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Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 107/2026 z dnia 28 lipca 2026 roku
w sprawie oceny leku Anzupgo (delgocytynib) we wskazaniu: leczenie
przewlektego wyprysku rgk o nasileniu umiarkowanym lub ciezkim
u dorostych pacjentow, u ktorych dziatanie miejscowo stosowanych
kortykosteroidow jest niewystarczajgce lub nieodpowiednie

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjq produktu
leczniczego Anzupgo (delgocitinib), krem, 20 mg/g, 1 tuba 15 g,
GTIN: 05909991584474, we wskazaniu: w leczeniu przewlektego wyprysku
rgk o nasileniu umiarkowanym lub ciezkim u dorostych pacjentow, u ktdrych
dziatanie miejscowo stosowanych kortykosteroidow jest niewystarczajgce
lub nieodpowiednie na zaproponowanych warunkach.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Delgocytynib jest nieselektywnym inhibitorem kinaz janusowych (JAK),
ukierunkowanym na dziatanie wszystkich czterech cztonkdéw rodziny enzymow
JAK, czyli JAK1, JAK2, JAK3 i kinazy tyrozynowej 2 (TYK2) w sposob zaleiny
od stezenia. W komodrkach Iudzkich hamowanie szlaku JAK-STAT przez
delgocytynib powoduje ostabienie sygnalizacji kilku cytokin prozapalnych [w tym
interleukin (IL)-2, IL-4, IL-6, IL-13, IL-21, IL-23, czynnika stymulujgcego tworzenie
kolonii granulocytow i makrofagow (GM-CSF) i interferonu (IFN)-a] i tym samym
ostabiajgc odpowiedz odpornosciowq i zapalng w komorkach zwigzanych
z procesem patologicznym w przewlektym wyprysku rgk (CHE). Data wydania
pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 19.09.2024 r.

Whnioskodawca nie zaproponowat mechanizmu dzielenia ryzyka.

Wyprysk rgk jest heterogennq, zmienng przewlektq chorobg zapalnq skory
rgk i nadgarstkow o szerokim zakresie etiologii, ktora w duzej mierze wynika
z wieloczynnikowej patogenezy.

Istniejq trzy gtowne klasyfikacje etiologiczne wyprysku rgk:

e kontaktowe zapalenie skory z podraznienia (ang. irritant contact dermatitis,
ICD),

e alergiczne kontaktowe zapalenie skory (ang. allergic contact dermatitis, ACD),

e atopowy wyprysk rqk, stanowigcy ponad 50% przypadkow.
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Przewlekty wyprysk rgk odnosi sie do procesu zapalnego trwajgcego ponad
3 miesigce lub nawracajgcego 2 lub wiecej razy w ciggu roku. W wiekszosci
przypadkdow wystepuje nadmierne tuszczenie sie i pekanie naskdrka. Nadmierne
rogowacenie wystepuje w przewlektym kontaktowym i alergicznym zapaleniu
skory (AZS) oraz w przebiegu wyprysku hiperkeratotycznego i innych
przewlektych przypadkach.

Szacuje sie, ze wyprysk rgk dotyczy co najmniej 9,1% populacji ogdlnej, przy
czestosci wystepowania wynoszqgcej 6,4% u mezczyzn i 10,5% u kobiet,
uwzgledniajgc zaréwno postacie tagodne, jak i ciezkie. Najnowsze dane
epidemiologiczne wskazujq, ze ryzyko wystgpienia choroby w ciggu Zycia moze
siegac 15%.

Wytyczne kliniczne w ramach leczenia przewlektego CHE wskazujg
na stosowanie: miejscowych glikokortykosteroidow, inhibitorow kalcyneuryny,
pochodnych witaminy D3 oraz nowoczesnych niesteroidowych terapii
ukierunkowanych, w tym delgocytynibu, a takze fototerapii, gtdwnie PUVA
i wgskopasmowego UVB oraz alitrytenoiny. W Polsce w ocenianym wskazaniu
stosuje sie: miejscowe GKS, miejscowe inhibitory kalcyneuryny, acytretyne,
metotreksat, cyklosporyne, PUVA, UVB, mykofenolan mofetylu, azatiopryne,
emolienty oraz ogdlne GKS.

Dowody naukowe

W ramach przeglgdu systematycznego wiqgczono:

e 2 badania RCT: DELTA 1 (NCT04871711) oraz DELTA 2 (NCT04872101)
opisanych w publikacjach: Bissonnette 2024 oraz Bauer 2025 i abstraktach
konferencyjnych: Bauer 2024, Schuttelaar 2024, dotyczgce oceny skutecznosci
i bezpieczenstwa  delgocytynibu w leczeniu  przewlektego  wyprysku
rgk w poréwnaniu z najlepszq terapiq wspomagajqgcqg;

e 1 badanie jednoramienne DELTA 3 (NCT04949841, Gooderham 2025)
oceniajgce skutecznos¢ i bezpieczenistwo delgocytynibu, majgce charakter
badania przedtuzonego.

Ponadto do analizy klinicznej wtgczono rowniez 4 badania wtdrne: Kow 2025,
Gupta 2025, Moraes-Souza 2026 oraz Awad 2026, jak rowniez dwa badania
RWE: Suehiro 2022 oraz WeifSinger 2026.

Zgodnie z wynikami badan DELTA 1, DELTA 2 oraz metaanalizy tych dwoch
badan, zastosowanie DEL zwigzane jest z IS wyzszym odsetkiem pacjentow
osiggajgcych sukces terapeutyczny (tj. uzyskanie wyniku 0 (brak zmian)
lub 1 (niemal catkowite ustgpienie zmian) w skali IGA-CHE przy jednoczesnej
poprawie o co najmniej 2 stopnie wzgledem wartosci wyjsciowej w 16. tygodniu
leczenia) w poréwnaniu z BSC w czasie okresu obserwacji wynoszqcym 16 tygodni
(Delta 1: 19,7% vs 9,9%, Delta 2: 29,1% vs 6,9%, metaanaliza: 24,3% vs 8,4%).
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Wyniki badan Delta 1 oraz Delta 2 wskazujq, ze zastosowanie DEL w porownaniu
Z BSC zwigzane jest z IS wiekszq poprawq jakosci zycia pacjentow w czasie
16 tygodniowego okresu obserwacji (Delta 1: MD= -3,6 (95%Cl: -4,7; -2,6); Delta
2: MD=-3,9 (95%Cl: -5,0; -2,8); metaanaliza: MD= -3,78 (95%Cl: 4,53, -3,04)).
Na podstawie wynikdw badania Delta 3 w grupie pacjentow stosujgcych DEL,
ktorzy wczesniej otrzymywali DEL odsetek o0s6b osiggajgcych sukces
terapeutyczny wg skali IGA-CHE w 36 tygodniu obserwacji byt zblizony do odsetka
w grupie pacjentow, ktorzy wczesniej otrzymywali BSC i wynosit odpowiednio
30,0% dla grupy DEL i 29,5% w grupie wczesniejszego BSC.

Badania wtdrne:

e Kow 2025 (4 RCT) wykazat, ze DEL istotnie zwieksza prawdopodobierstwo
osiggniecia sukcesu terapeutycznego po 8 i 16 tygodniach leczenia,
bez zwiekszania ryzyka zdarzen niepozgdanych. Autorzy podkreslili jednak brak
danych dtugoterminowych.

e Gupta 2025 (5 RCT) wskazat, ze DEL nalezat do najskuteczniejszych
analizowanych terapii pod wzgledem redukcji nasilenia choroby ocenianej
za pomocq HECSI. Uzyskano rowniez korzystne wyniki w porownaniach
posrednich wzgledem PUVA.

e Moraes-Souza 2026 (3 RCT) potwierdzit istotnie wiekszy odsetek sukcesow
terapeutycznych w wyniku zastosowania DEL oraz poprawe objawow
zgtaszanych przez pacjentow (Swigd i bdl) przy zachowaniu korzystnego profilu
bezpieczeristwa.

e Awad 2026 (3 RCT) wykazat znaczgcqg poprawe wynikow HECS! i IGA-CHE
w wyniku stosowania DEL przy braku roznic w ogodlnej czestosci zdarzen
niepozgdanych. Zaobserwowano rowniez rzadsze przerywanie leczenia z powodu
dziatan niepoZzqgdanych.

Najwazniejszym ograniczeniem ww. badan wtdrnych jest krétki okres obserwacji
pacjentow, ktdory w wiekszosci badan nie przekraczat 16 tygodni, co utrudnia
ocene dtugoterminowej skutecznosci i bezpieczenistwa DEL w przewlektym
wyprysku rgk. Autorzy zwracali rowniez uwage na niewielkq liczbe dostepnych
badan randomizowanych oraz umiarkowanqg heterogenicznos¢ populacji,
wynikajgcq m.in. z rdznic w wyjsciowym nasileniu choroby i odsetku
poszczegdlnych podtypow wyprysku rgk. W czesci badan stosowano rowniez
leczenie ratunkowe, co mogfo wptywac na ocene efektu terapeutycznego.

Badania RWE:

e Badanie Suehiro 2022 wykazato, Ze u pacjentéow z atopowym zapaleniem
skory w remisji stosowanie DEL dwa razy w tygodniu zapewniato podobne
wyniki do miejscowych glikokortykosteroidow w zakresie kontroli swigdu,
nawodnienia skory i czestosci nawrotow. Chociaz liczcbowo nawroty byty
czestsze w grupie DEL (32% vs 16%), roznice miedzy grupami nie osiggnety
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istotnosci  statystycznej. W podgrupie pacjentow z suchqg skorq
obserwowano nawet tendencje do wiekszej poprawy nawodnienia skory
i swigdu po DEL.

e Badanie Weifsinger 2026 przeprowadzone u pacjentow z umiarkowanym
i ciezkim przewlektym wypryskiem rgk wykazato, ze DEL oraz PUVA
zapewniaty porownywalng skutecznosé. Po 12 tygodniach leczenia
odpowied? kliniczng PGA 0/1 uzyskato 82% pacjentow leczonych DEL i 73%
leczonych PUVA, a w obu grupach odnotowano rowniez wyraznq poprawe
jakosci zycia oraz zmniejszenie swiqdu, bolu i zaburzen snu. RoZnice
pomiedzy terapiami nie byty jednak istotne statystycznie.

Podobne wnioski sformutowali autorzy badan RWE wskazujgc, Zze DEL moze
stanowic skuteczng alternatywe zarowno dla miejscowych
glikokortykosteroidow w leczeniu podtrzymujgcym AZS, jak i dla PUVA
u pacjentow z przewlektym  wypryskiem rgk, jednak ze wzgledu
na retrospektywny charakter badan, matq liczebnos¢ prob i krotki okres
obserwacji wyniki wymagajqg potwierdzenia w wiekszych badaniach
prospektywnych

Zdarzenia niepozgdane ogotem wystqpity u ok. 45% pacjentow stosujgcych DEL
iu ok. 45%-51% (podane zakresy dotyczq zdarzen, ktdre zaraportowano
w badaniach Deltal, Delta 2 i metaanalizy tych dwoch badan podsumowanych
tgcznie) pacjentow przyjmujgcych BSC, niemniej rdoznica nie byta 1S. Wsrod
najczesciej wystepujqcych zdarzen niepozgdanych zaraportowano: Covid-19 (DEL
vs BSC: ok. 11% vs ok. 8%-13%), i zapalenie noso-gardta (DEL vs BSC: ok. 7% vs
ok. 6%-9%).

Gtownym ograniczeniem analizy klinicznej jest nieuwzglednienie wszystkich
komparatordw, ktore w praktyce klinicznej stosowane sq w analizowanym
wskazaniu, m.in. cyklosporyne, metotreksat, azotiopryne, mykofenolan mofetylu
i takrolimus, czy tez inne fototerapie tj. UVA, UVB. Kolejnym ograniczeniem jest
brak badan bezposrednio porédwnujgcych DEL vs PUVA oraz stosunkowo krotki
okres obserwacji w badaniach Delta 1 i Delta 2, jak rowniez badan wtgczonych
do metaanalizy, z tego wzgledu najdtuzszy okres obserwacji dla porownania
skutecznosci i bezpieczenstwa DEL vs BSC oraz vs PUVA wynosi 16 tygodni.

Wytyczne kliniczne

Miedzynarodowe wytyczne kliniczne w przewlektym wyprysku rgk (CHE)
wskazujq na kluczowq role edukacji pacjenta, ograniczenia ekspozycji na czynniki
drazniqgceialergizujgce, prawidftowq higiene rgk, stosowanie rekawic ochronnych
oraz regularne uzywanie emolientow i preparatow barierowych, ktore powinny
by¢ traktowane jako stafy element terapii, poniewaz wspierajqg odbudowe
bariery naskdrkowej, zmniejszajq suchosc¢ i swiqgd oraz mogq wydtuzac okresy
miedzy zaostrzeniami. Leczenie miejscowe stanowi podstawe postepowania
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farmakologicznego i najczesciej jest terapiq pierwszego wyboru; obejmuje przede
wszystkim miejscowe glikokortykosteroidy, inhibitory kalcyneuryny, pochodne
witaminy D3 oraz nowoczesne niesteroidowe terapie ukierunkowane, w tym
delgocytynib.

Fototerapia, gtdwnie PUVA (terapia tgczqca psoralen z promieniowaniem UVA)
i wgskopasmowe UVB, jest rowniez wymieniana jako jedna z metod leczenia
w ocenianym wskazaniu zwtaszcza u pacjentow, u ktorych nie uzyskano
odpowiedniej odpowiedzi na wielokrotne proby leczenia miejscowego, jednakze
wiqgze sie z ograniczonq dostepnosciq, czasochtonnosciq, a takie
z ograniczeniami zwigzanymi z bezpieczeristwem terapii, w tym potencjalnie
zwiekszonym ryzykiem rozwoju nowotworow. Leczenie ogdlnoustrojowe
zarezerwowane jest dla ciezkich i opornych postaci CHE. Alitretynoina pozostaje
jedynq zarejestrowanq terapiqg ogdlnoustrojowq, ale wymaga monitorowania
i ostroznosci ze  wzgledu na dziatania  niepoZzqdane,  natomiast
glikokortykosteroidy systemowe oraz leki immunosupresyjne powinny byc
stosowane selektywnie i zwykle krdtkotrwale. Natomiast DEL pozostaje jedyng
zarejestrowanq terapiqg miejscowq w leczeniu CHE.

Problem ekonomiczny

Zastosowanie delgocytynibu w miejsce fototerapii PUVA jest drozsze
i skuteczniejsze.  Oszacowana wartos¢  wspotczynnika ICUR  wyniosta
103 563,16 PLN/QALY z perspektywy NFZ i 151 828,60 PLN/QALY z perspektywy
wspdlnej. Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy zastosowanie delgocytynibu
w miejsce braku aktywnego leczenia jest droZsze i skuteczniejsze. Oszacowana
wartos¢ wspotczynnika ICUR wyniosta 82 346,50 PLN/QALY z perspektywy
NFZ i 117 440,16 PLN/QALY z perspektywy wspdlnej. Oszacowane wartosci ICUR
(niezaleznie od perspektywy oraz przyjetego komparatora) znajdujq sie ponizej
progu optacalnosci, o ktorym mowa w art. 12 pkt 13 i art. 19 ust. 2 pkt 7 ustawy
o refundacji.
W opinii analitykow Agencji, okolicznosci art. 13 zachodzq, z uwagi na brak
randomizowanych badan klinicznych, dowodzqcych wyzszosci leku Anzupgo
nad terapiq PUVA. Zgodnie z oszacowaniami analitykdw Agencji cena zgodna
zart. 13 ust. 3 ustawy o refundacji wynosi: z perspektywy NFZ

z perspektywy wspdlnej.
Ograniczenia analizy ekonomicznej wynikajq bezposrednio z ograniczonej
dostepnosci dowodow naukowych dotyczqcego jednego <z obranych
komparatordw (PUVA). W celu umozliwienia poréwnania delgocytynibu z PUVA
w populacji umiarkowanej postaci CHE, w modelu zastosowano dane
pochodzqce z metaanalizy sieciowej (NMA), tgczgce
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Analize wptywu na budzet przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego
— Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ) oraz z perspektywy wspdlnej,
tji. NFZ i swiadczeniobiorcy (pacjenta) w 5-letnim horyzoncie czasowym
obejmujgcym lata 2027-2031.

Zgodnie z oszacowaniami w wariancie podstawowym, objecie refundacjq leku
Anzupgo spowoduje wzrost wydatkdw zarowno z perspektywy NFZ o ~ 6,0 min,
10,0 min, 14,0 min, 18,0 min, 20,0 min PLN odpowiednio w I, II, I, IV i V roku
analizy, jak i z perspektywy wspdlnej — odpowiednio o 9,6 min, 16,0 min,
22,3 min, 28,7 min i 31,9 min PLN w I, 11, Ill, IV i V roku analizy.

Ograniczeniem analizy jest brak jednoznacznych danych dotyczqcych
rzeczywistej czestosci stosowania fotochemioterapii PUVA w leczeniu
przewlektego wyprysku rqk.

Kolejnym ograniczeniem analizy jest takze niepewnos¢ zwigzana z dtugosciq
leczenia fototerapiqg PUVA.

Rekomendacje refundacyjne

Wiekszos¢ agencji wydata rekomendacje pozytywne (HAS 2025, NICE 2025, PBAC
2025 | SMC 2025) lub pozytywne warunkowe (CADTH 2025), wskazujgc
na skutecznos¢ kliniczng delgocytynibu wzgledem podfoza kremowego
bez substancji czynnej, a w czesci ocen takze wzgledem alitretynoiny. Jedynq
oceng negatywngq byta decyzja niemieckiego G-BA 2025/IQWiG 2025, w ktorej
uznano, Ze dodatkowy efekt zdrowotny delgocytynibu wzgledem witasciwej
terapii porownawczej nie zostat udowodniony.

Jako najwazniejsze ograniczenia wskazywano na niepewnosci ekonomiczne, brak
petnego potwierdzenia przewagi nad wszystkimi aktywnymi opcjami leczenia
oraz ograniczony zakres danych porownawczych, zwtaszcza wobec fototerapii.
Wiekszos¢ agencji wskazywata rowniez na koniecznosc¢ obnizenia ceny. Produkt
leczniczy Anzupgo nie jest obecnie refundowany w Zadnym z 32 krajow UE i EFTA.

Gtowne argumenty decyzji:

e Brak randomizowanych badan klinicznych, dowodzqcych wyzszosci leku
Anzupgo nad terapiq PUVA wiec cena nie powinna by¢ wyzZsza niz koszt
tej terapii;

e Krotki okres obserwacji stanowi ograniczenie dostepnych dowodow;

e Umiarkowana heterogenicznos¢ populacji, wynikajgcq m.in. z rdznic
w wyjsciowym nasileniu choroby i odsetku poszczegdlnych podtypow
wyprysku rqgk;

e Brak refundacji w krajach UE.
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Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekow, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2026 r. poz. 253), w zw. z art. 31s
ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw
publicznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 1461), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr: OTOW.4130.6.2026
»Whniosek o objecie refundacjg leku Anzupgo (delgocytynib) we wskazaniu: leczenie przewlektego wyprysku
rak o nasileniu umiarkowanym lub ciezkim u dorostych pacjentéw, u ktérych dziatanie miejscowo stosowanych
kortykosteroidéw jest niewystarczajgce lub nieodpowiednie”; data ukoriczenia: 20 lipca 2026 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylqczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsigbiorcy (LEO Pharma A/S).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem LEO Pharma A/S
o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. z 2022r., poz. 902 ) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy
z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz.
1233), art. 35 ust. 4a - 4b i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow,
srodkow  spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz. U. z 2025 r. poz. 907 z pozn. zm.).

Organ dokonujgcy wylgczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji.
Podmiot w interesie ktorego dokonano wylqczenia jawnosci: (LEO Pharma A/S).



