: . IL-23
{up to 10mg/kg Kinase Anakinra
qdweekly) Inhibitors

Dose Anti Drug ILCS Local Excision/
Escalation Antibodies Deroofing :

IV Ertapenum as
Bridge to Wide
Surgery

Antagonists*

Flare Management

wn
(1]
()
o]
por
Q.
c
>
m

Intralesional Corticosteroids
Incision and Drainage
Short-Term Prednisolone
Oral Antibiotic Regimens:

Combination Radioth Immuno-
adiotherapy suppressives

Therapy

aun payL

Zrodto: Frew 2024

Leczenie miejscowe i doogniskowe:

. e rezorcyna (15%) — wskazana u chorych na HS o przebiegu tagodnym i umiarkowanym (w przypadku zaostrzenia choroby zaleca sig

Matusiak 2024 rozpoczecie natychmiastowego stosowania kremu z rezorcyng 2 razy dziennie, ze stopniowg redukcjg do stosowania raz dziennie lub
nawet co 2 dni w zalezno$ci od indywidualne;j toleranciji i osigganego efekt);

e klindamycyna — wskazana w leczeniu chorych z tagodng i umiarkowang postacig HS;
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Organizacja i rok
wydania wytycznych

Zalecenia [poziom dowodow, sita zalecenia]

e glikokortykosteroidy stosowane doogniskowo (acetonid triamcynolonu) — bezposrednio w zmiany skérne w celu szybkiego zmniejszenia
stanu zapalnego zwigzanego z ostrymi zaostrzeniami oraz w leczeniu opornych guzkow i przetok; moze by¢ stosowany w monoterapii
badz w potaczeniu z terapig uktadows;

Leczenie ukladowe:
Antybiotyki — zalecane w przypadku stwierdzenia ciezkich lub szeroko rozprzestrzenionych zmian w przebiegu HS:

e tetracykliny — leczenie pierwszego rzutu w przypadku umiarkowanego oraz ciezkiego HS w stadium | i tagodnego stadium Il Hurley’a, nie
zaleca sie stosowania u kobiet w cigzy i u dzieci w wieku <8 r.z.;
e klindamycyna + ryfampicyna.
Retinoidy:
e izotretynoina — nie zaleca sie terapii w HS;
e acytretyna + etretynat — acytretyna jest zalecana przede wszystkim w postaci folikularnej HS oraz we wczesnych stadiach HS (Hurley | lub
tagodny Hurley Il), ale moze by¢ takze rozwazana w przewlektych stadiach HS z nawracajgcymi ropniami, przetokami i/lub bliznowaceniem.
Leczenie hormonalne:

e leczenie antyandrogenowe za pomocg octanu cyproteronu z etynyloestradiolem — moze ztagodzi¢ przebieg HS.

Leczenie biologiczne (immunomodulujgce) — niepowodzenie leczenia antybiotykami uktadowymi moze stanowi¢ wystarczajgce uzasadnienie dla
wdrozenia leczenia biologicznego:

e adalimumab;
e sekukinumab;
e bimekizumab.

Mozna rozwazyc¢:

e infliksymab;
e inne: brodalumab, anakinra, ustekinumab, poworcytynib, upadacytynib, deukrawacytynib, spesolimab, izokibep, sonelokimab — trwajg
badania kliniczne;

Inne metody leczenia:

e glukonian cynku — moze by¢ stosowany jako leczenie podtrzymujgce w stadiach | i || Hurley'a. Leczenie powinno by¢ dtugoterminowe;
e leczenie chirurgiczne (moze by¢ stosowane w skojarzeniu z adalimumabem):

o chirurgiczne metody usuwania zmian o typie HS (nacigcie i drenaz, usuwanie poszczegdlnych zmian (ang. deroofing,
elektrochirurgia, laser CO2, wyciecie), wyciecie oszczgdzajgce z peelingiem elektrochirurgicznym, szerokie wyciecie (wyciecie
obszaru, na ktérym znajdujg sie zmiany skérne o typie HS, wyciecie catego danego regionu skory (np. caly doét pachowy), na
ktorym wystepujg zmiany o typie HS);

o metody rekonstrukcji powstatych ubytkéw: proste (gojenie przez rychitozrost, gojenie przez ziarninowanie), rekonstrukcja
z natychmiastowym lub opdznionym przeszczepem skory, rekonstrukcja za pomocg techniki ptatowej) oraz ztozone (stanowig
kombinacje kazdego z powyzszych);
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. Zalecenia [poziom dowodow, sita zalecenia]
wydania wytycznych

laser Nd:YAG;
intensywne $wiatto impulsowe;

terapia LAight® (fale radiowe + intensywne $wiatto impulsowe);

metformina — u chorych ze wspdlistniejgcg insulinoopornoscia;

toksyna botulinowa — redukcja nadmiernej potliwosci ,ktéra jest czynnikiem sprzyjajgcym powstawaniu zmian skérnych o typie HS;
niesteroidowe leki przeciwzapalne — dziatanie przeciwbdélowe;

opioidy — dziatanie przeciwbdlowe.

Opcje terapeutyczne w HS przedstawiono na rycinie ponize;.
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Organizacja i rok
wydania wytycznych

Zalecenia [poziom dowodow, sita zalecenia]

| y postac choroby |
[ Hurley | 1| Huriey II I Hurley Il |
* chirurgiczne usuwanie poszczegdlnych (pojedynczych) zmian fing hil
rezoreynol 15% msc. ja, laser CO,, wyciecie
<023 dni (profiaktyka) e g o  thank (STEEP oraz szerokie wydigde)

mozna rozwazy¢ epiladg laserowg (laser aleksandrytowy, Nd:YAG, didowy) lub IPL |

* redukcja masy ciala, zaprzestanie palenia tytoniu
* leczenie bélu

[ aktywna (zapalna) posta¢ choroby |

[ lagodna postac IHS4 -3 ][ umiarkowana postaé IHS4 4-10 || Cigzka posta¢ IHS4 > 1| |

* klindamycyna 196 msc. (2% dz.) terapia rekomendowana:

* rezorcynol 15% msc. (1-2X dz.) & >
* triamcynolon doogniskowo (doraznie) Iu:oksycykhna iV peceus ko)

*klindamycyna + ryfampicyna (2 X 300 mg/dobe + 2 X 300 mg/dobe p.o.)

*adalimumab s.c. (dawkowanie zgodne z ChPL)*
*sekukinumab s.c. (dawkowanie zgodne z ChPL)*
*bimekizumab s.c. (dawkowanie zgodne z ChPL)*
mozna rozwazy¢:
eklindamycyne 3 X 600 mgi.v. przez 5 dni jako terapia poprzedzajaca inne formy
antybiotykoterapii ogélnoustrojowej
antybiotyk zgodnie z posiewem przez 7—10 dni w przypadku zaostrzenia choroby
eintensyfikacje dawkowania adalimumabu
*infliksymab (5 mg/kg s.c. co 8 tyg.)
eanakinre s.c., brodalumab s.c., iksekizumab s.c., upadacytynib s.c., ustekinumab s.c.
~acytretyne (0.5 mgkg/dobe p.o.)
* etynyloestradiol/octan cyproteronu (PCOS)
*metforming 500-3000 mg/dobe p.o. (insulinoopornosc)
*naciecie i drenaz ropnia (w sytuacji naglego zaostrzenia z bélem)

I mozna rozwazy¢ terapig laserem Nd:YAG (dzialanie immunomodulujace)

o terapia RF + IPL
* mozna rozwazy¢ glukonian cynku (90 mg/dobe p.o.)

« redukcja masy ciata, zaprzestanie palenia tytoniu
 leczenie bolu
* miejscowe preparaty odkazajgce (np. chlorheksydyna, jodopowidon)
 regulama pielegnacja skory

*W razie nieadekwatnej odpowiedzi na leczenie mozna dolaczy¢ antybiotyk.
Skroty: IPL — intensywne $wiatto pulsacyjne, msc — miejscowo, PCOS — zespdt policystycznych jajnikdw, i.v. — podanie dozylne, p.o. — podanie
doustne, RF — radiofrekwencja, s.c. — podanie podskérne, STEEP — technika oszczedzajgca tkanke skérng z peelingiem elektrochirurgicznym
Zrédio: Matusiak 2024
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wydania wytycznych

EADV 2024

Zalecenia [poziom dowodow, sita zalecenia]

Ocena stadium zaawansowania HS opisana na podstawie skali IHS4.
Leczenie miejscowe i doogniskowe:

rezorcyna 15% w nawracajgcych zmianach w stadium | lub |l Hurley’a (bez przetok) [moze by¢ rozwazana; zgoda wigkszoscil;

kwas azelainowy [brak rekomendaciji, brak skutecznoscil;

antybiotyki: klindamycyna 1% zel/ptyn/krem w leczeniu powierzchniowych zmian tagodnego do umiarkowanego HS (bez sgczacych
przetok) [moze by¢ rozwazana; zgoda wiekszoscil;

kortykosteroidy (wstrzykniecia doogniskowe): acetonid triamcynolonu (w przypadku ostrych stanéw zapalnych jako monoterapia lub jako
terapia dodana do leczenia systemowego) [moze by¢ rozwazana; zgoda wiekszosci].

miejscowe podanie lekow przeciwbdlowych w celu usmierzenia bdélu u chorych na HS [terapia niezalecana, zgoda wiekszosci]. Biorgc pod
uwage brak randomizowanych badan klinicznych dotyczgcych leczenia bolu w HS i ustgpowanie bolu przy skutecznym leczeniu HS,
wczesne leczenie HS oraz ostrozne i ograniczone stosowanie wszystkich srodkéw przeciwbdlowych z uwzglednieniem ich korzysci i ryzyka
moze by¢ zalecane [moze by¢ rozwazana; konsensus].

Leczenie systemowe:

Antybiotyki (w przypadku zmian powaznych lub rozsianych):

tetracykliny jako leczenie pierwszego wyboru od tagodnego do ciezkiego stadium HS [powinno by¢ rozwazane, zgoda wiekszosci];
tetracykliny powinny by¢ podawane maksymalnie przez 3 miesigce [powinno by¢ zalecane, konsensus];

tetracykliny mozna stosowaé zamiennie [powinno by¢ zalecane, zgoda wigkszoscil;

klindamycyna w skojarzeniu z ryfampicyng w leczeniu umiarkowanego do ciezkiego nasilenia HS [powinno by¢ rozwazane, konsensus];
klindamycyna w monoterapii p.o. (alternatywnie do leczenia w skojarzeniu z ryfampicyna) lub i.v. (leczenie przez 5 dni w celu szybkiego
zredukowania stanu zapalnego) [moze by¢ rozwazana; zgoda wiekszoscil;

ertapenem w celu zmniejszenia nadmiernego stanu zapalnego i drenazu w ciezkim nasileniu HS [moze by¢ rozwazany; konsensus];
nalezy przerwac leczenie antybiotykami jesli nie przynosi korzysci przez kilka tygodni [powinno by¢ zalecane, petna zgodal];

nalezy unika¢ niskich dawek antybiotykéw w leczeniu indukcyjnym z uwagi na wysokie miano bakterii [powinno by¢ zalecane, petna zgoday;
nalezy rozwazy¢ wystapienie szkodliwych interakcji antybiotykéw [powinno by¢ zalecane, petna zgoday;

strategie antybiotykoterapii nalezy dostosowac do miana baterii oraz nasilenia choroby [powinno by¢ zalecane, petna zgodal].

Leki przeciwzapalne:

kortykosteroidy systemowe [brak zalecen];

dapson w Il linii leczenia w przypadku zmian o nasileniu tagodnym do umiarkowanego [moze by¢ rozwazany; konsensus];
kolchicyna [brak zalecen];

cynk (glukonian cynku) w Il linii leczenia zmian o nasileniu tagodnym do umiarkowanego [moze by¢ rozwazany; zgoda wigkszosci];
cyklosporyna w leczeniu opornego HS, po niepowodzeniu I, Il oraz Il linii leczenia [moze by¢ rozwazany; zgoda wiekszoscil;
immunoglobuliny podawane domiesniowo jako Ill linia leczenia HS [terapia niezalecana, zgoda wigkszosci].
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analiza problemu decyzyjnego

Leki hormonalne:

e leczenie hormonalne (antyandrogenowe): octan cyproteronu, estrogeny (dla kobiet z zespotem policystycznych jajnikow, zaburzeniami
cyklu, objawami hiperandrogenizmu oraz podwyzszonym poziomem wybranych hormonéw [moze by¢ rozwazany; zgoda wiekszosci];
e spironolakton [brak zalecen].
Retinoidy:
e izotretynoina w Ill linii leczenia fagodnego do umiarkowanego stadium HS [terapia niezalecana, zgoda wiekszosci];
e acytretyna w Il linii leczenia umiarkowanego do ciezkiego stadium HS z obecnoscig standw hiperkeratotycznych (bliznowacenie, zapalenie
mieszkow wiosowych [moze byé rozwazany; zgoda wiekszosci].
Leki przeciwbolowe:

paracetamol (acetaminofen) w celu usmierzenia bélu u chorych na HS [moze by¢ zalecany, zgoda wigkszosci];
NLPZ w leczeniu bdlu u chorych na NS [moze byé rozwazane, zgoda wigkszosci];

inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny w celu usmierzenia bdlu u chorych na HS [nie zalecane, konsensus];
pregabalina/gabapentyna w celu usmierzenia bolu u chorych na HS [moze by¢ rozwazane; zgoda wiekszosci];
e opioidy (kodeina, hydrokodon) w celu usmierzeniu bolu u chorych na HS [nie zalecane, zgoda wigkszosci].

Leki biologiczne:

e adalimumab jako leczenie w | linii u chorych >12 r.z. w terapii umiarkowanej do ciezkiej postaci HS i w przypadku nieadekwatnej odpowiedzi
na konwencjonalne leczenie ogélnoustrojowe [powinno by¢ zalecane, petna zgodal;

e zamiana leku z tej samej grupy inhibitora TNF-a (lek biopodobny) u chorych z wtérnym brakiem odpowiedzi [moze by¢ rozwazany, petna
zgoday];

e infliksymab jako leczenie w Il linii w terapii umiarkowanej do ciezkiej postaci HS, w przypadku gdy leczenie biologiczne w | linii jest
niewystarczajgce [moze by¢ zalecany, zgoda wiekszosci];

e etanercept niezalecany jako leczenie w Il linii w terapii umiarkowanej do ciezkiej postaci HS, w przypadku gdy leczenie biologiczne w | linii
jest niewystarczajgce [terapia niezalecana, konsensus];

e certolizumab pegol niezalecany jako leczenie w Il linii w terapii umiarkowanej do cigzkiej postaci HS, w przypadku gdy leczenie biologiczne
w | linii jest niewystarczajgce [terapia niezalecana, konsensus];

e sekukinumab jako leczenie w | linii w terapii umiarkowanej do ciezkiej postaci HS i w przypadku nieadekwatnej odpowiedzi na
konwencjonalne leczenie ogdlnoustrojowe [powinno by¢ zalecane, konsensus];

e bimekizumab jako leczenie w | linii w terapii umiarkowanej do ciezkiej postaci HS i w przypadku nieadekwatnej odpowiedzi na
konwencjonalne leczenie ogdlnoustrojowe [powinno by¢ zalecane, konsensus];

e brodalumab jako leczenie w Il linii w terapii umiarkowanej do ciezkiej postaci HS, w przypadku gdy leczenie biologiczne w | linii jest
niewystarczajgce [moze by¢ rozwazany, konsensus];

e anakinra jako leczenie w Il linii w terapii umiarkowanej do ciezkiej postaci HS, w przypadku gdy leczenie biologiczne w | linii jest
niewystarczajgce [moze by¢ rozwazany, zgoda wiekszosci];

e bermekimab niezalecany jako leczenie w Il linii w terapii umiarkowanej do ciezkiej postaci HS, w przypadku gdy leczenie biologiczne w |
linii jest niewystarczajgce [terapia niezalecana, zgoda wiekszoscil;

e ustekinumab jako leczenie w Il linii w terapii umiarkowanej do ciezkiej postaci HS, w przypadku gdy leczenie biologiczne w | linii jest
niewystarczajgce [moze by¢ rozwazany, zgoda wiekszosci];
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Zalecenia [poziom dowodow, sita zalecenia]

guselkumab niezalecany jako leczenie w Il linii w terapii umiarkowanej do ciezkiej postaci HS, w przypadku gdy leczenie biologiczne w |
linii jest niewystarczajace [terapia niezalecana, zgoda wiekszoscil;

risankizumab niezalecany jako leczenie w Il linii w terapii umiarkowanej do ciezkiej postaci HS, w przypadku gdy leczenie biologiczne w |
linii jest niewystarczajace [terapia niezalecana, petna zgodal];

spesolimab jako leczenie w Il linii w terapii umiarkowanej do cigzkiej postaci HS z obecnoscig sgczacych przetok, w przypadku gdy leczenie
biologiczne w | linii jest niewystarczajgce [moze by¢ rozwazany, zgoda wiekszosci];

poworcytynib jako leczenie w Il linii w terapii umiarkowanej do ciezkiej postaci HS, w przypadku gdy leczenie biologiczne w | linii jest
niewystarczajgce [moze by¢ rozwazany, konsensus];

upadacytynib jako leczenie w Il linii w terapii umiarkowanej do ciezkiej postaci HS, w przypadku gdy leczenie biologiczne w | linii jest
niewystarczajgce [moze by¢ rozwazany, zgoda wiekszoscil;

Terapie eksperymentalne:

terapia fotodynamiczna w ll1 linii w terapii tagodnej do umiarkowanej postaci HS [moze by¢ rozwazana; petna zgodal;
toksyna botulinowa w Ill linii w terapii tagodnej postaci HS [moze by¢ rozwazana, zgoda wigkszosci];

metformina w Il1 linii w terapii fagodnej do umiarkowanej postaci HS [moze by¢ rozwazana, zgoda wiekszoscil;
inhibitory dopetniacza w Ill linii w terapii tagodnej do umiarkowanej postaci HS [moga by¢ rozwazane; konsensus];

Leczenie chirurgiczne:

leczenie chirurgiczne: wyciecie i drenaz ostrego ropnia, szerokie wyciecie zmiany w Il lub Ill stadium Hurleya gdzie wystepujg rozlegte
tunele i/lub blizny [powinno by¢ zalecane; konsensus];

leczenie chirurgiczne: miejscowe i pojedyncze sgczace przetoki [powinno by¢ zalecane, petna zgoda];

deroofing (usuniecie tkanki nad przetokg) w przypadku pojedynczych tuneli [powinno by¢ zalecane, petna zgoday;

terapia laserowa CO2 w leczeniu chirurgicznym HS [moze by¢ rozwazany; petna zgodal;

usuwanie owtosienia w lokalizacjach typowych dla HS za pomoca lasera IPL [moze by¢ rozwazane; konsensus];

leczenie laserem diodowym 1024nm i laserem aleksandrytowym w celu zapobiegania progresji choroby i poprawie w nasileniu objaw 6w
[moze by¢ rozwazane; petna zgodal;

leczenie chirurgiczne w przypadku obecnosci pojedynczych sgczacych przetok, po leczeniu przeciwzapalnym [powinno by¢ zalecane,
petna zgodal];

zastosowanie terapii medycznej przed interwencjg chirurgiczng w celu osiggniecia kontroli stanu zapalnego [powinno by¢ zalecane, petna
zgodal].

Leczenie skojarzone:

skojarzenie leczenia biologicznego, lub leczenia biologicznego z konwencjonalnym leczeniem immunosupresyjnym/immunomodulujgcym,
lub skojarzenie leczenia biologicznego z antybiotykoterapia w przypadku nieodpowiadania na leczenie w monoterapii [moze by¢
rozwazane; petna zgoday;

kontynuacja leczenia adalimumabem w przypadku leczenia chirurgicznego [powinno by¢ zalecane, petna zgoda]).
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Zalecenia dotyczgce leczenia w zaleznosci od nasilenia HS przedstawiono na ponizszym schemacie.

@ Active (inflammatory) HS

1

Severe
IHS4 >11

May be considered
Ertapenem 1

2nd line

1st line

3rd line

1st line

3rd line

Adjuvant treatment
Should be recommended
Cessation of smoking
Could be
Weight reduction
May be considered
Psychological intervention, certain systemic analgesics
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Organizacja i rok
wydania wytycznych

Zalecenia [poziom dowodow, sita zalecenia]

Zrodio: EADV 2024

Leczenie miejscowe:

e regularna pielegnacja skory w celu poprawy funkcji bariery ochronnej w obszarach objetych zmianami chorobowymi [ zalecane,
konsensus]

e klindamycyna 1% w roztworze — u chorych z tagodng postacig HS/Al [zdecydowanie zalecane, konsensus]

e klindamycyna 1% w roztworze — jako terapia wspomagajgca przy leczeniu systemowym lub chirurgicznym u chorych z umiarkowang do
ciezkiej postacig HS/Al [zalecane, konsensus]

e peeling rezorcynowy 15% — moze by¢ rozwazany w leczeniu chorych z tagodng lub umiarkowang postacig HS/Al [neutralne; konsensus]

e toksyna botulinowa — w HS o przebiegu umiarkowanym do ciezkiego [neutralne; konsensus]

Leczenie doogniskowe:

e terapia doogniskowa z zastosowaniem kortykosteroidéw w leczeniu ostrych zmian zapalnych [zalecane; konsensus]
Terapia hormonalna — antyandrogeny (u kobiet z HS/AI):

Zouboulis 2024 e terapia p.o. hormonalna z etynyloestradiolem i octanem cyproteronu w przypadku zmian aktywnosci HS/Al zaleznych od cyklu
miesigczkowego [zalecane; wigkszosciowe porozumienie]

e terapia antyandrogenowa (etynyloestradiol w skojarzeniu z octanem cyproteronu) u kobiet z umiarkowanym do ciezkiego przebiegiem
HS/Al oraz zespotem policystycznych jajnikow [zdecydowanie zalecane; wiekszosciowe porozumienie]

e rozpoczecie terapii hormonalnej antyandrogenowej we wspoipracy z lekarzem ginekologii [zdecydowanie zalecane; konsensus]

e  kontynuacje przepisywania terapii hormonalnej antyandrogenowej nalezy powierzy¢ dermatologowi z doswiadczeniem w tym zakresie
[zdecydowanie zalecane; wiekszosciowe porozumienie]

e  przy rozpoczynaniu terapii hormonalnej antyandrogenowej nalezy wzigé pod uwage zwiekszone ryzyko zakrzepicy i przeprowadzié
odpowiednie badania oraz poinformowac o ryzyku [zdecydowanie zalecane; konsensus]

e nalezy regularnie oceniaé ryzyko i korzysci terapii hormonalnej antyandrogenowej w odniesieniu do skuteczno$ci terapeutycznej oraz
leczenia podtrzymujgcego, uwzgledniajgc indywidualne czynniki ryzyka chorej [zdecydowanie zalecane; konsensus]

e terapia hormonalna antyandrogenowa nie powinna by¢ zalecana jako leczenie pierwszego wyboru w monoterapii HS/Al [zdecydowanie
niezalecane; wiekszosciowe porozumienie]

Zalecenia dotyczgce leczenia nieaktywnej zapalnie HS przedstawiono na ponizszym schemacie.
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NAHTTA analiza problemu decyzyjnego

IBMNORANTLA NOCET

Orga_mzac;a e Zalecenia [poziom dowodow, sita zalecenia]
wydania wytycznych

Inactive (non-inflammatory) HS/AI

¢

Hurley grade |

Hurley grade Il Hurley grade IlI

Shall be recommended
Complete excision of the irreversible tissue damage

Should be recommended
excision of individual lesions
“deroofing” of superficial tunnels
CO2 LASER ablation

secondary wound healing
split-thickness skin graft with/without negative pressure therapy
May be considered
primary wound closure/partial closure in certain anatomical regions
reconstruction by flap surgery in certain anatomical regions

Should be recommended
long-pulsed Nd:YAG LASER (for hair removal)
May be considered

other LASER therapy (for hair removal)

Should be recommended
IPL + RF (maintenance therapy)

Regular skin care
Adequate pain therapy
Zrédto: Zouboulis 2024
Leczenie uktadowe:

e przed rozpoczeciem antybiotykoterapii mozna rozwazy¢ wykonanie badan laboratoryjnych (morfologia, proby watrobowe) [neutralne;
wiekszosciowe porozumienie]

e podczas terapii rifampicyng zaleca sie regularne monitorowanie parametrow czynnosci watroby i nerek oraz morfologii krwi
[zdecydowanie zalecane; silny konsensus]

e terapiai.v. klindamycyng u chorych z umiarkowanym do ciezkiego HS/Al przed wdrozeniem innej terapii ogéinoustrojowej [ zalecane;
konsensus]
terapia doksycykling p.o. u chorych z umiarkowanym do ciezkiego HS/Al [zdecydowanie zalecane; wigkszosciowe porozumienie]
terapia klindamycyna i rifampicyng p.o. u chorych z umiarkowanym do ciezkiego HS/Al [zalecane; wigkszos$ciowe porozumienie]

e terapia klindamycyna p.o. u chorych z umiarkowanym do ciezkiego HS/Al [neutralne; konsensus]
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IBMNORANTLA NOCET

Organizacja i rok
wydania wytycznych

Zalecenia [poziom dowodow, sita zalecenia]

e terapia ertapenemem i.v. u chorych z umiarkowanym do ciezkiego HS/Al w wyjgtkowych przypadkach [neutralne; konsensus]
najpozniej po 3 miesigcach antybiotykoterapii ogélnoustrojowej nalezy zweryfikowa¢ zasadnos$c jej kontynuacji oraz mozliwosc¢ przejscia
na inng forme leczenia (leki biologiczne, leczenie chirurgiczne) [zdecydowanie zalecane; wiekszosciowe porozumienie]
acytretyna [moze by¢ rozwazane; konsensus]

alitretynoina [moze by¢ rozwazane; konsensus]

izotretynoina [niezalecane; wiekszosciowe porozumienie]

metformina [moze by¢ rozwazane; konsensus]

dapson [moze by¢ rozwazane; konsensus]

glukonian cynku (u chorych z tagodnym do umiarkowanego przebiegiem HS/Al) [moze by¢ rozwazane; konsensus]
kortykosteroidy [moze by¢ rozwazane; silny konsensus]

cyklosporyna A [moze byé rozwazane; konsensus]

apremilast (u chorych z umiarkowanym do ciezkiego przebiegiem HS/Al) [moze by¢ rozwazane; konsensus]

Leczenie biologiczne:

e  bimekizumab s.c. — w HS o przebiegu umiarkowanym do ciezkiego [zalecane; konsensus]®.

e adalimumab s.c. — w HS o przebiegu umiarkowanym do ciezkiego (od 12. r.z.) w dawkach zgodnych z ChPL [zdecydowanie zalecane;
wiekszo$ciowe porozumienie]

e adalimumab s.c. + antybiotyki p.o. — leczenie skojarzone w HS o przebiegu umiarkowanym do ciezkiego [zdecydowanie zalecane;
wiekszo$ciowe porozumienie]

e adalimumab s.c. + zabieg chirurgiczny — leczenie skojarzone w HS o przebiegu umiarkowanym do ciezkiego [zdecydowanie zalecane;
wiekszosciowe porozumienie]

e adalimumab s.c. — czasowa intensyfikacja dawki u chorych z czesciowg odpowiedzig lub spadkiem skutecznosci terapii [moze by¢
rozwazane; silny konsensus]

e infliksymab i.v. — w HS o przebiegu umiarkowanym do ciezkiego [zalecane; konsensus]

e infliksymab i.v. — czasowa intensyfikacja dawki u chorych z czesciowg odpowiedzig lub spadkiem skutecznosci terapii [moze by¢
rozwazane; konsensus]

e infliksymab i.v. + zabieg chirurgiczny — leczenie skojarzone w HS o przebiegu umiarkowanym do ciezkiego [moze by¢ rozwazane;
konsensus]

e sekukinumab s.c. —w HS o przebiegu umiarkowanym do ciezkiego [zdecydowanie zalecane; konsensus]

e brodalumab s.c. — w HS o przebiegu umiarkowanym do ciezkiego [moze by¢ rozwazane; konsensus]

o iksekizumab s.c. — w HS o przebiegu umiarkowanym do ciezkiego [moze by¢ rozwazane; konsensus]

Swarto doda¢, iz zalecenia przedstawione w dokumencie Zouboulis 2024 zostaty sformutowane przed datg publikacji wynikéw badan BE HEARD, $wiadczgcych
0 wysokiej skutecznosci BIM w populacji docelowej. Zatem ostateczna decyzja o pozycjonowaniu BIM zostata oparta na niepeinych danych
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Organizacja i rok
wydania wytycznych

Zalecenia [poziom dowodow, sita zalecenia]

e anakinra s.c. — w HS o przebiegu umiarkowanym do ciezkiego [moze by¢ rozwazane; konsensus]
e ustekinumab s.c. —w HS o przebiegu umiarkowanym do ciezkiego [moze by¢ rozwazane; konsensus]

Leki drobnoczgsteczkowe:

e upadacytynib p.o. — w HS o przebiegu umiarkowanym do ciezkiego [moze by¢ rozwazane; konsensus]
Zalecenia dotyczace leczenia aktywnej zapalnie postaci HS przedstawiono na ponizszym schemacie.*

(a) Active (inflammatory) HS/AI

Mild Moderate Severe
IHS4 1-3 IHS4 4-10 IHS4 =11

all be recommended
Shall be recommended doxycycline 2x 100 mg/d p.o.

clindamycin 1% solution/cream adalimumab (160 mg d0, 80 mg d14) 40 mg/week s.c.
topical secukinumab 300 mg 1x or 2x/month s.c.
Should be recommended adalimumab 40 mg/week s.c. + antibiotics p.o.

5 : g 5 N adalimumab s.c. + surgical intervention
triamcinolone (intralesional; as ethinylestradiol/cyproterone acetate p.o. (in HS/Al+PCOS)
acute intervention) Should be recommended
May be considered clindamycin 3x 600 mg/d i.v. for 5 d (before another systemic antibiosis)
resorcinol peeling clindamycinkz‘x aoobmg/d + rifampicin 2x 300 mg/d p.o.
. : bimekizumab 320 mg/every 2 weeks s.c.
botulinum toxin s.c. infliximab 5 mg/kg BW (d0, w2, w6, every 8 weeks) i.v.
ethinylestradiol/cyproterone acetate p.o. (cycle-associated HS/Al)
May be considered
clindamycin p.o./ ertapenem i.v./ acitretin p.o./ alitretinoin p.o./ apremilast p.o./
cyclosporin A p.o./ dapsone p.o./ corticosteroids p.o./ metformin p.o.
adalimumab dose intensification
infliximab dose intensification
anakinra s.c./ brodalumab s.c./ ixekinumab s.c./ upadacitinib p.o./ ustekinumab s.c.
incision/drainage of abscesses (in acute situations)

Should be recommended
long-pulsed Nd:YAG LASER
Should be recommended
IPL + RF + clindamycin topical

May be considered
zinc gluconate p.o.

Regular skin care
Adequate pain therapy

4warto dodag, iz zalecenia dla BIM jako lek, ktéry ,moze by¢ rekomendowany” przedstawione w dokumencie Zouboulis 2024 zostaty sformutowane przed datg
publikacji wynikéw badan BE HEARD, swiadczgcych o wysokiej skutecznosci BIM w populacji docelowej. Zatem ostateczna decyzja o pozycjonowaniu BIM
jako zostata oparta na niepetnych danych.
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Organizacja i rok
wydania wytycznych

Zalecenia [poziom dowodow, sita zalecenia]

Zrodto: Zouboulis 2024

Leczenie miejscowe (w przypadku HS o przebiegu tagodnym lub jako dodatek do leczenia systemowego w HS o przebiegu umiarkowanym do
ciezkiego):
e $rodki do oczyszczania skory o dziataniu przeciwzapalnym i przeciwbakteryjnym (nadtlenek benzoilu, pirytionian cynku, chlorheksydyna
i triklosan, rezorcyna (15%)
e antybiotyki: klindamycyna (1%) oraz dapson (HS o przebiegu od tagodnego do umiarkowanego);
e retinoidy, np. adapalen lub tazaroten (mogg by¢ korzystne w leczeniu HS ze wzgledu na ich dziatanie przeciwzapalne i keratolityczne).
Leczenie doustne:

e leki hormonalne: dwusktadnikowa antykoncepcja hormonalna (w leczeniu kobiet w wieku rozrodczym), antagonisci receptorow
androgenowych (spironolakton), inhibitor 5a-reduktazy testosteronu (finasteryd);

e leki przeciwhiperglikemiczne: metformina;

e antybiotyki (stosowane jako leczenie | linii ze wzgledu na ich dziatanie przeciwzapalne, zaleca sie ograniczenie leczenia doustnymi
antybiotykami do 12 tygodni, istnieje wysokie prawdopodobienstwo nawrotu po leczeniu antybiotykami; powinny by¢ stosowane gtéwnie
jako terapie pomostowe i w kontroli choroby przed zabiegami):

o tetracyklina (w HS o przebiegu tagodnym i umiarkowanym);
o  klindamycyna+ryfampicyna (w HS o przebiegu ciezkim);
o moksyfloksacyna+metronidazol+ryfampicyna;

CHSF 2022 o dapson;

e retinoidy: acytretyna, alitretynoina, izotretynoina.

Wstrzykniecia w miejsce zmian chorobowych:

e  kortykosteroidy: acetonid triamcynolonu (w przypadku zaostrzenia HS);
e toksyna botulinowa (w leczeniu nadpotliwosci pachowej, ktéra moze byé czynnikiem wyzwalajgcym HS);
e leki biologiczne — zaleca sie wczesne rozpoczecie terapii:
o adalimumab (I linia leczenia w HS o przebiegu umiarkowanym do ciezkiego dla chorych 212 r.z,;
o infliksymab (Il linia leczenia w przypadku niepowodzenia terapii adalimumabem);
o ustekinumab i anakinra, brodalumab, sekukinumab lub bimekizumab (Il linia leczenia).

Inne metody leczenia:

e depilacja laserowa;

e terapia fotodynamiczna;

e rezorcyna lub diklofenak miejscowo, acetaminofen, ibuprofen, naproksen, miejscowe wstrzykniecia kortykosteroidéw, naciecie, drenaz
i tramal (leczenie pierwszego rzutu ostrego bolu);

e miejscowo lidokaina lub mentol, selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny i noradrenaliny (duloksetyna, wenlafaksyna),
trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne amitryptylina, nortryptylina) i gabapentynoidy (gabapentyna i pregabalina) — w przypadku
przewleklego bdlu (> 6 tygodni) o charakterze neuropatycznym;
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Organizacja i rok
wydania wytycznych

Zalecenia [poziom dowodow, sita zalecenia]

e leczenie chirurgiczne (naciecie i drenaz, usuniecie przetok i szerokie miejscowe wyciecie) — zwykle wymagane w celu usuniecia przetok
u chorych na HS w stadium Hurley’a II/ 111;
e pielegnacja ran, np. z uzyciem pianki ze srebrem.

Zalecenia dotyczgce leczenia w zaleznosci od nasilenia HS w skali Hurley’a przedstawiono na ponizszym schemacie.

Diagnosis of HS and Hurley staging
established based on clinical features
+/- ultrasonography

l

Provide patient education on HS pathogenesis, Refer patients to

screen patients for risk factors/potential triggers of smoking cessation

HS including diet and use of tobacco products. t—— counsclling and/or

Counsel patients on wound care for active lesions. f;!:’iﬂ?_md‘ f‘iiCtiCian
if applicable.

Hurley Stage II Hurley Stage 111

-Topical clindamycin + -Topical clindamycin + resorcinol -Anti-androgenic OCP and/or

resorcinol -Oral zinc spironolactone (female patients)

-Oral zinc -Anti-androgenic OCP and/or -Oral antibiotic treatment with

-Anti-androgenic OCP spironolactone (female patients) tetracyclines or clindamycin +/-

and/or spironolactone -Oral antibiotic treatment with rifampin or IV antibiotic treatment

(female patients) tetracyclines or clindamycin +/- with ertapenem or ceftriaxone + oral

-Laser hair removal rifampin metronidazole followed by oral

-Intralesional -Laser hair removal antibiotic consolidation

triamcinolone injections -Intralesional triamcinolone -Laser hair removal

-Botulinum toxin injections -Intralesional triamcinolone injections

injections -Botulinum toxin injections -Botulinum toxin injections

If suboptimal If suboptimal Early initiation -Deroofing surgery for
disease control disease control of biologic individual recurrent
therapy is lesions and/or sinus
/ \/\ recommended tracts
-Referral to surgeon

Oral antibiotic Deroofing surgery Biologic for wide local excision
treatment with for individual therapy may be required for
tetracyclines recurrent lesions extensive discase

Zrodto: CHSF 2022
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Organizacja i rok
wydania wytycznych

Zalecenia [poziom dowodow, sita zalecenia]

Leczenie miejscowe:
e antyseptyki;
e nie zaleca sie steroidow s.c. (ze wzgledu na niewystarczajgce dowody).
Leczenie uktadowe:
Antybiotyki:
e cykliny (jako leczenie zapobiegawcze lub po ostrym HS); sugeruje sie stosowanie kotrimoksazolu w matych dawkach;
e amoksycylina + kwas klawulanowy lub prystynamycyna (stadium I lub Il Hurley’a);
o ceftriakson + metronidazol lub lewofloksacyna + klindamycyna (skala Hurley’a Il i lll stadium; stosowanie maksymalnie przez 21 dni bez
zadnych przeciwwskazan do stosowania fluorochinolonu);
e nie zaleca sie dapsonu (ze wzgledu na niewystarczajgce dowody);
e nie zaleca sie potgczenia klinamycyny i ryfampicyny (ze wzgledu na niewystarczajgce dowody oraz ryzyko rozwoju antybiotykoopornosci).

FSD 2021 Immunosupresanty:
e nie zaleca sie cyklosporyny (ze wzgledu na niewystarczajgce dowody).
Retinoidy — Il linia leczenia w postaci pecherzykowatej HS:

e acytretyna;
e izotretynoina;
e alitreotynina.

Leki biologiczne:

e adalimumab lub infliksymab (w Il stadium Hurley’a jako dodatek lub alternatywa do antybiotykoterapii, w postaci pecherzykowatej po
niepowodzeniu antybiotykoterapii i retinoidow);

e w przypadku HS zwigzanego z chorobami zapalnymi, takimi jak choroba Les$niowskiego-Crohna lub spondyloartropatia, zaleca sig
profilaktyczne leczenie anty-TNF-a w porozumieniu z gastroenterologiem lub reumatologiem.

Zalecenia dotyczgce leczenia w zaleznosci od nasilenia HS w skali Hurley’a przedstawiono na ponizszym schemacie.
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Organizacja i rok
wydania wytycznych

Zalecenia [poziom dowodow, sita zalecenia]

For all patients

Pain management, psychological management, weight loss, smoking cessation

T 1

< 4 flares per year 2 4 flares per year

|
During flares

Preventive treatment
- Clavulanic acid amoxicillin - Cyclines (doxycycline 100
50 mo'kg/d (1g 3/d; mg/d*** or lymecycline 300
maximum 4:5 g) mg/d)
OR

OR
- Pristinamycin (1g 3/d) - Co-trimoxazole* 400180 1/d***
For 7 days Re-evaluation at 6 months

Hurley Il

2.

Suggest the same regimen as for
Hurley | 2 4 flares per year

In cases of failure?

_ Specialized multidisciplinary care** .

|

Wide excision of bands and sinus tracts or
marsupialization

During flares
Add the proposed antibiotic
therapy for Hurley | < 4 flares
per year

I

Prwldopmcnpﬂomhm
L § |
During flares
Incision drainage to relieve pain

In case of relapse at same
location, limited excision
- tusiform

- Or marsupialization

* No improvement from basaline

* In case of fallure, infolerance or contraindication for cyclines (risk
of serious toxidermia)

** Medical and surgical consultation meeting specifically on HS

*** Double dose if weight > 80 kg

*** Marketing autherization (MA) but not resmbursed in France

SpA. Spondy pathy, IBD. y bowel disease

Zrodto: FSD 2021

Follicular form

Suggest the same regimen as for
Hurley | 2 4 flares per year

In case of failure: retinoids
- Isotretinoin 0-3-0-5 mg/kg
- Alitretincin 10-30 mg/d

- Acitretin 0-5 mgkg

In case of failure

- Adalimumab 160/80/40 per week****

OR

- Infliximab 5 mg/Kg every 6 to 8 weeks*****
Re-evaluation at 6 months

> Hurley Il
| .

SpochThodmumasdplmwun"
] |
Initial treatment
- Ceftriaxone 1 gid (if < 60 kg) to 2 g/d (if 2 60 kg) (IV,
IM or SC) + metronidazole (500 mg x 3/d)

OR

- Levofloxacin (500 mg 1-2x /d) + clindamycin (600 mg
x 3(d)

For 15-21 days

I

apd/or j

Surgery F =

Wide excision - Cyclines (doxycycline 160/80/40 per week
100 mg/d *““or oR
lymecycline 300 mg/d) - Infliximab 5 mg/Kg
OR every 6-8 weeks***"*
- Co-trimoxazole* 400/80 Re-evaluation at 6
1ia months
Re-evaluation at 6 i B

months

HS associated with inflammatory
diseases (SpA, IBD)

Preventive treatment
- Adalimumab**** 160/80/40 per week
OR

- Infliximab 5 mg/Kg every 6-8 weeks™***
Re-evaluation at 6 months
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Organizacja i rok
wydania wytycznych

Zalecenia [poziom dowodow, sita zalecenia]

Leczenie miejscowe i doogniskowe:

antyseptyki (utrzymywanie higieny) [IV, CJ;

antybiotyki: klindamycyna [ll, B], kwas fusydynowy [IV, C] (skala Hurley’a | stadium), erytromycyna [V, D], gentamycyna [IV, C];
nadtlenek benzoilu w skojarzeniu z klindamycyng [IV, DJ;

rezorcyna [, CJ;

retinoidy [IV, CJ;

steroidy doogniskowe [IV, DJ;

toksyna botulinowa [IV, D].

Leczenie uktadowe:
Antybiotyki doustne:

trimetoprim + sulfametoksazol [IV, DJ;
tetracykliny [Il, B];

klindamycyna + ryfampicyna [lll, CJ;
klindamycyna + ofloksacyna [lll, C].

Retinoidy doustne:

BSD 2019 .

acytretyna [ll, CJ;
izotretynoina [IV, D].

Antyandrogeny:

metformina [ll, B];
finasteryd [lll, CJ;
etynyloestradiol [lll, C].

Srodki przeciwzapalne i immunosupresyijne:

kortykosteroidy uktadowe [IV, DJ;
dapson [lll, CJ;
cynk [lll, C].

Leki biologiczne:

adalimumab [I, AJ;
infliksymab [, B];
etanercept [lll, CJ;
anakinra [lll, CJ;
kanakinumab [IV, DJ;
ustekinumab [lll, DJ;
sekukinumab [IV, DJ;
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Organizacja i rok
wydania wytycznych

Zalecenia [poziom dowodow, sita zalecenia]

e apremilast [IV, D].
Zalecenia dotyczace leczenia HS przedstawiono na ponizszym schemacie.

SBD Brazilian Consensus
Medical for HS

Active inflammatory lesi

'

Topical Antibiotics 10 to 12 weeks, 1 to 2 courses
1% clindamycin gel Trimethoprim + sulfamethoxazole
15% resorcinol cream Tetracycline, Doxycycline
Fusidic acid cream Clindamycin + ofloxacin

- Clindamycin + Rifampicin

Acitretin
Anti-inflammatories, immunosuppre
Antiandrogens, metformin

Biologics
Adalimumab

Others: Infliximab, ustekinumab, etc

| Inactivelcicatricial lesions |

'
7 Surgery

Zrodio: BSD 2019

Leczenie miejscowe i doogniskowe:
e klindamycyna (moze zmniejszac stany zapalne w HS, ale wigze sie z wysokim ryzykiem wystgpienia antybiotykoopornosci) [II/ 11, CJ;
e rezorycyna (krem 15%) (zalecana, cho¢ moze wywota¢ kontaktowe zapalenie skory) [lIl, CJ;

e przemywanie zmian chlorheksydyna [lll, opinia ekspertéw], pirytionianem cynku [lll, C] lub innymi $rodkami antybakteryjnymi (zalecane
przez ekspertéw);

US/ CHSF 2019 e  kortykosteroidy stosowane na zmiany zapalne — na podstawie stabych dowodéw dla krétkoterminowej kontroli zaostrzen HS (zalecane
przez ekspertéw);

Leczenie uktadowe:
Antybiotyki:

e tetracykliny sg zalecane w leczeniu HS o nasileniu tagodnym do umiarkowanego; w terapii 12 tygodniowej lub jako dtugotrwate leczenie
podtrzymujgce [II/ Ill, CJ;
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Zalecenia [poziom dowodow, sita zalecenia]

klindamycyna + ryfampicyna (skuteczne jako leczenie Il linii w przypadku HS o nasileniu tagodnym do umiarkowanego lub jako leczenie |
linii lub leczenie wspomagajgce w przypadku HS o ciezkim nasileniu) [Il, B];

moksyfloksacyna + metronidazol + ryfampicyna (zalecane jako leczenie Il lub Il linii w przypadku HS o nasileniu od umiarkowanego do
ciezkiego) [ll, CJ;

dapson (moze by¢ skuteczny u chorych na HS o stadium | lub Il w skali Hurley’a jako dtugoterminowa terapia podtrzymujgca) [lll, CJ;
ertapanem i.v. (zalecany w przypadku HS o ciezkim nasileniu jako 1-krotna terapia ratunkowa lub jako leczenie pomostowe do zabiegu
chirurgicznego lub innego dtugoterminowego leczenia podtrzymujgcego) [lll, CJ;

czas trwania i czesto$¢ stosowania antybiotykdéw powinna by¢ ustalana w oparciu o rownowage korzysci i ryzyka dla chorego — istnieje
ryzyko wystapienia antybiotykoopornosci, a nawrét HS po zaprzestaniu stosowania antybiotykow jest czesty.

Leki hormonalne:

u niektérych kobiet nalezy rozwazy¢ zastosowanie $rodkéw hormonalnych, w tym ztozonych doustnych antyandrogennych $rodkéw
antykoncepcyjnych [ll, C], spironolaktonu (antagonista receptoréw androgenowych), metforminy i finasterydu [lll, C], zaréwno
w monoterapii w przypadku HS o nasileniu fagodnym do umiarkowanego, jak i w potaczeniu z innymi srodkami w przypadku HS o nasileniu
ciezkim;

Retinoidy:

izotretynoina (ze wzgledu na niejednoznaczne wyniki badan stosowanie powinno by¢ rozwazane tylko jako leczenie Il lub Il linii lub
u chorych z wspdfistniejgcym tradzikiem o ciezkim nasileniu) [ll, BJ;

acytretyna (moze by¢ lepsza od izotretynoiny w leczeniu HS, ale brak jest jakosciowych badan poréwnawczych; nalezy jg traktowac jako
lek Il lub 1 Tinii) [Il, BY;

alitretynoina [ll, B].

Leki immunosupresyijne:

nie zaleca sie stosowania metotreksatu lub azatiopryny w leczeniu HS [lll, niezalecane];

kolchicyna + minocyklina (stabej jakosci dowody wskazujg na mozliwosé stosowania w opornej na leczenie chorobie o nasileniu od
tagodnego do umiarkowanego, ale nie w monoterapii) [lll, CJ;

cyklosporyna (moze byé rozwazona u chorych z opornym HS o nasileniu od umiarkowanego do ciezkiego, u ktérych nie powiodia sie
standardowa terapia lub ktérzy nie kwalifikujg sie do jej zastosowania) [lll, CJ;

krotkotrwata pulsacyjna terapia steroidami (moze by¢ rozwazona w przypadku silnych zaostrzen lub jako leczenie pomostowe do innego
leczenia) [lll, CJ;

dtugotrwate stosowanie kortykosteroidéw uktadowych w dawce zmniejszonej do najnizszej mozna rozwazy¢ w przypadku HS o cigzkim
nasileniu, jako terapie uzupetniajgcg u chorych z nieoptymalng odpowiedzig na leczenie standardowe.

Leki biologiczne:

adalimumab (u chorych na HS o nasileniu umiarkowanym do cigezkiego w zatwierdzonym dawkowaniu w HS jest zalecany w celu
zmniejszenia nasilenia choroby i jakosci zycia) [l, Al;

infliksymab (zalecany w przypadku HS o nasileniu umiarkowanym do cigzkiego) [ll, B];

anakinra (w dawce 100 mg na dobe moze by¢ skuteczna w leczeniu HS) [ll, BJ;
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Zalecenia [poziom dowodow, sita zalecenia]

e ustekinumab (w dawce 45-90 mg podawanej co 12 tygodni moze by¢ skuteczny w leczeniu HS) [ll, B];
e etanercept (dostepne dowody nie potwierdzajg stosowania etanerceptu w leczeniu HS) [ll, C];
e golimumab (istniejg ograniczone dowody na skuteczno$¢ w HS) [lll, C].

Zalecenia dotyczace leczenia w zaleznosci od stadium HS w skali Hurley’a przedstawiono na ponizszym schemacie.

Hurley Stage | (mild) Hurley Stage Il (moderate) Hurley Stage lll (severe)
6 @ . @ Nodules&
. . . abscesses
/\ Tunnels
S S EN
Discuss pain management, mental health, wound care, >
avoidance of triggers, tobacco cessation, weightreduction
Te yclines —0o— o e a ono-on— - —————— >
< Rifampin + Clindamycin L Supported by
Medical <~ — — Anti-TNF (adalimumab, infliximab) > literature
Treatment Moxifloxacin + Rifampin + Metronidazole > - Ex:‘m'rt
IV ertap > opinion
Hormonal treatment >
Retinoids >
Other biologics (anakinra, ustekin b) >
G, —c e _—--- Nd:Yag Laser P
Procedural Local excisions >
Treatment Deroofing (surgery or CO2) 5
Wide surgical excision (or CO2) .
Acute Lesions || q— — — — — — - Antiseptic washes, warm compresses, short-term oral steroids — — — — — — — ES
(all Stages) < IL steroids, I1&D, topical resorcinol, d fing 2

See additional Tables for details of each treatment. Other potential treatments are discussed in the text. HS
management should be individualized for each patient and affected area; medical and physical therapies may be
combined for optimal treatment; if lack of response, select treatment for more advanced disease.

Zrodto: US/CHSF 2019

Matusiak 2024:

Sita rekomendaciji i poziom dowoddw nie zostaty przedstawione
CHSF 2022:

Sita rekomendac;ji i poziom dowoddw nie zostaty przedstawione
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FSD 2021:

Sita rekomendac;ji i poziom dowoddéw nie zostaty przedstawione

BSD 2019:

Sita rekomendaciji:

A — spdjne badania o poziomie dowodoéw 1;

B — spdjne badania o poziomie dowodéw 2/3 lub ekstrapolacje z badan o poziomie dowodow 1;

C — badania o poziomie dowodéw 4 lub ekstrapolacje z badan o poziomie dowodoéw 2 lub 3;

D — dowody na poziomie 5 lub niepokojgco niespéjne lub niejednoznaczne badania na dowolnym poziomie dowodow;

Ekstrapolacje majg miejsce, gdy dane sg wykorzystywane w sytuacji, ktéra ma potencjalnie istotne klinicznie réznice w stosunku do pierwotnej sytuacji badania
Poziom dowodéw:

1a — przeglad systematyczny homogenicznych badan RCT;

1b — RCT z waskim przedziatem ufnosci;

1c — badanie leku, w ktorym wszyscy chorzy umierali, zanim lek stat si¢ dostepny, natomiast aktualnie niektorzy chorzy przezywajg po jego zastosowaniu; lub gdy niektorzy
chorzy umierali, zanim lek stat sie dostepny, ale aktualnie wszyscy przezywaja po jego zastosowaniu;

2a — przeglad systematyczny homogenicznych badan kohortowych;

2b — badanie kohortowe oraz RCT niskiej jakosci (np. wyniki dostepne dla <80% chorych wigczonych do obserwacji);

2c — analizy wynikéw, badania $rodowiskowe;

3a — przeglad systematyczny homogenicznych badan kliniczno-kontrolnych;

3b — badanie kliniczno-kontrolne;

4 — serie przypadkow oraz niskiej jakosci® badania kohortowe i kliniczno-kontrolne;

5 — opinia ekspertéw bez wyraznej krytycznej oceny lub oparta na fizjologii, badaniach laboratoryjnych lub podstawowych zasadach (ang, first principles) [Oxford EBM 2009]
US/ CHSF 2019:

Sita rekomendaciji:

A — zalecenie oparte na dobrej jakosci dowodach

B — zalecenie oparte na niespéjnych dowodach lub dowodach ograniczonej jakosci

C — zalecenie oparte konsensusie ekspertow, opiniach ekspertdw, opisach przypadkéw lub dowodach ukierunkowanych na chorobe

Poziom dowodéw:

| — dowody dobrej jakosci, ukierunkowane na chorego

Il — dowody ograniczonej jakosci, ukierunkowane na chorego

11l — inne dowody, w tym wytyczne, opinie ekspertow, opisy przypadkéw i dowody ukierunkowane na chorobe

5 Przez niskiej jakosci badanie kohortowe rozumiemy takie, w ktérym nie udato sie jasno zdefiniowaé grup poréwnawczych i/lub nie udato sie zmierzy¢ ekspozyciji
i punktéw koncowych w ten sam (najlepiej zaslepiony), obiektywny sposéb zaréwno u chorych narazonych, jak i nienarazonych i/lub nie udato sie zidentyfikowaé
lub odpowiednio kontrolowaé znanych czynnikdéw zaktdcajgcych i/lub nie udato sie przeprowadzi¢ wystarczajgco diugiej i petnej obserwacji chorych. Przez
niskiej jakosci badanie kliniczno-kontrolne rozumiemy takie, w ktérym nie udato sie jasno zdefiniowa¢ grup poréwnawczych i/lub nie udato sie zmierzyc
ekspozycji i wynikdw w ten sam (najlepiej zaslepiony), obiektywny sposdb zaréwno w grupie badanej, jak i kontrolnej i/lub nie udato sie zidentyfikowac¢ lub
odpowiednio kontrolowa¢ znanych czynnikow zaktécajgcych
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Frew 2025:

Sita rekomendacji (GRADE Practice Recommendations):

A — silna rekomendacja: poziom dowodow | lub spéjne wyniki z wielu badan pozioméw I, 1l lub IV; zalecenie powinno by¢ stosowane, chyba ze istnieje wyrazne i uzasadnione
odstepstwo;

B — rekomendacja: poziom dowodow I, Il lub 1IV; wyniki sg generalnie spéjne; zalecenie powinno byé stosowane, jednak z uwzglednieniem preferencji chorego i nowo
pojawiajgcych sie danych;

C — opcja terapeutyczna: poziom dowodow I, 11l lub 1V, ale wyniki sg niespdjne; lekarz moze dostosowac decyzje indywidualnie, uwzgledniajac preferencje chorego;

D — opcja terapeutyczna: poziom dowodoéw V (niewiele lub brak danych systematycznych); decyzja powinna by¢ podejmowana indywidualnie, z duzym naciskiem na preferencje
chorego.

Poziom dowodow (Levels of Evidence for Therapeutic Studies):

1A — homogeniczny przeglad systematyczny badan RCT;

1B — pojedyncze RCT z waskim przedziatem ufnosci;

1C — badanie ,wszystko albo nic”;

2A — homogeniczny przeglad systematyczny badan kohortowych;

2B — pojedyncze badanie kohortowe (w tym RCT niskiej jakosci, np. <80% obserwac;ji);
2C - badania wynikéw zdrowotnych, badania ekologiczne;

3A — homogeniczny przeglad systematyczny badanh kliniczno-kontrolnych;

3B — pojedyncze badanie kliniczno-kontrolne;

4 — serie przypadkow, stabej jakosci badania kohortowe i kliniczno-kontrolne;

5 — opinia ekspertéw bez wyraznej krytycznej oceny lub oparta na fizjologii, badaniach podstawowych lub ,pierwotnych zasadach”.
Zouboulis 2022:

W wytycznych wyrdzniono cztery poziomy sity rekomendaciji:

— zdecydowanie zalecane,

— zalecane,

— moze by¢ rozwazane (neutralne),

— niezalecane,

— zdecydowanie niezalecane

oraz trzy poziomy konsensusu ekspertow:

— petna zgodnos¢ (silny konsensus),

— konsensus,

— wigkszosciowe porozumienie.

Szczegdtowe definicje poziomdw sity rekomendacji i konsensusu nie zostaty przedstawione
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3.7.1.1. Sposob finansowania opcji terapeutycznych w Polsce

Ponizej przeanalizowano sposob finansowania terapii zalecanych przez wytyczne w leczeniu

chorych na HS.

Obecnie w Polsce, jedynym refundowanym lekiem w analizowanym wskazaniu jest

sekukinumab.

Szczegotowe informacije przedstawiono w tabeli ponizej.




@

NAHTA

IBMNORANTLA NOCET

Bimzelx® (bimekizumab) stosowany w leczeniu ropnego zapalenia apokrynowych gruczotéw potowych — 52

analiza problemu decyzyjnego

Tabela 2.

Sposoéb finansowania w Polsce opcji terapeutycznych wymienionych w wytycznych klinicznych w leczeniu chorych na HS

Terapia®

Leki
przeciwbakteryjne

Antybiotyki

rezorycyna

tetracykliny
np. doksycyklina
(Doxycyclinum
Polfarmex®)

klindamycyna
(Clindamycin-
MIP®)

rifampicyna
(Rifampicyna
TZF®)

Finansowanie

Lek nierefundowany w Polsce.

Zarejestrowane wskazanie wg ChPL

nie zidentyfikowano ChPL

Lek finansowany w ramach wykazu lekéw refundowanych
A we wszystkich zarejestrowanych wskazaniach na dzien
wydania decyzji;

Poziom odptatnosci: 50% / bezptatnie dla chorych <18 r.z.
i >65r.2.

m.in. zakazenia tkanek migkkich, wywotane przez wrazliwe
szczepy Clostridium ssp., Propionibacterium acnes

Lek finansowany w ramach wykazu lekéw refundowanych
A w nastepujacych wskazaniach: we wszystkich
zarejestrowanych wskazaniach na dzien wydania decyzji;

Poziom odptatnosci: 50% / bezptatnie dla chorych <18 r.z.
i >65r.z.

m.in. zakazenia skory i tkanek miekkich

Lek finansowany w ramach wykazu lekéw refundowanych
A w nastegpujgcych wskazaniach: gruzlica, w tym réwniez
gruzlica wielolekooporna i inne mykobakteriozy;

Poziom odptatnosci: bezptatny do limitu / bezptatnie dla
chorych <18 r.z. i >65r.z.

m.in. trad w skojarzeniu z co najmniej jednym lekiem
dziatajgcym na pratki trgdu stosuje sie w leczeniu postaci tragdu
licznopratkowej oraz skgpopratkowej, az do likwidacji
zakazenia, bruceloza, legionelloza i ciezkie zakazenia wywotane
przez gronkowce. Aby zapobiec rozwojowi szczepdw opornych,
ryfampicyne stosuje sie w skojarzeniu z innym antybiotykiem
odpowiednim w leczeniu danego zakazenia, Zakazenia
Haemophilus influenzae. Leczenie bezobjawowych nosicieli H.
influenzae i zapobieganie rozwojowi zakazenia u narazonych na
kontakt z tg bakterig dzieci w wieku 4 lat lub mtodszych

Mozliwos¢ finansowania w ramach importu docelowego.
Brak dopuszczenia do obrotu w Polsce.”

Poddany analizie AOTMIT w sprawie zasadnos$ci wydawania
zgdd na refundacje produktu leczniczego Disulone, dapsonum,
tabletki 100 mg ramach importu docelowego we wskazaniach:

6 Wskazano przyktadowe produkty lecznicze refundowane w analizowanym wskazaniu.
7 Nie odnaleziono Charakterystyki Produktu Leczniczego dla zadnego leku zawierajgcego dapson opublikowanego na stronie EMA lub Rejestru Produktéw
Leczniczych (https://rejestry.ezdrowie.gov.pl/rpl/search/public)
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Terapia®

acytretyna
(Acitren®)

Retinoidy alitretynoina

(Panretin®)

izotretynoina
(Axotret®)

octan cyproteronu
(Androcur®)

Leki hormonalne

spironolakton
(Finospir®)

Finansowanie

Zarejestrowane wskazanie wg ChPL

choroba Duhringa, choroba Sneddona-Wilkinsona, pemfigoid,
linijna IgA dermatoza pecherzowa, zapalenie naczyn zwigzane z
IgA, choroba Haileya-Haileya, pecherzyca, piodermia
zgorzelinowa, guzkowe zapalenie naczyn, pokrzywka
naczyniowa, alergiczne zapalenie naczyn, leukocytoklastyczne
zapalenie naczynh, rumien guzowaty, toczen rumieniowaty
uktadowy, zapalenie drobnych naczyn krwiono$nych (capillaritis
chronica), ziarniniak obrgczkowaty, owrzodzenia konczyny
dolnej (niesklasyfikowane gdzie indziej). [AOTMIT 2024]

Lek finansowany w ramach wykazu lekéw refundowanych
A w nastepujacych wskazaniach: we wszystkich
zarejestrowanych wskazaniach na dzien wydania decyzji;

Poziom odptatnosci: ryczatt / bezptatnie dla chorych <18
r.z.i>65r.z.

m.in. rozlegte i cigzki, oporne na leczenie postacie tuszczycy,
tuszczyca krostkowa dtoni i stdp, ciezka, wrodzona rybia tuska
i rybotuskowate zapalenie skory, liszaj ptaski skory i bton
$luzowych, inne cigezkie oporne na leczenie postacie
zapalenia skory, charakteryzujace sie wadliwym i/ lub
nadmiernym rogowaceniem

Lek nierefundowany w Polsce.

Brak waznego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
[EMA 2021]

Lek nierefundowany w Polsce.

ciezkie postaci tradziku (jak trgdzik guzkowy lub skupiony lub
tradzik z ryzykiem powstawania trwatych blizn) oporne na
odpowiednio przeprowadzone standardowe leczenie
dziatajgcymi ogolnie lekami przeciwbakteryjnymi i lekami
stosowanymi miejscowo

Lek finansowany w ramach wykazu lekéw refundowanych
A w nastepujacych wskazaniach: we wszystkich
zarejestrowanych wskazaniach na dzien wydania decyzji
oraz wskazanie F64.0;

Poziom odptatnosci: 30% / bezptatnie dla chorych >65 r.z.

m.in. ciezkie objawy androgenizacji, takie jak wysokiego stopnia
nietypowe owtosienie (hirsutyzm), ciezka androgenozalezna
utrata owlosienia gtowy prowadzaca ostatecznie do tysiny
(wytysienie androgenowe), czesto zwigzane z ciezkimi
postaciami trgdziku i (lub) fojotoku

Lek finansowany w ramach wykazu lekéw refundowanych
A w nastepujacych wskazaniach: we wszystkich
zarejestrowanych wskazaniach na dzien wydania decyzji
oraz inne wskazania;

Poziom odptatnosci: 30% / bezptatnie dla chorych >65 r.z.

m.in. pierwotny hiperaldosteronizm, nadcisnienie tetnicze,
leczenie puchlizny brzusznej i obrzekéw zwigzanych z
niewyréwnang marskoscig watroby, leczenie przewlektej
skurczowej niewydolnosci serca.
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Terapia®

prednizolon
(Encorton®)

Kortykosteroidy

deksametazon

(Dexamethasone

Krka®)

adalimumab
(Amgevita®)

infliksymab
(Flixabi®)

ustekinumab
(Stelara®)

Leki biologiczne

anakinra (Kineret®)

brodalumab
(Kyntheum®)

sekukinumab
(Cosentyx®)

Finansowanie

Lek finansowany w ramach wykazu lekéw refundowanych
A w nastepujacych wskazaniach: we wszystkich
zarejestrowanych wskazaniach na dzien wydania decyzji
oraz inne wskazania pozarejestracyjne;

Poziom odptatnosci: ryczalt / bezptatnie dla chorych <18
rz.i>65r.z.

Nowotwory ztosliwe (bezptatny do limitu)

Zarejestrowane wskazanie wg ChPL

m.in. choroby skory i bton $luzowych, w tym zluszczajace
zapalenie skory

Lek finansowany w ramach wykazu lekéw refundowanych
A w nastepujgcych wskazaniach: we wszystkich
zarejestrowanych wskazaniach na dzien wydania decyzji
oraz inne wskazania pozarejestracyjne;

Poziom odptatnosci: ryczait / bezptatnie dla chorych <18
rz.i>65r.z.

m.in. choroby dermatologiczne (ij. pecherzyca zwykta), choroby
autoimmunologiczne i choroby reumatyczne

Lek nierefundowany w Polsce w analizowanym wskazaniu.

Lek refundowany w ramach programoéw lekowych: B.32,
B.33, B.35, B.36, B.47, B.105.

m.in. ropne zapalenie apokrynowych gruczotéw potowych
u mlodziezy

Lek nierefundowany w Polsce w analizowanym wskazaniu.

Lek refundowany w ramach programoéw lekowych: B.32,
B.33, B.35, B.36, B.47, B.55.

m.in. reumatoidalne zapalenie stawow, choroba Crohna,
wrzodziejgce zapalenie jelita grubego, tuszczyca, tuszczycowe
zapalenie stawow

Lek nierefundowany w Polsce w analizowanym wskazaniu.

Lek refundowany w ramach programéw lekowych: B.32,
B.47, B.55.

m.in. choroba Les$niowskiego-Crohna, wrzodziejgce zapalenie
jelita grubego

Lek nierefundowany w Polsce w analizowanym wskazaniu.

Lek refundowany w ramach programéw lekowych: B.33,
B.86.

m.in. reumatoidalne zapalenie stawéw, COVID-19

Lek nierefundowany w Polsce.

leczenie tuszczycy zwyktej (plackowatej) o nasileniu
umiarkowanym do ciezkiego u dorostych chorych spetniajacych
kryteria rozpoczecia leczenia ogolinego

Lek refundowany m.in. w ramach Programu Lekowego
B.161. ,Leczenie chorych z ropnym zapaleniem
apokrynowych gruczotéw potowych (HS) (ICD-10: L73.2)”

Poziom odptatnosci: bezptatnie

m.in. leczenie czynnego hidradenitis suppurativa (trgdzik
odwrécony) o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego u dorostych
z niewystarczajgca odpowiedzig na konwencjonalna terapie HS
o dziataniu ogdélnoustrojowym
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Terapia®

bimekizumab
(Bimzelx®)

kanakinumab
(Naris®)

apremilast
(Apremilast
Accord®)

Upadacytynib
(Rinvoq®)

lksekizumab
(Taltz®)

Golimumab
(Simponi®)

Risankizumab
(Skyrizi®)

Guselkumab
(Tremfya®)

Certolizumab
pegol (Cimzia®)

poworcytynib

Finansowanie

Lek nierefundowany w Polsce w analizowanym wskazaniu.

Lek refundowany w ramach programow lekowych: B.35,
B.36, B.47, B.82.

Zarejestrowane wskazanie wg ChPL

m.in. leczenie czynnego ropnego zapalenia apokrynowych
gruczotéw potowych (tradziku odwréconego) o nasileniu
umiarkowanym do ciezkiego u osob dorostych, u ktorych nie
wystgpita wystarczajgca odpowiedz na konwencjonalne leczenie
ogolnoustrojowe HS

Lek nierefundowany w Polsce w analizowanym wskazaniu.

Lek refundowany w ramach programu lekowego: B.33.

m.in. dnawe zapalenie stawéw, choroba Stilla, rodzinna
gorgczka srodziemnomorska, okresowe zespoty zalezne od

kriopiryny

Lek nierefundowany w Polsce.

tuszczycowe zapaleni stawdw, tuszczyca, choroba Behgeta

Lek nierefundowany w Polsce w analizowanym wskazaniu.

Lek refundowany w ramach programoéw lekowych: B.32,
B.33, B.35, B.36, B.55, B.82, B.124

reumatoidalne zapalenie stawow, fuszczycowe zapaleni
stawow, tuszczyca, spondyloartropatia osiowa, atopowe
zapalenie skoéry, choroba Lesniowskiego-Crohna, wrzodziejgce
zapalenie jelita grubego

Lek nierefundowany w Polsce w analizowanym wskazaniu.

Lek refundowany w ramach programoéw lekowych: B.35,
B.36, B.47, B.82.

tuszczycowe zapalenie stawdw, tuszczyca plackowata,
spondyloartropatia osiowa

Lek nierefundowany w Polsce w analizowanym wskazaniu.

Lek refundowany w ramach programoéw lekowych: B.33,
B.35, B.36.

miodziencze idiopatyczne zapalenie stawéw, reumatoidaine
zapalenie stawow, spondyloartropatia osiowa, wrzodziejgce
zapalenie jelita grubego

Lek nierefundowany w Polsce w analizowanym wskazaniu.

Lek refundowany w ramach programéw lekowych: B.35,
B.47.

tuszczycowe zapalenie stawdw, tuszczyca plackowata, choroba
Lesniowskiego-Crohna, wrzodziejgce zapalenie jelita grubego

Lek nierefundowany w Polsce w analizowanym wskazaniu.

Lek refundowany w ramach programéw lekowych: B.35,
B.47.

tuszczycowe zapalenie stawdw, tuszczyca plackowata, choroba
Lesniowskiego-Crohna, wrzodziejgce zapalenie jelita grubego

Lek nierefundowany w Polsce w analizowanym wskazaniu.

Lek refundowany w ramach programoéw lekowych: B.33,
B.35, B.36, B.47, B.82.

tuszczycowe zapalenie stawdw, tuszczyca plackowata,
reumatoidalne zapalenie stawow, spondyloartropatia osiowa

Lek nierefundowany w Polsce.

nie zidentyfikowano ChPL
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Terapia®

spesolimab
(Spevigo®)

Metformina (Metformax®)

Cyklosporyna (Cyclaid®)

Toksyna botulinowa (Botox®)

Leczenie chirurgiczne

Laseroterapia

Finansowanie

Lek nierefundowany w Polsce.

Zarejestrowane wskazanie wg ChPL

zaostrzenia uogolnionej fuszczycy krostkowej.

Lek nierefundowany w Polsce w analizowanym wskazaniu.

Lek finansowany w ramach wykazu lekéw refundowanych
A m.in. w leczeniu cukrzycy.

Poziom odptatnosci: ryczatt / bezptatnie dla chorych <18

r.z.i>65r.z.

leczenie cukrzycy typu 2, zwtaszcza u chorych otytych, gdy za
pomoca $cisle przestrzeganej diety i ¢wiczen fizycznych nie
mozna uzyskac¢ prawidtowego stezenia glukozy we krwi

Lek finansowany w ramach wykazu lekéw refundowanych
A w nastepujacych wskazaniach: we wszystkich
zarejestrowanych wskazaniach na dzien wydania decyzji;

Choroby autoimmunizacyjne inne niz okreslone w ChPL
(np. zespot Alporta z biatkomoczem u dzieci do 18. roku
zycia, anemia aplastyczna u dzieci do 18. roku zycia,
nieswoiste zapalenie jelit u dzieci do 18. roku zycia, aplazja
lub hipoplazja szpiku kostnego, biataczka z duzych
granularnych limfocytow T, wybidrcza aplazja uktadu

czerwonokrwinkowego);

Poziom odptatnosci: ryczalt / bezptatnie dla chorych <18

r.z.i>65r.z.

m.in. leczenie ciezkiej tuszczycy, szczegdlnie u chorych,

u ktérych konwencjonalne metody leczenia ukladowego sg
niewystarczajgco skuteczne, leczenie ciezkiego atopowego
zapalenia skoéry u chorych, u ktorych konwencjonalne metody
leczenia sg nieskuteczne lub niewskazane

Lek nierefundowany w Polsce w analizowanym wskazaniu.
Lek refundowany w ramach programoéw lekowych: B.28,

B.30, B.57, B.73, B.133.

m.in. uporczywa, ciezka, pierwotna nadpotliwos¢ pach,
przeszkadzajgca w codziennych czynnosciach i oporna na
leczenie miejscowe

W ramach leczenia szpitalnego [Zarzadzenie MZ 2024] lub
w ramach ambulatoryjnej opieki specjalistycznej —

[Rozporzadzenie MZ 2013].

$wiadczenie zabiegowe grupa 27 n/d
[Rozporzadzenie MZ 2013].
W ramach ambulatoryjnej opieki specjalistycznej —
Swiadczenie zabiegowe grupa 27 n/d

Zrédio: opracowanie wtasne na podstawie Obwieszczenia Ministra Zdrowia [Obwieszczenie MZ] i odpowiednich ChPL
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3.7.2. Aktualna praktyka kliniczna w Polsce

Praktyka kliniczna leczenia chorych na HS opiera sie na zapisach Programu Lekowego B.161
,Leczenie chorych z ropnym zapaleniem apokrynowych gruczotéw potowych (HS) (ICD-10:

L73.2)", w ramach ktérego od lipca 2024 roku finansowany jest sekukinumab.

Zgodnie z zapisami Programu lekowego do leczenia HS kwalifikowani sg chorzy spetniajgcy

tacznie nastepujgce kryteria:

o wiek 218. roku zycia;
o obecnosé¢ czynnej umiarkowanej lub ciezkiej postaci hidradenitis suppurativa
definiowanej jako
o wystepowanie co najmniej 5 zmian zapalnych w postaci ropni lub guzkéw
zapalnych w co najmniej dwdch lokalizacjach (co najmniej 1 lokalizacja w |l lub
Il stadium Hurley), lub

o nasilenie choroby w skali IHS4>4,

u chorych, ktérzy przestali reagowac na leczenie ogdlne lub majg przeciwwskazania, lub nie
tolerujg innych metod leczenia ogolnego, =zgodnie =z aktualnie obowigzujgcymi

rekomendacjami leczenia HS;

e chorzy, u ktérych uzyskano ocene jakosci zycia ze wskaznikiem DLQI wiekszym niz
10;

o w przypadku kobiet wymagana jest zgoda na swiadomg kontrole urodzenh, zgodnie
z Charakterystykg Produktu Leczniczego leku, ktérym odbywa sie leczenie
w programie lekowym;

e nieobecnosc istotnych schorzeh wspdtistniejgcych stanowigcych przeciwskazanie do
terapii stwierdzonych przez lekarza prowadzgcego w oparciu o aktualng ChPL;

e brak przeciwwskazan do stosowania okreslonej w aktualnej ChPL substancji czynnej

ujetej w programie lekowym [Program lekowy B.161].

Ponadto do programu lekowego kwalifikowani sg chorzy wymagajacy kontynuacji leczenia,
ktorzy byli leczeni substancjg czynng finansowang w programie lekowym w ramach innego
sposobu finansowania terapii (za wyjgtkiem trwajgcych badan klinicznych tych lekéw), pod
warunkiem, ze w chwili rozpoczecia leczenia spetniali kryteria kwalifikacji do programu

lekowego [Program lekowy B.161].
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Leczenie w ramach Programu Lekowego B.161 trwa do czasu podjecia przez lekarza
prowadzgcego decyzji 0 wytgczeniu Swiadczeniobiorcy z programu, zgodnie z kryteriami
wytgczenia. W przypadku istotnej czasowej przerwy w leczeniu dang substancjg czynna,
schemat monitorowania ulega modyfikacji z uwzglednieniem okresu przerwy w podawaniu
leku. Do programu mogg byé ponownie wigczone chore, ktére zostaty wyltgczone z programu
w zwigzku z cigzg, a w momencie wytgczenia spetniaty pozostate kryteria przedtuzenia

leczenia [Program lekowy B.161].

3.7.3. Spoteczno-ekonomiczne obciazenie choroba

i niezaspokojona potrzeba lecznicza

Ropne zapalenie apokrynowych gruczotdw potowych jest przewlekta, nawracajgcg
wyniszczajgcg chorobg zapalng skoéry oraz tkanki podskornej, rozwijajgcg sie zwykle po
okresie dojrzewania, a wiec dotyczacg miodych ludzi. Choroba ta charakteryzuje sie
wystepowaniem nawracajgcych bolesnych, gleboko osadzonych guzkéw w réznych
obszarach ciata obejmujgcych gruczoty apokrynowe, ktoére zostajg objete stanem zapalnym
i mogg prowadzi¢ do powstania ropni, zatok i przetok, nieodwracalnego uszkodzenia skory,
blizn przerostowych i ran wydzielajgcych rope [Alikhan 2019, NIH 2024, Sabat 2020]. Objawy,
w tym bdl, stan zapalny, ograniczenie ruchomo$ci, zakazenia zmian chorobowych
i nieprzyjemny zapach wydzielany przez guzki i zatoki, czesciej wystepujg u chorych na HS
o nasileniu ciezkim w poréwnaniu z nasileniem fagodnym lub umiarkowanym i powodujg

znaczne obcigzenie chorobg, w tym negatywnie wptywajg na HRQoL [Ingram 2022].

Istotne obnizenie jakosci zycia chorych na HS spowodowane jest przez wystepowanie
objawow fizycznych (m.in. bliznowacenia, swedzenia, pieczenia, nadmiernej potliwosci,
obecnosci wydzieliny o nieprzyjemnym zapachu), kiére z kolei prowadzg do rozwiniecia
zaburzen nastroju i zaburzeh psychicznych. Obejmujg one uczucie wstydu, stygmatyzacji,
depresje, lek i mysli samobdjcze [Ingram 2022, Kirby 2016]. Nalezy podkresli¢, ze HS ma
wiekszy negatywny wptyw na jako$¢ zycia chorych niz inne przewlekte choroby skéry — HRQoL
jest podobna lub gorsza niz u chorych z reumatoidalnym zapaleniem stawdw, przewlektg

obturacyjng chorobg ptuc, rakiem i chorobg sercowo-naczyniowg [Balieva 2017].

Bdl jest jednym z najbardziej wyniszczajgcych i najczesciej wystepujgcych objawow
zgtaszanych przez chorych na HS [Ingram 2022, Kimball 2020]. Moze przybiera¢ forme ostrg
lub przewlektg. Ostry bdl objawia sie bolem neuropatycznym i opisuje sie go jako palgcy,

ktujgcy i przeszywajacy. Z kolei bél przewlekly ma charakter receptorowy, opisywany jako
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dracy (ang. gnawing pain), pulsujacy lub tepy, wystepujgcy z innymi objawami, takimi jak bol
gtowy, plecéw, stawdw i miesni [HSDisease 2020, Patel 2017]. Nasilenie bolu moze wzrastac
pod wptywem ruchu i dotyku i moze prowadzi¢ do ograniczenia ruchu konczyn, trudnosci
podczas chodzenia, siedzenia lub wiekszosci form éwiczen [Patel 2017, Howells 2021].
Co wiecej, bol wystepuje czesciej w chorobie o nasileniu ciezkim, a jego intensywnos¢ wzrasta
wraz z ciezkoscig choroby [Ingram 2022]. Obserwuje sie rowniez problem wynikajgcy ze
zwiekszonego ryzyka uzaleznienia chorych od srodkéw przeciwbdélowych. W retrospektywnym
badaniu kohortowym w USA (przeprowadzonym w latach 2008-2018) porownano stosowanie
lekéw opioidowych u chorych z HS (22 277 chorych) i w grupie kontrolnej oséb zdrowych
(828 832 0so6b). Chorzy z HS mieli o 53% wyzsze prawdopodobienstwo diugotrwatego
stosowania opioidéw, a u ok. 5% chorych rozpoznano zaburzenia wynikajgce z ich stosowania
[Aldana 2019, Reddy 2019].

Nalezy takze podkresli¢, ze choroby wspdétistniejgce powszechnie wystepujg w przypadku
chorych na HS i przyczyniajg sie do skrocenia oczekiwanej dtugosci zycia. Wiele chordéb
wspotistniejgcych, w tym choroby metaboliczne i sercowo-naczyniowe, ma charakter
ogolnoustrojowy [Ingram 2022]. Doktadny zwigzek miedzy HS a rozwinieciem choréb
wspotistniejgcych pozostaje niejasny, jednak wiele z tych schorzen ma réwniez charakter
zapalny i moze by¢ powodowanych przez wspdlne szlaki zapalne [Goldburg 2019]. Istnieje
zaleznosc, zgodnie z ktorg ciezsza posta¢ HS skorelowana jest ze zwigkszonym obcigzeniem

chorobami wspatistniejgcymi [Ingram 2022].

Nasilone objawy HS prowadzg tez do posredniego oraz bezposredniego obcigzenia budzetu
chorego oraz panstwa. Istotnym problemem sg koszty bezposrednie zwigzane z samag
chorobg, a takze wykorzystanie zasobdéw opieki zdrowotnej, ktore réznig sie w zaleznosci od
kraju, przy czym koszty hospitalizacji i leczenia stanowig gtéwne Zrodta catkowitych kosztow
bezposrednich. Ponadto koszty bezposrednie rosng wraz z nasileniem choroby, przy czym
badania wskazujg na 2,4-krotnie wyzsze roczne koszty u chorych z postacig choroby
umiarkowang do ciezkiej w porownaniu z chorymi z jej fagodng postacig. Wyniki
przekrojowego badania Hi-Fi (przeprowadzonego w Finlandii), wykazaly, ze chorzy
z umiarkowang do ciezkiej postacig choroby ponosili wyzsze srednie roczne koszty niz chorzy
ztagodng postacig choroby (odpowiednio 2274 euro i 946 euro) [Kosunen 2018,
Tsentemeidou 2022].

Istnieje  znaczaca, niezaspokojona potrzeba medyczna dotyczgca stosowania

skuteczniejszych metod leczenia chorych na HS o nasileniu od umiarkowanego do ciezkiego.
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Metody te powinny byé ukierunkowane na przyczyne wystepowania stanu zapalnego
i zapewniajgce wiekszg kontrole zmian chorobowych, ktéra zostataby utrzymana przez
diuzszy czas. Obecnie jedyng terapig finansowang we wskazaniu, modyfikujgcg przebieg
choroby jest sekukinumab. Lek ten jest finansowany ze srodkéw publicznych od lipca 2024
roku. Wczesniej jedyng dostepng terapig lekowg bylo leczenie wylgcznie objawowe,
obejmujgce m.in. antybiotyki. Dodatkowo mozliwe jest zastosowanie leczenia chirurgicznego
i laseroterapii, jednak opcje te réwniez nie zapewniajg dlugoterminowej skutecznosci leczenia.

Leczenie objawowe moze by¢ stosowane takze rownoczesnie z leczeniem biologicznym.

Antybiotyki stosowane miejscowo i ogolnoustrojowo sg uwazane za terapie pierwszej linii,
mimo faktu, ze HS nie jest bezposrednio powodowany przez zakazenia bakteryjne. W wielu
przypadkach obserwuje sie niewielki odsetek chorych odpowiadajgcych na leczenie przy
uzyciu antybiotykdéw, a takze zwiekszong czestos¢ nawrotow choroby [Alikhan 2019,
Molinelli 2022, Scala 2021]. Co wiecej, nalezy zwrdci¢ szczegbdlng uwage na narastajacy
problem pojawiania sie opornosci na srodki przeciwdrobnoustrojowe u chorych na HS. Wynika
to z nadmiernego stosowania antybiotykdw w leczeniu tej choroby, co sprzyja rozwojowi
bakterii opornych na ich dziatanie [Ocker 2022, Tzellos 2019]. W polskiej praktyce klinicznej

antybiotyki stanowig jednak standardowo stosowane leczenie przeciwzapalne.

Chirurgiczne usuniecie zmian stanowi leczenie dorazne, moggce zapewni¢ krotkotrwata
poprawe. Nalezy podkredli¢, ze jest procedurg inwazyjng, po ktérej nastepuje dtugi czas
gojenia sie ran. Co wiecej, odsetek nawrotow HS obserwowanych po leczeniu chirurgicznym
jest wysoki [Elliott 2021, Shukla 2022].

Warto tez zauwazy¢, ze bolu wystepujgcego u chorych na HS nie mozna odpowiednio
ztagodzi¢ za pomocg lekow przeciwbolowych, takich jak NLPZ — leki te, pomimo, ze przynosza

chwilowg ulge, nie zmieniajg przebiegu choroby [Wang 2022].

Zarowno leczenie chirurgiczne/laseroterapia, jak i leki z grupy NLPZ nie stanowig komparatora
dla bimekizumabu, uwzgledniajgc fakt, ze w Polsce traktuje sie je jako Srodki stanowigce

leczenie dorazne, tymczasowe.

Zgodnie z zaleceniami przedstawionymi w wytycznych klinicznych, do obecnie stosowanych
opcji leczenia biologicznego w terapii HS o umiarkowanym lub ciezkim stopniu nasilenia
nalezg adalimumab i sekukinumab. Sposrdd tych 2 lekéw, jedynie sekukinumab jest aktualnie
finansowany w Polsce. Nalezy jednak podkresli¢, ze znaczna czes$¢ chorych nie reaguje na

leczenie tymi lekami lub z czasem traci uzyskang odpowiedZz na leczenie [Kimball 2016,
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Kimball 2023, Zouboulis 2019]. Co wiecej, u chorych, ktérzy odpowiadajg na leczenie ww.
lekami biologicznymi, w dalszym ciggu moze nie zostaC¢ osiggnieta optymalna kontrola
choroby. Podstawowg miarg skutecznosci leczenia jest zmniejszenie o 250% catkowitej liczby
ropni i guzkoéw zapalnych, bez wzrostu liczby ropni lub przetok wzgledem liczby poczgtkowej
(HISCR50). Po 16 tygodniach leczenia sekukinumabem w badaniach SUNSHINE i SUNRISE
okoto 54-58% chorych nie osiggneto HISCR50, zatem ich leczenie byto nieskuteczne [Kimball
2023, Glatt 2021]. Niemniej jednak odpowiedz HiISCR50 jest narzedziem wykorzystywanym
aktualnie do oceny skutecznosci leczenia w Programie lekowym B.161. Odpowiedz HiISCR50
zostata zaakceptowana przez EMA [EMA 2024]. W badaniach stanowigcych program
badawczy dla BIM stosowanego w HS, na podstawie publikacji petnotekstowej, wykazano
wysoka skutecznosé BIM zaréwno dla oceny HiISCR50, jak réwniez w przypadku pozostatych
punktéw koncowych, np. HiSCR75/90, niezaleznie od wczesniejszego stosowania lekow
biologicznych [Kimball 2024]. Dodatkowe dane pochodzgce z materiatdbw konferencyjnych
opublikowanych dla 96 tygodni leczenia wskazujg, ze wyniki osiggniete w pierwszym roku

obserwaciji utrzymujg sie dtugoterminowo [Zouboulis 2024].

Biorgc pod uwage analize systemu refundacji w Polsce sekukinumab jest jedyng opcjg
leczenia biologicznego stosowang w analizowanej populacji chorych w tym samym miejscu na
Sciezce terapeutycznej co bimekizumab, objetg finansowaniem w ramach Programu lekowego
,Leczenie chorych z ropnym zapaleniem apokrynowych gruczotéw potowych (HS) (ICD-10:
L 73.2)". Istnieje wiec niezaspokojona potrzeba w postaci objecia refundacjg kolejnego leku
biologicznego, co umozliwiato by zaréwno chorym, jak i lekarzom wyboér odpowiedniej metody
terapii dostosowanej indywidualnie do objawow choroby i potrzeb klinicznych chorego. Nalezy
pamietac, ze skuteczno$c¢ leczenia biologicznego uzalezniona jest od czasu trwania choroby.
Terapia lekiem biologicznym wigze sie z duzym prawdopodobienstwem uzyskania remisji lub
niskiej aktywnosci choroby. Natomiast wigczenie chorego do Programu lekowego zapewnia
choremu poczucie bezpieczenstwa, m.in. z powodu wizyt oceniajgcych skutecznosé
i bezpieczenstwo leczenia. Nie bez znaczenia pozostaje mozliwo$S¢ zmiany leku na inny
[Mirska 2024].

Bimekizumab stanowi innowacyjng metode leczenia w przypadku dorostych chorych na HS
o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego u oso6b dorostych, u ktorych nie wystgpita
wystarczajgca odpowiedz na konwencjonalne leczenie ogdlnoustrojowe. Bimekizumab
odznacza sie unikalnym i szerokim mechanizmem dziatania. Wigze sie wybiérczo i z wysokim

powinowactwem nie tylko z cytokinami IL-17A, ale takze IL-17F. Efekt synergistyczny
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wynikajgcy z takiego mechanizmu dziatania wigze sie z duzg skutecznoscig eliminowania

przewlektego procesu zapalnego wystepujgcego w przebiegu HS [Glatt 2018, Kimball 2024].

Nalezy podkresli¢, ze skuteczno$¢ ta zostata udowodniona w badaniach klinicznych. Po
leczeniu BIM obserwowano poprawe kontroli choroby, definiowanej jako znaczng redukcje
zarowno liczby zmian chorobowych, jak i nasilenia choroby. Odpowiednio 47% i 31-33%
chorych stosujgcych BIM od poczatku badania osiggneto redukcje o 75% (HiISCR75) i 90%
(HISCR90) liczby ropni i guzkéw zapalnych w 48. tygodniu obserwacji. Raportowano takze
trwate zmniejszenie liczby drendw po 48 tygodniach leczenia, przy czym u znacznego odsetka
chorych stopien nasilenia choroby zostat zredukowany do fagodnego. Co istotne, skutecznosé
BIM obserwowano takze w podziale na specyficzne grupy chorych, w tym wyodrebnione ze
wzgledu na poczatkowe nasilenia choroby (stadium Hurley’a), stosowanie antybiotykéw,
masie ciata czy wczesniejsze stosowanie lekdw biologicznych [Kimball 2024]. Jest to
znamienne w kontekscie tego, ze pomimo stosowania obecnie refundowanych opcji
terapeutycznych u wielu chorych nie obserwuje sie tagodzenia nasilenia objawéw choroby.
Nalezy dodac, ze wyniki badania dla BIM przedstawiono na podstawie rygorystycznej analizy,
wykluczajacej chorych, ktdérzy w czasie badania zastosowali antybiotykoterapie z jakiejkolwiek
przyczyny. Badania dla sekukinumabu nie byly prowadzone przy tak rygorystycznej metodyce
[Kimball 2024, Kimball 2023].

Po 16 tygodniach leczenia sekukinumabem w badaniach SUNSHINE i SUNRISE okoto
54-58% chorych nie osiggneto HISCR50, zatem ich leczenie byto nieskuteczne. Odpowiedzig
na niezaspokojong potrzebe leczniczg w HS jest bimekizumab, ktéry poprzez innowacyjny
dualny mechanizm dziatania wykazuje duzg skutecznos¢ w leczeniu analizowanej populacji
chorych oraz jest opcjg terapeutyczng oczekiwang zarowno przez chorych, jak i przez

klinicystéw.
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4. Interwencja — bimekizumab

Produkt leczniczy Bimzelx® zostat dopuszczony do obrotu na terenie Unii Europejskie;

20 sierpnia 2021 roku. Podmiotem odpowiedzialnym jest firma UCB Pharma S.A.

Produkt leczniczy Bimzelx® dostepny jest w postaci roztworu przezroczystego do lekko

opalizujgcego, bezbarwnego lub o barwie jasnawobrgzowawo-zoltej. Roztwoér, zawierajgcy

160 mg bimekizumabu w 1 ml jest przeznaczony do wstrzykiwan i dostarczany w amputko-

strzykawce lub wstrzykiwaczu potautomatycznym napetnionym. Zgodnie z ChPL Bimzelx®,

BIM jest dostepny w opakowaniach 160mg oraz 320 mg, niemniej jednak przedmiotem

wniosku refundacyjnego dla HS jest wytgcznie opakowanie 320 mg we wstrzykiwaczu

potautomatycznym napetnionym.

W ponizszej tabeli przedstawiono szczegotowg charakterystyke omawianej interwencji.

Tabela 3.

Charakterystyka produktu leczniczego Bimzelx®

Dziatanie leku

Zarejestrowane wskazanie

Grupa farmakoterapeutyczna: Leki immunosupresyjne, inhibitory interleukin,
kod ATC: LO4AC21

Bimekizumab jest humanizowanym przeciwcialem monoklonalnym podklasy
IgG1/k, ktére wigze sie wybidrczo i z wysokim powinowactwem z cytokinami
IL-17A, IL-17F i IL-17AF, blokujgc ich oddziatywanie z kompleksem
receptorowym IL-17RA/IL-17RC. Zwiekszone stezenia IL-17A i IL-17F sg
zwigzane z patogenezg szeregu choréb zapalnych o podtozu
immunologicznym, w tym tuszczycy plackowatej, tuszczycowego zapalenia
stawow, spondyloartropatii osiowej i ropnego zapalenia apokrynowych
gruczotéw potowych. IL-17A i IL-17F wspdtdziatajg i (lub) wykazujg synergie
z innymi cytokinami prozapalnymi w celu wywotania stanu zapalnego. IL17-F
jest produkowana w znacznej iloéci przez komérki odpornosci wrodzone;.
Produkcja ta moze by¢ niezalezna od IL-23. Bimekizumab hamuje dziatanie
tych cytokin prozapalnych, co skutkuje normalizacjg stanu zapalnego skory
i znacznym spadkiem miejscowego i ogdlnoustrojowego stanu zapalnego,
a w efekcie ztagodzeniem przedmiotowych i podmiotowych objawow
klinicznych zwigzanych z tuszczycg, tuszczycowym zapaleniem stawow,
spondyloartropatig osiowg i ropnym zapaleniem apokrynowych gruczotow
potowych. W modelach in vitro wykazano, ze bimekizumab hamuje ekspresje
genodw zwigzanych z tuszczycg, produkcje cytokin, migracje komoérek
zapalnych i patologiczng osteogeneze w wigkszym stopniu, niz inhibicja
wytgcznie IL-17A.

Produkt leczniczy Bimzelx® jest wskazany m.in. do stosowania w leczeniu
czynnego ropnego zapalenia apokrynowych gruczotdw potowych (trgdziku
odwréconego) o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego u os6b dorostych,
u ktérych nie wystgpita wystarczajgca odpowiedz na konwencjonalne leczenie
ogolnoustrojowe HS.

8 klasyfikacja anatomiczno-terapeutyczno-chemiczna
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Dawkowanie i sposéb
przyjmowania

Warunki, w jakich oceniana
technologia ma by¢
dostepna lub refundowana

Kompetencje niezbedne do
zastosowania technologii

Niezbedne informacje, ktore
nalezy przekazaé
choremu/opiekunowi

Ponadto produkt leczniczy Bimzelx® wskazany jest w leczeniu:

e spondyloartropatii  osiowej (zesztywniajgcego zapalenia stawodw
kregostupa lub spondyloartropatii osiowej bez zmian radiograficznych);

e luszczycy plackowate;j;

e luszczycowego zapalenia stawdw.

Dawkowanie:

Zalecana dawka do stosowania u chorych dorostych z ropnym zapaleniem
apokrynowych gruczotéw potowych wynosi 320 mg (podawana w postaci
dwéch wstrzyknigé podskornych po 160 mg kazde lub 1 wstrzyknigcia
podskornego 320 mg) co 2 tygodnie do 16. tygodnia, a nastepnie co 4 tygodnie.
Nalezy rozwazyé odstawienie leczenia u chorych, u ktérych nie wykazano
poprawy, w czasie 16 tygodni leczenia.

Sposéb podawania:

Produkt leczniczy Bimzelx® podaje sie we wstrzyknigciu podskérnym.
Odpowiednie miejsca wstrzykniecia to uda, brzuch i ramiona. Nalezy zmienia¢
miejsca wstrzykniecia i nie nalezy wykonywac¢ wstrzyknie¢ w obrebie blaszek
tuszczycowych ani w miejscach, w ktorych skora jest tkliwa, posiniaczona,
zaczerwieniona albo stwardniata. Nie wolno wstrzgsa¢ amputko-strzykawek
ani wstrzykiwaczy potautomatycznych napetnionych.

Program Lekowy B.161. ,Leczenie chorych z ropnym zapaleniem
apokrynowych gruczotéw potowych (HS) (ICD-10: L73.2)”

Produkt leczniczy Bimzelx® jest przeznaczony do stosowania zgodnie
z zaleceniami i pod nadzorem lekarza majgcego doswiadczenie
W rozpoznawaniu i leczeniu choréb, zgodnie ze wskazaniami dla produktu
Bimzelx®.

Po odpowiednim przeszkoleniu w zakresie techniki wstrzyknie¢ podskoérnych
i w razie koniecznosci pod kontrolg medyczng chorzy mogg samodzielnie
wykonywaé wstrzykniecia produktu leczniczego Bimzelx® przy uzyciu
amputko-strzykawki lub wstrzykiwacza potautomatycznego napetnionego, jesli
lekarz uzna to za odpowiednie. Nalezy poinstruowac chorych, aby wstrzykiwali
petng objetos¢ produktu leczniczego Bimzelx® zgodnie z instrukcjg stosowania
zamieszczong w ulotce dotgczonej do opakowania.

Przeciwskazania do stosowania:

e nadwrazliwos¢ na substancje czynng lub na ktérgkolwiek substancje
pomocnicza;
e  Kklinicznie istotne czynne zakazenia (np. czynna gruzlica).

Identyfikowalno$é:

W celu poprawienia identyfikowalnosci biologicznych produktéw leczniczych
nalezy czytelnie zapisa¢ nazwe i numer serii podawanego produktu.

Zakazenia:

Stosowanie bimekizumabu moze zwieksza¢ ryzyko zakazen, takich jak
zakazenia gornych drég oddechowych i kandydoza jamy ustnej. Nalezy
zachowac ostroznos¢ przy rozwazaniu stosowania bimekizumabu u chorych
z przewleklym zakazeniem albo stwierdzonym w wywiadzie nawracajgcym
zakazeniem. Nie wolno rozpoczynac leczenia bimekizumabem u chorych
z jakimikolwiek klinicznie istotnymi czynnymi zakazeniami do momentu
ustgpienia zakazenia albo zastosowania odpowiedniego leczenia. Chorych
leczonych bimekizumabem nalezy poinstruowac, aby w razie wystgpienia
objawow przedmiotowych albo podmiotowych wskazujgcych na zakazenie
skonsultowali sie z lekarzem.

Nieswoiste zapalenie jelit:

Zgtaszano przypadki nowo wystepujgcego nieswoistego zapalenia jelit albo
zaostrzenia nieswoistego zapalenia jelit po zastosowaniu bimekizumabu. Nie
zaleca sie stosowania bimekizumabu u chorych z nieswoistym zapaleniem jelit.
W przypadku wystgpienia u chorego objawéw przedmiotowych i podmiotowych
nieswoistego zapalenia jelit albo zaostrzenia wystepujacego wczesniej
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Niezbedne monitorowanie
stosowania technologii

Finansowanie ze srodkow
publicznych w Polsce

nieswoistego zapalenia jelit nalezy przerwaé podawanie bimekizumabu
i rozpoczagé odpowiednie leczenie.

NadwraZliwosé:

Podczas stosowania inhibitorow IL-17 obserwowano ciezkie reakcje
nadwrazliwosci, w tym reakcje anafilaktyczne. W przypadku wystapienia
ciezkiej reakcji nadwrazliwosci nalezy natychmiast przerwa¢ podawanie
bimekizumabu i rozpoczg¢ odpowiednie leczenie.

Szczepienia:

Przed rozpoczeciem leczenia bimekizumabem nalezy rozwazy¢ wykonanie
wszystkich odpowiednich dla danego wieku szczepien zgodnie z aktualnymi
wytycznymi dotyczacymi szczepien. Chorym leczonym bimekizumabem nie
nalezy podawac szczepionek zawierajgcych zywe drobnoustroje.

Substancje pomocnicze: Produkt leczniczy zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg)
sodu na dawke, to znaczy produkt leczniczy uznaje sie za ,wolny od sodu”.

Kobiety w wieku rozrodczym powinny stosowa¢ skuteczng metode
antykoncepcji w czasie leczenia i przez co najmniej 17 tygodni po zakonczeniu
leczenia. Istniejg tylko ograniczone dane dotyczgce stosowania bimekizumabu
u kobiet w okresie cigzy. Jako srodek zapobiegawczy, zaleca sie unikanie
stosowania leku Bimzelx® w okresie cigzy. Nie wiadomo, czy bimekizumab
przenika do mleka ludzkiego. Nie mozna wykluczy¢ zagrozenia dla
noworodka/dziecka. Nalezy podja¢ decyzje, czy przerwac¢ karmienie piersia,
czy przerwa¢ podawanie produktu Bimzelx®, biorgc pod uwage korzysci
z karmienia piersig dla dziecka i korzysci z leczenia dla matki.

Nie oceniano wptywu bimekizumabu na ptodnos$¢ u ludzi.

Lek Bimzelx® nie ma wplywu lub wywiera nieistotny wptyw na zdolno$é¢
prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn.

Najczesciej zgtaszanymi dziataniami niepozgdanymi byly zakazenia gornych
drog oddechowych i kandydoza jamy ustnej.

Produkt leczniczy Bimzelx® oznaczony jest symbolem czarnego odwréconego
trojkata. Oznacza to, ze bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie
zidentyfikowanie nowych informacji o bezpieczenstwie.

W przypadku wystgpienia u chorego zakazenia, nalezy uwaznie go
monitorowac. Jesli zakazenie stanie sie ciezkie lub nie bedzie reagowac na
standardowg terapie, nalezy przerwal leczenie do momentu ustgpienia
zakazenia. Przed rozpoczeciem leczenia BIM nalezy oceni¢ czy chory nie jest
zakazony gruzlica. Nie nalezy podawa¢ BIM chorym z czynng gruZlica.

Nalezy obserwowac chorych przyjmujgcych bimekizumab w kierunku objawow
przedmiotowych i podmiotowych czynnej gruzlicy. W przypadku chorych,
u ktérych stwierdzono w wywiadzie utajong albo czynng gruzlice i u ktérych nie
mozna potwierdzi¢ zastosowania odpowiedniego cyklu leczenia, nalezy
rozwazy¢ zastosowanie leczenia przeciwgruzliczego przed rozpoczeciem
stosowania bimekizumabu.

W przypadku przedawkowania zaleca sie¢ monitorowanie chorego w kierunku
objawéw przedmiotowych i podmiotowych dziatan niepozgdanych oraz
natychmiastowe rozpoczecie wtasciwego leczenia objawowego.

Do gtéwnych dziatan niepozgdanych leku nalezg: zakazenia goérnych drég
oddechowych (J06)*, kandydoza jamy ustnej i gardta (B37)*, zakazenia
grzybicze (B35)*, zakazenia ucha (H93)*, zakazenia wirusem opryszczki
pospolitej (B00.9),* zapalenie Zotadka i jelit (K52.9)*, zapalenie mieszkéw
wiosowych (L73)*, grzybicze zakazenie sromu i pochwy (N77.1)*, bdl gtowy
(R51)*, wysypka, zapalenie skory i wyprysk, trgdzik (L70)*, reakcje w miejscu
wstrzykniecia (T80)*, zmeczenie (R53)*.

Produkt leczniczy Bimzelx® jest obecnie finansowany ze $rodkow publicznych
w Polsce w ramach Programu lekowego:
e B.35. Leczenie chorych z fuszczycowym zapaleniem stawow (LZS)
(ICD-10: L40.5, M07.1, M07.2, M07.3);
e B.36. Leczenie chorych z aktywng postacia zesztywniajgcego
zapalenia stawow kregostupa (ZZSK) (ICD-10: M45);
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e B.47. Leczenie chorych z umiarkowang i ciezkg postacig tuszczycy
plackowatej (ICD-10: L40.0);

e B.82. Leczenie pacjentdw z aktywng postacig spondyloartropatii
(SpA) bez zmian radiograficznych charakterystycznych dla ZZSK
(ICD-10: M46.8).

* kod ICD-10; wymieniono zdarzenia wystgpujgce bardzo czesto i czgsto
Zrodto: opracowanie wiasne na podstawie ChPL Bizmlex® ,Obwieszczenia MZ i Klasyfikacji ICD-10

4.1. Rekomendacje dotyczgce finansowania

bimekizumabu

W ramach analizy poszukiwano rekomendacji dotyczgcych finansowania bimekizumabu we
whioskowanym wskazaniu, wydanych przez zagraniczne organizacje oraz przez Agencje

Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji w Polsce.

Nie odnaleziono Zzadnego dokumentu wydanego przez AOTMIT dla bimekizumabu
w rozpatrywanej populacji docelowej — terapia ta nie byla dotychczas poddana ocenie
AOTMIT.

W celu odnalezienia rekomendaciji finansowych dotyczacych stosowania produktu leczniczego
Bimzelx® (bimekizumab) w leczeniu czynnego ropnego zapalenia apokrynowych gruczotéow
potowych (trgdziku odwréconego) o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego u osob dorostych,
u ktérych nie wystgpita wystarczajgca odpowiedz na konwencjonalne leczenie
ogolnoustrojowe HS, wydanych przez zagraniczne organizacje, przeprowadzono
wyszukiwanie na stronach nastepujgcych agencji HTA oraz instytucji dziatajgcych w ochronie

zdrowia:

¢ AWMSG (walijska agencja oceny technologii medycznych) — https://awttc.nhs.wales/;
e CDA-AMC (kanadyjska agencja oceny technologii medycznych) — https://www.cda-
amc.ca/;

e G-BA (niemiecka komisja federalna) — https://www.g-ba.de/;

e HAS® (francuska agencja oceny technologii medycznych) — https://www.has-
sante.fr/portail/;

° W ramach oceny technologii medycznych agencja HAS przedstawia opinie na temat rzeczywistej
korzysci (AB, ang. Actual Benefit) produktu leczniczego oraz poprawy rzeczywistej korzysci (IAB ang.
Improvement in Actual Benefit). Poprawa rzeczywistych korzysci to ocena postepu klinicznego
zapewnianego przez nowy produkt leczniczy pod wzgledem skutecznosci lub bezpieczenstwa
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e NICE (agencja oceny technologii medycznych w Wielkiej Brytanii) -
https://www.nice.org.uk/;

¢ NCPE (irlandzka agencja oceny technologii medycznych) — http://www.ncpe.ie/;

e PBAC (australijska agencja oceny technologii medycznych) -
https://www.health.gov.au/;

e SMC (szkockie konsorcjum ds. lekéw) — https://www.scottishmedicines.org.uk/;

W efekcie przeszukiwania dokumentéw wydanych przez zagraniczne organizacje nie
odnaleziono rekomendacji dotyczacych finansowania badanej interwencji w analizowanym
wskazaniu. Natomiast nalezy dodac, iz proces opracowywania rekomendac;ji zostat rozpoczety
przez 4 z ww. organizacji. We wrzesniu 2024 roku rozpoczat sie proces przygotowywania
rekomendacji przez CDA-AMC (nie przedstawiono daty wydania rekomendaciji)
[CDA-AMC 2024]. Procedura dla BIM w analizowanym wskazaniu rozpoczeta sie rowniez
1 czerwca 2024 roku w Niemczech (G-BA). Opublikowanie decyzji przewidziane jest na koniec
listopada 2024 [G-BA 2024]. Podobnie w przypadku NICE i SMC, rozpoczeto procedure dla
BIM we wskazaniu HS o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego. Przewidywana data spotkania
komisji to 8 stycznia 2025 roku. Z kolei SMC nie sprecyzowato daty wydania rekomendacji
[NICE 2024, SMC 2024].

w poréwnaniu z istniejgcymi terapiami; mierzy kliniczng warto$¢ dodang nowego produktu leczniczego
i postep, jaki stanowi w stosunku do obecnej praktyki terapeutycznej. Ocena poziomu poprawy
rzeczywistych korzysci (grading of levels of Improvement in Actual Benefit) zgodnie z dekretem nr 2012-
1116 z dnia 2 pazdziernika 2012 r. dotyczagcym misji ekonomiki zdrowia HAS, stwierdza, ze poprawa
rzeczywistych korzysci zapewnianych przez produkt leczniczy moze byc¢: istotnie znaczaca (ang. major)
— kategoria | wg IAB; znaczna (ang. substantial) — kategoria 1l wg I1AB; umiarkowana (ang. moderate) —
kategoria Ill wg IAB; niewielka (ang. minor) — kategoria IV wg |AB; nieistniejgca (ang. non-existent) —
kategoria V wg IAB.
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5. Uzasadnienie wyboru komparatoréw

Agencja Oceny Technologii Medycznych (AOTMIT) [AOTMIT 2016] zaleca, by oceniang
interwencje poréwnywaé z tzw. istniejgca praktyka. Taki sposdb postepowania ma na celu

wskazanie technologii medycznej, ktéra moze zostac zastgpiona przez oceniang interwencije.

Zgodnie z trescig Rozporzgdzenia MZ w sprawie minimalnych wymagan [Rozporzgdzenie MZ
2023] oraz z wymogami ustawowymi okreslonymi w art. 25 pkt 14 lit. c tiret pierwszy Ustawy
Z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2024 r. poz. 930, z pdzn. zm.)
[Ustawa o refundacji] 2011] w ramach analizy klinicznej nalezy wykona¢ poréwnanie
z refundowanymi technologiami opcjonalnymi, a w przypadku braku refundowanej technologii
opcjonalnej — zinng technologig opcjonalng. W sytuacji, kiedy nie istnieje ani jedna
technologia opcjonalna, analiza kliniczna zawiera poréwnanie z naturalnym przebiegiem

choroby, odpowiednio dla danego stanu klinicznego we wnioskowanym wskazaniu.

Zgodnie z informacjg przedstawiong w wytycznych klinicznych, wybér terapii w HS uzalezniony
jest od stopnia zaawansowania choroby i uprzednio stosowanego leczenia. W przypadku HS

opcjami terapeutycznymi mozliwymi do zastosowania s3:

e Leki stosowane miejscowo (w przypadku choroby o przebiegu tagodnym lub jako

terapia dodana do terapii systemowej w HS o przebiegu ciezkim):

o Srodki przeciwbakteryjne lub przeciwzapalne, np. rezorcyna (15%) — stadium

Hurley’a l'i ll;
e antybiotyki: klindamycyna (1%) oraz dapson — fagodna do umiarkowanej HS;
e Leki stosowane doustnie:

o leki hormonalne: dwusktadnikowa antykoncepcja hormonalna (w leczeniu kobiet
w wieku rozrodczym), antagonisci receptoréw androgenowych — spironolakton,

inhibitor 5a-reduktazy testosteronu — finasteryd;
¢ leki hipoglikemizujace: metformina;

e antybiotyki: tetracyklina (tagodna do umiarkowanej HS), klindamycyna +
ryfampicyna (ciezka HS), moksyfloksacyna + metronidazol + ryfampicyna, dapson;

o retinoidy: acytretyna, alitretynoina, izotretynoina
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¢ Iniekcje w miejscu zmiany (podskoérnie):
o kortykosteroidy (zaostrzenia choroby);
e toksyna botulinowa;
¢ leki biologiczne:
e adalimumab (HS umiarkowany do ciezkiego, | linia leczenia),
¢ infliksymab (w przypadku niepowodzenia terapii adalimumabem, w Il linii),

e ustekinumab i anakinra (lll linia leczenia) oraz brodalumab, sekukinumab,
bimekizumab, upadacytynib, iksekizumab (Il linia leczenia) [CHSF 2022, Matusiak
2024].

Biorgc pod uwage zapisy wytycznych, w populacji chorych z czynnym ropnym zapaleniem
apokrynowych gruczotéw potowych o nasileniu umiarkowanym lub ciezkim, po niepowodzeniu
konwencjonalnego leczenia uktadowego powinno stosowac sie leczenie biologiczne. Zgodnie
Z najnowszymi polskimi zaleceniami, wskazaniem do ich stosowania jest wczesniejsze

niepowodzenie leczenia antybiotykami uktadowymi [Matusiak 2024].

Obecnie w leczeniu HS funkcjonuje Program lekowy ,Leczenie chorych z ropnym zapaleniem
apokrynowych gruczotow potowych (HS) (ICD-10: L 73.2) — Zatgcznik B.161., w ramach
ktérego jedynym finansowanym lekiem w Polsce jest sekukinumab. Sekukinumab wskazany
jest w leczeniu czynnego HS o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego u chorych dorostych
z niewystarczajgcg odpowiedzig na konwencjonalna terapie HS o dziataniu ogdlnoustrojowym.
Zgodnie z zapisami Programu lekowego, do leczenia kwalifikujg sie chorzy w wieku = 18 lat
z czynnym HS o nasileniu umiarkowanym lub ciezkim, ktérzy przestali reagowac na leczenie
ogolne lub majg przeciwwskazania lub nie tolerujg innych metod leczenia ogdlnego. Tym
samym wskazanie zarejestrowane jest spéjne z wnioskowanym. Uwzgledniajgc zapisy
z polskich i zagranicznych wytycznych (np. CHSF 2022), ChPL Bimzelx® oraz kryteria
wigczenia do Programu lekowego, zasadnym jest przyjecie sekukinumabu jako komparatora
dla bimekizumabu oraz pozycjonowanie bimekizumabu w tej samej linii leczenia co
sekukinumab. Podsumowujgc, komparatora dla bimekizumabu nie stanowig leki stosowane
we wczesniejszych liniach leczenia oraz stosowane w przypadku tagodnego nasilenia

choroby.

Pozostatymi lekami biologicznymi wskazanymi w wytycznych sg: adalimumab, ustekinumab,

anakinra oraz brodalumab. Leki te nie sg w Polsce objete refundacjg w leczeniu chorych na
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HS, jak réwniez na stronie AOTMIT nie zidentyfikowano procesow refundacyjnych dla

ustekinumabu, anakinry oraz brodalumabu w rozpatrywanym wskazaniu.

W przypadku adalimumabu zidentyfikowano procesy refundacyjne z 2018 r. oraz z 2020 r.,
dotyczgce stosowania leku odpowiednio ropnego zapalenia gruczotdw potowych
apokrynowych i trgdziku odwréconego (wskazanie tozsame z HS) w zakresie objecia go
refundacjg w ramach RDTL. Pomimo uzyskania pozytywnej rekomendacji Prezesa AOTMIT
0 objeciu adalimumabu refundacjg w ramach programu lekowego ,Leczenie adalimumabem
ropnego zapalenia apokrynowych gruczotéw potowych o nasileniu umiarkowanym i ciezkim
(ICD-10: L73.2)" w populacji dorostych i mtodziezy od 12 r.z. chorych na czynne HS o nasileniu
umiarkowanym do ciezkiego, z niewystarczajgcg odpowiedzig na konwencjonalne leczenie
uktadowe HS, lek ten do tej pory nie zostat objety refundacjg [AOTMIT 2018, AOTMIT 2020].
Ponadto, jako ze jest to lek, ktéry moze by¢ stosowany w ramach RDTL, nalezy go traktowac
wytgcznie jako forma leczenia ratunkowego po wykorzystaniu innych dostepnych opciji
leczenia. Oznacza to, ze w praktyce klinicznej w Polsce, w ktérej funkcjonuje dedykowany
chorym na HS Program lekowy B.161, zastosowanie adalimumabu mozliwe jest dopiero po
wyczerpaniu mozliwosci leczenia sekukinumabem, a w przypadku objecia finansowaniem
w Programie wnioskowanej interwencji, bedzie to rowniez po bimekizumabie. Biorgc pod

uwage powyzsze, adalimumab nie stanowi komparatora dla bimekizumabu.

W przypadku chorych z umiarkowanym Ilub ciezkim HS w Polsce stosuje sie takze
antybiotykoterapie, stanowigcg standardowo stosowane leczenie przeciwzapalne.
W zaleceniach polskich wskazane zostaty tetracykliny jako leczenie pierwszego rzutu
w przypadku umiarkowanego oraz ciezkiego HS w stadium | i tagodnego HS w stadium I
Hurley’a oraz klindamycyna + ryfampicyna w przypadku ciezkich lub szeroko
rozpowszechnionych zmian [Matusiak 2024]. Zgodnie zwytycznymi CHSF 2022,
klindamycyna jest najczesciej stosowanym w terapii HS antybiotykiem dziatajgcym miejscowo.
Wytyczne polskie takze wskazujg jg jako jedyny antybiotyk, ktory zostat oceniony pod katem
miejscowego zastosowania. Nalezy takze podkreslic, ze w procesie refundacyjnym dla
sekukinumabu, antybiotykoterapia stosowana w ramach terapii standardowej (SoC) stanowita

jedyny komparator. Komparator ten zostat zaakceptowany przez AOTMIT.

W kontekscie oceny leczenia chirurgicznego oraz laseroterapii jako komparatora warto zwrécic
uwage, ze bimekizumab stanowi lek, ktérego mechanizm dziatania opiera sie na modulacji
odpowiedzi immunologicznej, co rézni sie od mechanicznych interwencji, takich jak

laseroterapia czy zabiegi chirurgiczne, stosowanych gtéwnie w celu ostatecznego usuwania
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zmian chorobowych ze skory. Laseroterapia i leczenie operacyjne sg zalecane w wytycznych
jako terapie uzupetniajgce dla specyficznych zmian skérnych, a nie jako alternatywa dla
leczenia biologicznego. Co wiecej, ze wzgledu na odmienny charakter leczenia (dorazne vs
przewlekte), cele terapeutyczne (miejscowe vs systemowe) i profil bezpieczehstwa, nie sg
réwniez rozwazane jako mozliwa alternatywa dla lekéow biologicznych, w tym rowniez
bimekizumabu, w badaniach klinicznych. Warto zauwazy¢, ze w analizie dla leku Cosentyx®
réwniez zwrécono uwage, ze zabiegi chirurgiczne oraz leczenie laserowe nie powinny
stanowi¢ refundowanych technologii opcjonalnych uwzgledniajgc fakt, ze zabiegi te stanowiag
srodki tymczasowe oraz stosowane sg w przypadku braku odpowiedzi na leczenie
farmakologiczne. Eksperci kliniczni wskazali, ze antybiotykami stosowanymi w HS w ramach

SoC sa: klindamycyna, ryfampicyna, doksycyklina [AWA Cosentyx 2023].

Na podstawie informacji przedstawionych w rozdziale opisujagcym opcje terapeutyczne
stosowane w leczeniu ropnego zapalenia apokrynowych gruczotéw potowych (rozdziat 3.7)
stwierdzono, ze jako komparatory dla bimekizumabu w zdefiniowanej populacji docelowej,

stanowigcymi aktualng praktyke kliniczng, nalezy rozwazac:

¢ sekukinumab;

o terapia standardowa — SoC (definiowana jako antybiotykoterapia)

5.1. Opis komparatorow

Produkt leczniczy Cosentyx® zostat dopuszczony do obrotu na terenie Unii Europejskiej
15 stycznia 2015 roku. Podmiotem odpowiedzialnym jest firma Novartis Europharm Limited.
Produkt leczniczy Cosentyx® dostepny jest w postaci proszku w postaci biatego, zbitego
liofizatu do sporzgdzania roztworu do wstrzykiwan. Kazda fiolka z proszkiem zawiera 150 mg

sekukinumabu. Po rekonstytucji 1 ml roztworu zawiera 150 mg sekukinumabu.

Na podstawie wytycznych klinicznych, terapie systemowg w leczeniu chorych na HS
o nasileniu od umiarkowanego do ciezkiego (Il lub Ill stadium w skali Hurley’a) lub gdy zmiany
chorobowe sg szeroko rozprzestrzenione stanowig antybiotyki doustne [CHSF 2022,
Matusiak 2024]. Do przyktadowych finansowanych w Polsce antybiotykow nalezg m.in.
tetracykliny (doksycyklina), klindamycyna, rifampicyna lub moksyfloksacyna

[Obwieszczenie MZ].

Wsrdd najczesciej stosowanych antybiotykdw w leczeniu HS eksperci kliniczni wskazali m.in.

klindamycyne. Zgodnie z wytycznymi klindamycyna moze by¢ stosowana u chorych na HS
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o nasileniu od umiarkowanego do ciezkiego. W zwigzku z powyzszym, opis terapii

standardowej (SoC) przedstawiono na jej podstawie [AW Cosentyx 2023].

Produkt leczniczy Clindamycin-MIP® zostat dopuszczony do obrotu na terenie Unii
Europejskiej 25 wrzes$nia 2003 roku. Podmiotem odpowiedzialnym jest firma MIP Pharma
Polska Sp. z 0.0. Produkt leczniczy Clindamycin-MIP® dostepny jest w postaci: biate;j,
podiuznej z rowkiem, powlekanej tabletki w dawce 600 mg lub biatych, wypuktych, okragtych,
powlekanych tabletek w dawkach 150 mg lub 300 mg. Jedna tabletka powlekana zawiera 172
mg chlorowodorku klindamycyny, co odpowiada 150 mg klindamycyny lub 344 mg
chlorowodorku klindamycyny, co odpowiada 300 mg klindamycyny lub 688 mg chlorowodorku

klindamycyny, co odpowiada 600 mg klindamycyny.

W ponizszej tabeli przedstawiono szczegdtowg charakterystyke omawianych komparatoréw.
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Tabela 4.

Charakterystyka komparatoréw

Komparator, kod

Data rejestraciji,
Podmiot

odpowiedzialny

Dziatanie leku

Zarejestrowane wskazanie

Dawkowanie i sposéb
przyjmowania*

Finansowanie ze
srodkow
publicznych w

Sekukinumab
(Cosentyx®),
Leki
immunusupresyjne,
inhibitory
interleukiny,
kod ATC: LO4AC10

Data pozwolenia
na dopuszczenie
do obrotu: 15
stycznia 2015 r.
(data ostatniego
przedtuzenia
pozwolenia: 3
wrzesnia 2019 r.)
Podmiot
odpowiedzialny:
Novartis
Europharm Limited

Sekukinumab jest w petni ludzkim
przeciwciatem monoklonalnym klasy
IgG1/k, ktdre selektywnie wigze sig
i neutralizuje prozapalng cytokine,
interleukine-17A (IL-17A). Dziatanie
sekukinumabu jest ukierunkowane na
IL-17A i hamuje interakcje IL-17A
z receptorem dla IL-17, znajdujgcym
sie na roznych typach komorek,
w tym keratynocytach.
W konsekwencji sekukinumab
hamuje uwalnianie prozapalnych
cytokin, chemokin i mediatoréw
uszkodzenia tkanek oraz zmniejsza
udziat IL-17A w wywotywaniu chordb
autoimmunologicznych i zapalnych.
Sekukinumab dociera do skory
w Klinicznie istotnych stezeniach
i obniza miejscowe markery
zakazenia.

Sekukinumab jest wskazany
w leczeniu:

e luszczycy plackowatej
u dorostych oraz dzieci
i miodziezy;

¢ hidradenitis
suppurativa o nasileniu

umiarkowanym do
ciezkiego,

z niewystarczajgcg
odpowiedzig na

konwencjonalng
ogolnoustrojowg terapie
HS;

e fuszczycowego
zapalenia stawoéw;

e spondyloartropatii
osiowej;

e miodzienczego
idiopatycznego
zapalenia stawoéw.

Dawkowanie:

Zalecana dawka wynosi 300
mg sekukinumabu we
wstrzyknieciu podskérnym
i jest ona poczatkowo
podawana w tygodniu 0., 1.,
2., 3.i4., a nastepnie stosuje
sie comiesieczne dawki
podtrzymujgce. Na podstawie
odpowiedzi klinicznej dawke
podtrzymujgcg mozna
zwigkszy¢ do 300 mg co 2
tygodnie. Dawke 300 mg
podaje sie w dwoch
wstrzyknieciach podskérnych
po 150 mg.

Sposdb przyjmowania:

Produkt leczniczy Cosentyx®
podaje sie we wstrzyknieciu
podskérnym. W miare
mozliwosci, do wstrzykniecia
leku nie nalezy wybiera¢
miejsc z widocznymi zmianami
tuszczycowymi. Przed
uzyciem proszek do
sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan wymaga
rekonstytucji (ponownego
odtworzenia roztworu).

Program Lekowy
B.161. ,Leczenie
chorych z ropnym
zapaleniem
apokrynowych
gruczotéw potowych
(HS) (ICD-10: L73.2)”

Poziom odpfatnosci:
bezptatnie
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Komparator, kod

ATC

Data rejestracji,
Podmiot
odpowiedzialny

Dziatanie leku

Zarejestrowane wskazanie

Dawkowanie i sposéb
przyjmowania*

Finansowanie ze
srodkow
publicznych w

Klindamycyna
(Clindamycin-
MIP®)

Leki
przeciwbakteryjne
do stosowania
ogolnego —
linkozamidy,
kod ATC: JO1FFO1

Data pozwolenia
na dopuszczenie
do obrotu: 25
wrzesénia 2003 r.
Podmiot
odpowiedzialny:
MIP Pharma
Polska Sp. z 0.0.

Klindamycyna jest potsyntetyczng
pochodng linkomycyny. Nalezy do
grupy linkozamidow, ktére jako
piranozydy nie wykazujg zadnego
podobienstwa do dotychczas znanych
antybiotykow. W zaleznosci od
wrazliwosci drobnoustroju i stezenia
antybiotyku klindamycyna moze
dziata¢ bakteriostatycznie lub
bakteriobdjczo.

Klindamycyna jest wskazana
w leczeniu zakazen
bakteryjnych
spowodowanych szczepami
wrazliwymi na klindamycyne:
e zakazenia kosci

i stawow;
e zakazenia ucha,
oraz gardta;

nosa

e zakazenia w obrebie
zebow i  odzebowe
zapalenie kosci

szczeki zuchwy;
e zakazenia dolnych drég
oddechowych;

e zakazenia w obrebie
jamy brzusznej;

e zakazenia w obrebie
miednicy i  zenskich

narzadow piciowych;

e zakazenia skory
i tkanek miekkich;

e ptonica.

Dawkowanie:

W zaleznosci od ciezko$ci
i lokalizacji zakazenia
u dorostych i mtodziezy
w wieku powyzej 14 lat stosuje
sieod 600 mgdo 1,8 g
klindamycyny na dobe. Dawke
dobowag podaje sie w 3 lub 4
dawkach podzielonych.

W razie konieczno$ci
zastosowania dawki mniejszej
niz 1,2 g na dobe, a takze
u dzieci w wieku ponizej 14 lat
nalezy zastosowac preparat
Z mniejszg zawartoscig
substancji czynne;.

Sposdb przyjmowania:

Tabletke nalezy potkngé
popijajac ptynem (np. szklankg
wody)

Polsce

Wykaz lekow
refundowanych A
w nastepujgcych
wskazaniach: we

wszystkich
zarejestrowanych
wskazaniach na
dzieh wydania
decyzji;
Poziom odptatnosci:
50% / bezptatnie dla
chorych <18 r.z. i >65
r.z.

Zrédto: opracowanie wiasne na podstawie odpowiednich Charakterystyk produktéw leczniczych i Obwieszczenia MZ
*opisano dawkowanie dla analizowanego wskazania




@ Bimzelx® (bimekizumab) stosowany w leczeniu ropnego zapalenia
NAHTA apokrynowych gruczotéw potowych — analiza problemu 75
IBNORANTLIA NOCET deCyZyjnego

6. Efekty zdrowotne

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT zaleca sig, by ocena korzysci zdrowotnych wnoszonych przez
oceniang technologie medyczng byla dokonywana poprzez analize istotnych klinicznie

punktéw kohcowych, odgrywajacych kluczowg role w danej jednostce chorobowe;.
Mozna wskaza¢ trzy gtéwne kategorie, grupujgce istotnie kliniczne punkty koncowe:

& punkty koncowe odnoszace sie do $Smiertelnosci (ang. mortality);
& punkty koncowe odnoszgce sie do przebiegu/nasilenia choroby (ang. morbidity);
& punkty koncowe odnoszgce sie do zaleznej od zdrowia jakosci zycia (ang. health

related quality of life).

Do klinicznie istotnych punktéw koncowych nalezg tez zdarzenia i dziatania niepozgdane

(z podziatem na ciezkie i pozostate).

Ropne zapalenie apokrynowych gruczotéw potowych to przewlekta choroba zapalna skéry,
ktéra charakteryzuje sie powstawaniem bolesnych, gtebokich zmian ropnych i blizn
w okolicach pach, pachwin i okolic narzgdéw ptciowych [Alikhan 2019]. Choroba ta znaczaco
obniza jakos¢ zycia chorych, powodujac bdl, dyskomfort i ograniczenia w codziennym

funkcjonowaniu [Ingram 2022, Kirby 2016].

Uzyskanie odpowiedzi na leczenie wyraza sie poprzez redukcje licznych guzkéw zapalnych,
ropni oraz przetok, co w istotny sposdb wpltywa na redukcje bélu oraz na poprawe jakosci zycia
chorych. Podstawowg miarg skutecznosci leczenia jest zmniejszenie catkowitej liczby ropni
i guzkoéw zapalnych o 250%, bez wzrostu liczby ropni lub przetok drenujgcych (HiISCRS50)
[Kimball 2023, Glatt 2021].

Biorgc pod uwage powyzsze informacje uznano, iz w ramach Analizy klinicznej dla
bimekizumabu w populacji docelowej raportowane bedg nastepujgce kategorie punktéw

koncowych:

» odpowiedz na leczenie (w tym zmiana w zakresie liczby i nasilenia guzkow zapalnych,
ropni oraz sgczacych przetok);

» stopien nasilenia HS;

@ jakosc¢ zycia zwigzana z chorobag;

& nasilenie bolu;
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= stosowanie terapii ratunkowych;

& profil bezpieczenstwa.

Wymienione kategorie punktow koncowych dotyczg ocenianej jednostki chorobowej i jej
przebiegu oraz odzwierciedlajg medycznie istotne aspekty problemu zdrowotnego. Punkty te
umozliwiajg wykrycie potencjalnych réznic miedzy poréwnywanymi technologiami i majg

zasadnicze znaczenie dla podejmowania racjonalnych decyzji.

Przy raportowaniu wynikow dla punktéw koncowych opisane zostang sposoby postepowania

z danymi utraconymi.

Wyniki leczenia poddane zostang analizie w najdtuzszym dostepnym okresie obserwacji.
Zgodnie ze wskazaniami AOTMIT ocena wynikow leczenia w krétkim czasie obserwacji jest
wystarczajgca w problemach zdrowotnych o przebiegu ostrym, bez konsekwenciji
dtugoterminowych. W chorobach przewlektych wyzszg warto§¢ majg wyniki uzyskane

w diuzszym okresie obserwaciji.

W analizie przezycia przedstawione zostang dane nieskorygowane, a w uzasadnionych
przypadkach réwniez dane skorygowane o efekt przejscia do grupy interwencji (ang. cross-

-over).

Jesli ocena efektywnosci klinicznej bedzie przeprowadzona w oparciu o wyniki w zakresie
zastepczych (surogatowych) punktow koncowych, w analizie Kklinicznej zostanie
przedstawiony ich zwigzek z klinicznie istotnymi punktami koncowymi. Wedtug zalecen
AOTMIT walidacja surogatowych punktéw koncowych powinna by¢ dokonana w odniesieniu

do rozpatrywanego problemu zdrowotnego.

AOTMIT nie zaleca wigczania do analizy punktéw koncowych zdefiniowanych w ramach
analizy post-hoc. W ramach analizy klinicznej dane z analizy post-hoc bedg uwzglednione
tylko w uzasadnionych przypadkach (np. analiza specyficznych subpopulacji). Wyniki takich
analiz beda interpretowane z ostroznoscig. Ztozone punkty koncowe bedg uwzglednione
wytgcznie w przypadku, gdy zostaty one predefiniowane w protokole badania klinicznego.
W przypadku raportowania ztozonych punktow koncowych podane zostang nie tylko wyniki dla
ztozonego punktu korncowego, ale rowniez oddzielnie dla kazdego komponentu, nawet gdy nie

osiggnely istotnosci statystycznej.
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7. Rodzajijakos¢ dowodow

W ramach analizy klinicznej przeprowadzony zostanie przeglad systematyczny majgcy na celu
odnalezienie badanh pierwotnych i wtérnych poréwnujgcych skutecznosé i/lub bezpieczenstwo

ocenianej interwencji oraz wyznaczonych komparatorow.

Przeglad zostanie wykonany zgodnie z Wytycznymi AOTMIT, stanowigcymi zatgcznik do
Zarzadzenia nr 40/2016 Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych [AOTMIT 2016],
Rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 r. w sprawie minimalnych
wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg
i ustalenie urzedowej ceny zbytu netto, o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu
netto technologii lekowej o wysokiej wartoSci klinicznej oraz o podwyzszenie urzedowej ceny
zbytu netto leku, $rodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu
medycznego, ktére nie majg odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu
[Rozporzgdzenie MZ 2023].

Do analizy klinicznej zostang wigczone badania spetniajgce kryteria wtgczenia zdefiniowane

zgodnie ze schematem PICOS.

Strategia wyszukiwania zostanie utworzona w taki sposéb, aby odnalez¢é zaréwno badania
eksperymentalne, jak i badania obserwacyjne, na podstawie ktoérych zostanie oceniona

skutecznos$c¢ praktyczna i bezpieczenstwo porownywanych technologii medycznych.

Do analizy skuteczno$ci klinicznej wtgczone zostang przede wszystkim dowody naukowe
najwyzszej jakosci, ktorych metodyka umozliwia uzyskanie najbardziej wiarygodnych danych

w zakresie efektywnosci eksperymentalnej ocenianej interwenciji.

W uzasadnionych przypadkach do analizy bezpieczenstwa witgczane bedg takze dowody
naukowe z nizszych pozioméw klasyfikacji, szczegdlnie badania kliniczne z dtugim okresem
obserwaciji i prowadzone na prébach o duzej liczebnosci. W przypadku braku danych o profilu
bezpieczenstwa interwencji w rozpatrywanym wskazaniu w analizie uwzglednione zostang

wyniki w zakresie profilu bezpieczenstwa leku stosowanego w innych populacjach.
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7.1. Kierunki analiz - PICOS

Na podstawie przeprowadzonej analizy problemu decyzyjnego, uwzgledniajgc zapisy ChPL
Bimzelx®, Programu lekowego, wytycznych klinicznych i aktualng praktyke kliniczng w Polsce,
zdefiniowano schemat PICOS (opisany w tabeli ponizej) okreslajgcych ramy dalszych analiz

i wskazujagcy ich zakres.

Tabela 5.
Kryteria wiaczenia i wykluczenia publikacji

Kryterium Kryteria wiaczenia Kryteria wykluczenia
Podetap | — bazy gtéwne

Dorosli chorzy z czynnym ropnym zapaleniem apokrynowych
gruczotéw potowych (tradziku odwréconego) o nasileniu
umiarkowanym do ciezkiego, u ktérych nie wystgpita
wystarczajgca odpowiedz na konwencjonalne leczenie
ogolnoustrojowe HS.

Charakterystyka populacji docelowej zostata szczegotowo Niezgodna
Populacja doprecyzowana zapisami wnioskowanego Programu lekowego. z kryteriami wigczenia

Zdefiniowana populacja jest zgodna z zapisami ChPL Bimzelx®. np- (;)heczjriza);écpz?]peljjlaql
Komentarz: w pierwszej kolejnosci wigczane bedg badania dla
populacji zgodnej z kryteriami wtgczenia.

W przypadku braku badan dotyczgcych doktadnie populaciji
docelowej dopuszcza sie wigczenie badan dotyczgcych szerszej
populacji.

Bimekizumab

Zgodnie z ChPL Bimzlex® zalecana dawka dla dorostych
zropnym zapaleniem apokrynowych gruczotéw potowych
Interwencja wynosi 320 mg'® co 2 tygodnie do 16. tygodnia, a nastepnie co Inna niz wymieniona.
4 tygodnie.

Nalezy rozwazy¢ odstawienie leczenia u chorych, u ktérych nie
wykazano poprawy w czasie 16 tygodni leczenia.

1) sekukinumab;

2) leczenie standardowe (SoC): definiowane jako antybiotyki, np.
tetracykliny, klindamycyna, ryfampicyna.

Dawkowanie lekéw wskazanych jako komparatory zgodnie
z odpowiednimi Charakterystykami Produktéw Leczniczych.

Niezgodny
z zatozonymi

GCIBEIETCAE W przypadku  braku badan  bezposrednio  poréwnujgcych
interwencje z co najmniej 1 ze wskazanych komparatoréw,
wigczane bedg badania randomizowane 2z dowolnym
komparatorem, na podstawie ktérych bedzie mozna wykonac n/d
poréwnanie posrednie (zapewnienie mozliwie najszerszego
zakresu wspdlnych referencji do ewentualnego poréwnania
posredniego).

10 zgodnie z ChPL Bimzelx®, BIM jest dostepny w opakowaniach 160mg oraz 320 mg, niemniej jednak
przedmiotem wniosku refundacyjnego dla HS jest wytgcznie opakowanie 320 mg
" kryterium komparatora nie dotyczy opracowan wtérnych
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problemu

Kryterium

Punkty
koncowe

Metodyka

Populacja

Interwencja

Komparator

Punkty
koncowe

Metodyka

Kryteria wiaczenia

Brak w przypadku badan
do analizy.

jednoramiennych wigczanych

Kryteria wykluczenia

n/d

Punkty  kohcowe kluczowe do oceny skutecznoSci

i bezpieczenstwa ocenianej interwencii, tj.:
e odpowiedz na leczenie (np. odpowiedz kliniczna na
leczenie HS (HiSCR), HiISCR50);
stopien nasilenia HS;
jakos¢ zycia zwigzana z chorobg;
nasilenie bolu;
stosowanie terapii ratunkowych;
profil bezpieczenstwa (m.in. zdarzenia i dziatania
niepozadane).

Punkty korcowe
dotyczace
farmakokinetyki,
farmakodynamiki

Opracowania wtérne (przeglady systematyczne
z lub bez metaanalizy).
Badania eksperymentalne z grupg kontrolng (ocena

skutecznosci klinicznej i bezpieczenstwa)

Badania obserwacyjne z grupg kontrolng (ocena skutecznosci
praktycznej i ocena bezpieczenstwa)

Badania jednoramienne (ocena skutecznosci
i bezpieczenstwa analizowanej interwencji'?)
Badania, w ktérych wudziat brato powyzej 10 chorych

z populacji docelowej w grupie.

Przeglady
niesystematyczne, opisy
przypadkoéw,
opracowania poglagdowe

Publikacje petnotekstowe lub abstrakty konferencyjne.

Komentarz: abstrakty / postery konferencyjne bedg wigczone
tylko jesli bedg zawieraly dodatkowe wyniki do badan
wigczonych do analizy dla dtuzszego okresu obserwacji niz
przedstawiony we witgczonych gtéwnych publikacjach
petnotekstowych do danego badania oraz jesli zostaty
opublikowane nie wczesniej niz w 2022 r.

Niezgodne
z zatozonymi

Publikacje w jezykach: polskim i angielskim

Publikacje w jezykach
innych niz polski

lub angielski.
Podetap lla — strona EMA
Jak w bazach gtéwnych. Nlezgodny.
z zatozonymi.
Jak w bazach gtéwnych. Nlezgodny.
z zatozonymi.
Niezgodny

Jak w bazach gtéwnych.

z zatozonymi.

Punkty koncowe jak w bazach gtéwnych.

Punkty korcowe
dotyczace
farmakokinetyki,
farmakodynamiki

Dodatkowe wyniki skutecznosci i/lub bezpieczenstwa do badan
wigczonych w bazach gtéwnych (m.in. punkty kohcowe

Niezgodny
z zatozonymi.

2 nie wigczano do analizy badan jednoramiennych dla komparatora
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Kryterium Kryteria wiaczenia Kryteria wykluczenia

nieoceniane w innych wigczonych do analizy publikacjach
lub dane dla innego okresu obserwac;ji).

Publikacje w jezykach
Publikacje w jezykach: polskim i angielskim innych niz polski
lub angielski.

Podetap IIb — bazy dodatkowe (dodatkowa ocena bezpieczenstwa)

Niezgodny

Populacja Jak w bazach gtéwnych. 2 zatozonymi.

Niezgodny

Interwencja Jak w bazach gtéwnych. : .
z zatozonymi.

Komparator n/d n/d

Punkty koncowe
dotyczgce skutecznosci,
farmakokinetyki,
farmakodynamiki itp.

Punkty

. Profil bezpieczenstwa.
koncowe

Publikacje dotyczace dodatkowej oceny bezpieczehnstwa

. - " Inne niz wymienione.
analizowanej interwencji.

Metodyka

Publikacje w jezykach
Publikacje w jezykach: polskim i angielskim. innych niz polski
i angielski.
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7.2. Sprawdzenie zgodnosci analizy problemu

decyzyjnego z Rozporzadzeniem MZ w sprawie

minimalnych wymagan

Tabela 6.
Sprawdzenie zgodnos$ci analizy problemu decyzyjnego z Rozporzadzeniem MZ
w sprawie minimalnych wymagan

Check-lista zgodnosci analizy problemu decyzyjnego z Rozporzadzeniem MZ w sprawie minimalnych

wymagan

Tak/Nie
wraz z podaniem miejsca

w dokumencie, gdzie dana
Zadanie informacja jest zamieszczona, np.
nazwa rozdziatu
(w przypadku ,Nie” konieczne
uzasadnienie)

1. Opis problemu zdrowotnego Tak, rozdziat 3.

2. Przeglad dostgpnych w literaturze naukowej wskaznikow
epidemiologicznych, w tym wspéiczynnikdw zapadalnosci
i rozpowszechnienia stanu klinicznego (chorobowos¢) Tak, podrozdziat 3.6.
wskazanego we wniosku, w szczegdlnosci odnoszacych sie do
polskiej populacji

3. Opis  technologii  opcjonalnych, z  wyszczegdlnieniem
refundowanych technologii opcjonalnych, z okresleniem Tak, rozdziat 3.7 i 5.
sposobu i poziomu ich finansowania
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