Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Konsultacyjna

Stanowisko nr 62/17/2008 z dnia 17 listopada 2008 r.
w sprawie finansowania peginterferonu alfa-2a (Pegasys®)
w leczeniu zapalenia watroby typu B

Rekomendacja

Rada Konsultacyjna® rekomenduje nieumieszczanie peginterferonu alfa-2a (Pegasys®)
w leczeniu zapalenia watroby typu B w wykazie lekéw refundowanych, natomiast
rekomenduje utrzymanie dotychczasowej formy finansowania.

Uzasadnienie rekomendacji

Stosowanie peginterferonu alfa-2a wigze sie ze znaczaca czestoscig wystepowania dziatan
niepozadanych, wiec ze wzgledu na bezpieczenstwo pacjentéw powinno by¢ Scisle
monitorowane. Dotychczasowa forma finansowania zapewnia bezpieczenstwo leczonym
chorym i umozliwia prowadzenie rejestru klinicznego oraz wtasciwg kwalifikacje do leczenia
Il rzutu. Dlatego nie nalezy zmienia¢ zasad finansowania.

Tryb przygotowania rekomendacji

Ocena omawianej technologii przeprowadzona zostata przez AOTM na zlecenie Ministra Zdrowia
(MZ-PLE-4650-6132-1/CK/08) z dnia 3 stycznia 2008r., na podstawie wniosku o umieszczenie
peginterferonu alfa-2a (Pegasys®) w wykazach lekéw refundowanych.

Problem zdrowotny

Wirusowe zapalenie watroby typu B (WZW B), jest chorobg zakazng — najczestszg z infekcyjnych
choréb watroby na swiecie. Polska nalezy do krajéw o niskiej zapadalnosci na zakazenie HBV. W 2006
roku w Polsce wspotczynnik zapadalnosci na WZW B wynosit 4,44/100 tys. mieszkarncow (1693
zachorowan) [1].

Zakazenie HBV trwajgce powyzej 6 miesiecy moze prowadzi¢ do przewlektego zapalenia watroby
(PZW). Po 5 latach trwania PZW u 8-20% chorych rozwija sie marskos¢ watroby. Wszyscy chorzy
zakazeni HBV wykazujg wysokie ryzyko rozwoju raka watroby. Ogétem powazne powiktania w postaci
marskosci watroby, jej niewydolnosci oraz raka tego narzgdu wystepujg u 15-40% zakazonych HBV.
Smiertelno$¢ jest wysoka. W ciggu 5 lat umiera 14-20% chorych z wyréwnana marskoscig watroby
i 80% chorych z marskoscig niewyréwnang [1].

Obecna standardowa terapia

W zakazeniach HBV stosuje sie lamiwudyne, interferon alfa pegylowany 2a lub 2b, interferon
rekombinowany alfa 2a i 2b, naturalny interferon leukocytarny. Program nie rozstrzyga, ktory lek
nalezy stosowacé w pierwszym rzucie [1].

Proponowana terapia

Peginterferon alfa- 2a jest kowalencyjnie sprzezonym interferonem alfa-2a, wytwarzanym z uzyciem
technologii rekombinowanego DNA z Eschericha coli, bismonometoksyglikolem polietylenowym,
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zarejestrowanym do stosowania w leczeniu przewlektego WZW B z obecnoscig antygenu HBeAg i bez,
u dorostych chorych ze skompensowang chorobg watroby, zoznakami replikacji wirusowej
z podwyzszong aktywnoscig ALAT lub z potwierdzonym histopatologicznie zapaleniem i/lub
wtdknieniem watroby. [2]

Zalecana dawka wynosi 180 mikrograméw jeden raz w tygodniu przez 48 tygodni, w postaci
wstrzykniecia podskérnego w okolice brzucha lub uda. Czas leczenia peginterferonem alfa-2a nie
moze by¢ krétszy niz 24 tyg. po tym czasie nalezy monitorowacd skutecznosc¢ leczenia. [2]

Skutecznos¢ proponowanej terapii

W analizie skutecznosci klinicznej przedstawionej przez wnioskodawce brak metaanalizy wynikéw
z uwagi na matg liczbe doniesien naukowych i zréznicowane punkty koncowe. W dwdch prawidtowo
zaprojektowanych, wieloosrodkowych i czeSciowo zaslepionych badaniach (Lau et al. 2005 r. oraz
Marcellin et al. 2004 r.) poréwnujacych skutecznosé kliniczng peginterferonu alfa-2a w monoterapii
lub w kombinacji z lamiwudyng z monoterapig lamiwudyng w populacjach chorych HBe Ag+ i HBe
Ag-, w zakresie serokonwersji HBV DNA < 10° normalizacji ALAT, spadku wiremii, wykazano
skutecznosé obu preparatéw, z przewagg peginterferonu alfa-2a.

Bezpieczenstwo terapii

Podczas leczenia peginterferonem alfa-2a, a takze po jego zakonczeniu, mogg wystepowac ciezkie
dziatania niepozadane ze strony osrodkowego uktadu nerwowego w postaci depresji, mysli i préb
samobdjczych, zachowania agresywnego, stany splatania oraz inne zaburzenia stanu psychicznego.
Do czestych i bardzo czestych dziatan niepozgdanych zalicza sie takze stany gorgczkowe, ostabienie,
bdle kostno-stawowe, zaburzenia neurologiczne, zaburzenia ze strony przewodu pokarmowego,
skdrne objawy alergiczne [2].

Koszty terapii i wptyw na budzet ptatnika

Whnioskodawca nie uzasadnit w jasny sposéb przyczyn, dla ktérych Pegasys® powinien by¢
finansowany ze s$rodkédw publicznych w ramach wykazu lekéw refundowanych, zamiast jak
dotychczas, w ramach terapeutycznego programu zdrowotnego NFZ.

Zaproponowany przez wnioskodawce w analizie ekonomicznej model dtugotrwatego leczenia,
zaktada podawanie lamiwudyny przez 4 lata, a interferonu przez 48 tyg., ale zatozenie to nie
odzwierciedla dzisiejszej praktyki, w ktérej przy braku efektu leczenia stosuje sie inne leki. Nie
uwzglednia rowniez kosztéw dziatan niepozgdanych, ktére sg wielokrotnie czestsze w grupie chorych
przyjmujacych peginterferon alfa-2a, w poréwnaniu do leczonych lamiwudyng. Inkrementalny koszt
uzytecznosci dla dtugotrwatego modelu leczenia populacji HBe Ag+ wyniost ok. 71,3 tys. zt (34,5 —
184,7 tys. zt), a dla populacji HBe Ag- ok. 40,3 tys. zt (13 — 205,6 tys. zt).

Analiza wptywu na budzet ptatnika publicznego zaktada w przypadku refundacji preparatu Pegasys®

w ramach wykazu lekéw refundowanych sume wzrost kosztow ptatnika publicznego o ok. 12,8 min. zt

w ciggu 5 lat, ale nie uwzglednia innych lekéw stosowanych w programie terapeutycznym i kosztéw

dziatan niepozadanych.

PiSmiennictwo:

1. Leczenie przewlektego wzw typu B lub C. Terapeutyczny Program Zdrowotny NFZ. Zatacznik nr 24 do
zarzgdzenia Nr 36/2008/DGL Prezesa NFZ z dnia 19 czerwca 2008 r.

2. EMEA Charakterystyka produktu leczniczego Pegasys.



