Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Konsultacyjna

Stanowisko nr 37/11/2009 z dnia 25 maja 2009 r.
w sprawie finansowania desloratadyny (Aerius®)
w leczeniu alergicznego niezytu nosa oraz pokrzywki

Rekomendacja

Rada Konsultacyjna® rekomenduje finansowanie ze $rodkéw publicznych desloratadyny
(Aerius®) w tabletkach w leczeniu alergicznego niezytu nosa i pokrzywki, w ramach wykazu
lekéw refundowanych, pod warunkiem ustalenia limitu ceny na poziomie limitu
obowigzujgcego dla loratadyny.

Uzasadnienie rekomendac;ji

Desloratadyna jest aktywnym metabolitem loratadyny, powszechnie stosowanej
w objawowym leczeniu alergicznego niezytu nosa oraz pokrzywki, o podobnej efektywnosci
klinicznej. Réwniez profile bezpieczenstwa desloratadyny i loratadyny sg podobne. Wobec
tego oba leki powinny by¢ dostepne na takich samych zasadach.

Tryb przygotowania rekomendacji

Ocena omawianej technologii przeprowadzona zostata przez AOTM na zlecenie Ministra Zdrowia
(MZ-PLE-460-7014-1/CK/08 z dnia 31 lipca 2008 r.), na podstawie wniosku na podstawie wniosku
o umieszczenie w wykazach lekéw refundowanych ztozonym w Ministerstwie Zdrowia.

Problem zdrowotny

Termin ,,choroby alergiczne” obejmuje szeroki wachlarz schorzen, ktérych wspdlnym mianownikiem
jest niewtasciwa odpowiedz uktadu immunologicznego na alergen. Przeciwciata IgE uruchamiajg
kaskade alergiczng, ktéra powoduje miejscowe lub uogdlnione wydzielanie mediatoréw zapalenia,
ktére m.in. pobudzajg receptory histaminowe H1 i H2, wywotujgc rozkurcz naczyn krwionosnych,
obrzek i $wigd. Na obraz kliniczny alergicznego niezytu nosa (ANN) sktadajg sie wyciek wodnistej
wydzieliny z nosa, kichanie, zatkanie nosa z gestg, Sluzowga wydzieling, sptywanie wydzieliny po tylnej
stronie gardta, swigd nosa, spojowek, uszu, podniebienia i gardta, uposledzenie lub utrata wechu,
niekiedy objawy ogdlnoustrojowe. Pokrzywka objawia sie charakterystycznym objawem skdérnym —
silnie swedzacym, zaczerwienionym bablem pokrzywkowym o réinym ksztatcie i zasiegu, ktéry
ustepuje bez Sladu po 1-3 dniach. Odmiang pokrzywki dotyczacg tkanek gtebszych jest obrzek
naczynioruchowy (Quinckego), ktéry moze wystgpi¢ takze w okolicy gtowy i szyi, stanowigc stan
bezposredniego zagrozenia zycia.*

Obecna standardowa terapia

Podstawag terapii alergicznego niezytu nosa i pokrzywki jest leczenie farmakologiczne. Leki Il generacji
blokujgce receptor histaminowy sg postepowaniem z wyboru, ze wzgledu na wysokg efektywnos¢
w kontroli objawéw reakcji alergicznej, wygode stosowania oraz profil bezpieczeristwa. Obie
generacje roznig sie przede wszystkim penetracjg do osrodkowego uktadu nerwowego, co objawia
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sie sedacjg, mniej nasilong przy stosowaniu lekéw Il generacji. Do najpopularniejszych lekéw
blokujgcych receptor histaminowy nalezg cetyryzyzna, loratadyna i feksofenadyna. Inne leki
stosowane w tych wskazaniach to m. in. glikokortykosteroidy, kromony, leki miejscowo obkurczajgce
naczynia krwionosne, leki przeciwleukotrienowe a takze, w ciezkich przypadkach, przeciwciato
anty-IgE — omalizumab."

Proponowana terapia
Desloratadyna jest gtéwnym czynnym metabolitem loratadyny.?

Desloratadyna jest dtugo dziatajgcym antagonistg histaminy, pozbawionym dziatania uspokajajgcego,
wykazujgcym selektywng antagonistyczng aktywnosé¢ wobec obwodowych receptorow H1.
Po podaniu doustnym desloratadyna selektywnie hamuje obwodowe receptory histaminowe H1,
poniewaz nie przenika do osrodkowego ukfadu nerwowego. Badania in vitro wykazaty
przeciwalergiczne wiasciwosci desloratadyny. Obejmujg one hamowanie uwalniania z ludzkich
komoérek tucznych/ leukocytéw zasadochtonnych cytokin indukujacych proces zapalny, takich jak IL-4,
IL-6, IL-8 i IL-13, jak réwniez hamowanie ekspresji adhezyjnej czasteczki selektyny P na powierzchni
komorek érédbtonka. Kliniczne znaczenie tych obserwacji nie zostato jeszcze potwierdzone.’

Preparat Aerius wskazany jest w celu tagodzenia objawdéw zwigzanych z alergicznym zapaleniem
btony $luzowej nosa oraz z pokrzywka. >

Przedstawiony wniosek dotyczy desloratadyny jedynie w postaci tabletek powlekanych 5mg.?

Desloratadyna stosowana jest raz na dobe, niezaleznie od positku, u pacjentow powyzej 12 roku
. .2
zycia.

Skutecznos¢ proponowanej terapii

Desloratadyna jest istotnie skuteczniejsza od placebo w kontroli objawdéw alergicznego niezytu nosa
oraz pokrzywki w zakresie wszystkich analizowanych punktow koncowych, co wigzato sie réwniez
z poprawa jakosci zycia pacjentow.?

Ze wzgledu na brak badan bezposrednich, dla niektorych punktéw koncowych przeprowadzono
porownanie posrednie desloratadyny z loratadyng i cetyryzyng w kontroli objawéw alergicznego
niezytu nosa. Z powodu braku odpowiednich badan, nie przeprowadzono takiego poréwnania dla
pokrzywki. Porédwnanie posrednie wykazato podobng Ilub minimalnie lepszg skutecznosé
desloratadyny, ale wartos¢ tej réznicy w praktyce klinicznej jest trudna do oszacowania.’

Ponadto, réwniez w poréwnaniu posrednim, wykazano dwukrotnie wyziszy odsetek pacjentow
rezygnujacych z przyjmowania leku z powodu nieskutecznosci w grupie desloratadyny niz loratadyny
- OR 2,07 (95% Cl 1,07 - 4,03).°

W badaniu RCT nieuwzglednionym w raporcie wnioskodawcy desloratadyna okazata sie istotnie
mniej skuteczna w leczeniu pokrzywki od lewocetyryzyny.*

Bezpieczenstwo terapii

Desloratadyna wydaje sie lekiem bezpiecznym. Na podstawie badan klinicznych z zastosowaniem
zwielokrotnionej dawki, w ktérych podawano do 45 mg desloratadyny (dawka 9 razy wieksza
od dawki leczniczej), nie stwierdzono klinicznie istotnych dziatari.?

Do najczestszych dziatan niepozgdanych, wystepujgcych czesciej niz w grupie placebo, nalezaty
uczucie zmeczenia (1,2 %), sucho$¢ w ustach (0,8 %) i béle gtowy (0,6 %).”

Poréwnania posrednie pomiedzy desloratadyng a loratadyng wykazaty znacznie wyisze ryzyko
wystapienia zmeczenia oraz dolegliwosci zotadkowych w grupie desloratadyny. >

W pordéwnaniu posrednim z cetyryzyng, desloratadyna dawata mniej dziatan niepozgdanych ogétem,
ale czesciej powodowata zapalenie gardta.?
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Koszty terapii i wptyw na budzet ptatnika

Analiza ekonomiczna wskazata, ze tygodniowa terapia alergicznego niezytu nosa desloratadynag
jest drozsza, zarowno od terapii loratadyng (28 vs 13 zt), jak i cetyryzyng (28 vs 9 zt). W leczeniu
pokrzywki, szesciotygodniowa terapia desloratadyng rowniez jest droisza od terapii loratadyng
(93 vs 83 zt) oraz cetyryzyna (93 vs 72 zt). 3

Przektada sie to na dodatkowe koszty dla ptatnika publicznego rzedu co najmniej 400 tys., 630 tys.
i 760 tys. zt w kolejnych trzech latach od wprowadzenia refundacji desloratadyny na poziomie limitu
obowiazujacego dla loratadyny.?

Biorgc pod uwage powyisze argumenty, przede wszystkim brak wiarygodnych dowodow
na przewage desloratadyny nad loratadyng w zakresie efektywnosci klinicznej oraz bezpieczenstwa,
Rada Konsultacyjna postanowita rekomendowaé finansowanie ze srodkéw publicznych desloratadyny
pod warunkiem ustalenia ceny desloratadyny na poziomie limitu obowigzujgcego dla loratadyny.
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