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Uchwala Rady Konsultacyjnej AOTM w sprawie finansowania ze érodkow publicznych
terapii immunomodulujacych w stwardnieniu rozsianym (SM).

Data rozpatrywania: 23 sierpnia 2007
Rekomendacja.

Uznajac, iz stosowanie interferonu beta w leczeniu postaci rzutowo-remisyjnej SM
jest interwencja, o udowodnionej, ale niskiej efektywnoséci klinicznej i niskiej
oplacalno$ci Rada rekomenduje jej finansowanie ze érodkow publicznych pod
nastepujacymi warunkami:
s ograniczenia kosztéw zakupu lekow,
* ograniczenia stosowania interferonu beta do grupy pacjentow mogacych
uzyskaé najwieksza korzy$¢ zdrowotna,
e prowadzenia dobrej, niezaleznej oceny efektywnosci praktycznej i kosztow
stosowanej terapil w oparciu o rejestr pacjentow,

Z uwagi na brak wystarczajaco mocnych dowodéw na skutecznosé octanu
glatirameru w hamowaniu rzutow i spowalnianiu postgpu choroby Rada nie zaleca
finansowania ze $rodkéw publicznych leczenia stwardnienia rozsianego octanem
glatirameru.

Uzasadnienie:

1. Wprowadzenie

Ministerstwo Zdrowia przekazalo AQOTM dokument zatytulowany ,,Narodowy Program Leczenia Chorych
7e Stwardnieniem Rozsianym na lata 2006 — 2008” z prosba o zajecie stanowiska. Program ten zmierza do
zapewni¢nia wszystkim chorym na stwardnienie rozsiane w Polsce mozliwie najlepsze) opieki i terapii.
Uwazglednia szereg form Jeczenia, w tym farmakoterapic i rehabilitacie. Zawicra propozyci¢ finansowania
leczenia immunomodulujacego przy uzyeiu interferonow beta i octanu glatirameru rosnacej w kolejnych
latach grupy pacjentow z niektorymi postaciami SM. Agencja uzgodmila z Ministrem, iz ocenie podda
zasadnoéé finansowania terapii immunomodulujacej w SM.

AQTM opracowala i przedstawila Radzi¢ raport pod tytulem ,, Analiza kosztow-uZzylecZnosci terapil
immunomodulujacych w stwardnieniu rozsianym w Polsce” z wykorzystaniem analogiczney analizy i
modelu wykonanych na Uniwersytecie Sheffield w 2001 r oraz dostgpnych danych dotyczacych SM w
Palsce. Pozwolilo to ocenié konsekwencje finansowania terapii immunomodulujacych dla budzetu
plainika publicznego.

2. Cel rozpatrzenia
Opracowanie rekomendacji dla Ministra Zdrowia odnosnie finansowania ze érodkéw publicziych leczenia
interferonami beta i octanem glatirameru w stwardnieniu rozsianym.

3. Oceniane technologie
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Analiza objeta zastosowanie produktdw: interferon beta-1a ( Avonex — producent Biogen i Rebif —
producent Serono), interferon beta-1b (Betaferon — producent Schering AG) i octan glatirameru
(Copaxone — producent Teva) w leczeniu postaci rzutowo-remisyjnej SM.

4, Rejestracja
Wezystkie cztery produkty posiadaja rejestracje EMEA i sa dopuszczone do obrotu na terenie Polski. Sa
one takze zargjestrowane przez FDA.

£. Miejsce proponowane;j terapii

Stwardnienie rozsiane jest zapalna, postepujaca, demielinizacyjng choroba centralnego systemu
nerwowego prowadzaca do kalectwa. Wystgpuje w kilku postaciach, ré2niacych sig postgpem choroby w
postaci rzutow ub ciaglego narastania objawéw. Na poczatku choroby najczestsza jest postaé rzutowo-
remisyjna, w poinicjszym okresie przechodzaca w postaé wtomie posicpujaca, Brak jest dokladnych
danych epidemiologicznych dotyczacych czgstosci wystepowania SM w Polsce. Na podstawie
ekstrapolacii danych zagranicznych szacuje si¢, i2 w Polsce jest okolo 50 000 - 60 000 chorych z 5M, a
liczba nowych zachorowan wynosi okoto 1 500 rocznie.

Poza leczeniem glikokortykosteroidami rzutu choroby oraz leczeniem objawowym stosowana jest terapia
immunomodulujaca dla zapobiegania wystgpowaniu rzutdw choroby i postgpu choroby. Stosowane jest
takze leczenie immunosupresyine z wykorzystaniem azatiopryny, metotreksatu, cyklofosfamidu i
mitoksantronu.

6, Komparator
W analizie jako komparatora uzywano najlepszego leczenia objawowego bez stosowania leczenia
immmomodulujacego.

7. Zrédia dotyczace efektywnosci kliniczne]

W uwzglednionych przez Radg opracowaniach widrnych stanowigcych podsumowanie badan kliniczmych,
w tym analizach Cochrane Collaboration i Prescrire zawarto wyczerpujace dane dotyczace skutecznosci i
bezpieczenstwa. Poniewaz leczenic immunomodulujace jest stosowane od ponad 10 lat w przypadku
interferondw i od kilku lat w przypadku glatirameru, wiioski z tych opracowan s4, zdaniem Rady, oparte
na znaczacym doéwiadczeniu i wiarygodne.

8. Efektywno#¢ kliniczna

W odniesieniu do interferonu beta dostepne dane pozwalaja przyjac, Ze jest on skuteczny w leczeniu SM i
zmniejsza czestosé rzutéw choroby o okolo 30% oraz hamuje jej postep mierzony przy pomocy skali
EDSS réwniez o okolo 30%.

W odniesieniu do octanu glatirameru Rada ocenia, ze dostepne analizy nie wskazuja na pozytywny wplyw
tego leku na przebieg choroby.

9, Analiza ekonomiczna

Wyliczone w oparciu o model ekonomiczny opracowany w Wielkiej Brytanii na zlecenie NICE koszty
uzyskania jednego dodatkowego roku zycia w pelnym zdrowiu (QALY) w ocenie Rady sa wiarygodne i
realistyczne. Przedstawiono je w ponizszej tabeli.

Lp Terapia Koszt 1 QALY w zl
Haryzont 20 letni Horyzont 5 lemi
1 Beta interferon 1a - Avonex 355 856 1257136
2 Beta interferon 1a — 22mcg Rebif 253 409 871 148
3 Beta intcrferon 1a — 44mcg Rebif 367710 1211 570
4 Beta interferon 1b — Betaseron 436 351 1 464 655
5 Octan glatiramena 1047 610 3 480 832
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W ocenie Rady koszty te s bardzo wysokie. Uzytecznym punktem odniesienia jest wedlug Rady zalecany
przez WHO prog oplacalnodei za 1 zyskany rok zyeia (LYG) wynoszacy trzykromodé PKB/osobe, czyli w
Polsce okolo 80000 zt. W przypadku ocenianych technologii koszt znacznie przekracza prog oplacalnosci
po uwzglednieniu relacji QALY do LYG.

10. Szacowana czesto$¢ stosowania i konsekwencje finansowe

Liczba chorych w Polsce szacowana jest na okolo 50 000 osob i Rada uwaia, zc wiarypodne s3 dane
wskazujace, iz okoto 15% z nich, czyli okolo 7 500 osob, moze by< kandydatami do leczenia
immunomodulujacego. Zdaniem Rady leczenic nalezaloby stosowaé w grupie chorych spehiajacych
$cidle okreslone kryteria kiiniczne i dlatego nic wydaje sig stuszne przedstawione Radzie przez PTSR
stanowisko, iz leczenia immunomodulujacego moze wymagac okolo polowa chorych na SM. Przy
zalozeniu, z¢ wszyscy spehniajacy kryteria pacjenci otrzymaja leczenie, konsekwencje finansowe dla
platnika publicznego moga wynosié, w zalenosci od przyjetego modelu stosowania, od 120 do 220
milionéw zlotych rocznie.

11. Ograniczenia

Pomimo ogolnie dobrej jakoéci danych na temat terapit immunomodulujacych w leczeniu SM Rada
napotkalta pewne ograniczenia, ktére jednak nie powinny mied istotnego wplywu na ostateczny wynik
analizy.

W modelu konsekwencji leczenia bedacym podstawa raportu przyjeto 20-letni horyzont czasowy
zakladajac, iz korzystne efekty terapii stwierdzane w trwajacych 2-3 lat probach klinicznych urzymuja sie
przez kolejnych kilkanascic lat, ale nie ma dobrych danych przemawiajacych za prawdziwoscia tego
zalozenia. Dlatego bardziej wiarygodne sa wyliczenia dla 5-letniego horyzont ezasowego.

Stabym punktem badan wykazujacych efektywnosé Kliniczna interferonu beta jest duza liczba osob, ktére
wypadty z obserwacji. Gdyby przyjac pesymistyczny scenariusz przebiegu choroby u tych os0b,
efektywnosé leku bylaby nieistotna,

Rada nie moze wypowiedzieé sig, co do relacji duzo tanszego leczenia immunosupresyjnego w stosunku
do bardzo drogiego leczenia immmomodulujacego, w szczegblnosei ich ewentualnej alternatywnosci,
gdyz analizowane opracowanie bylo ograniczone do jednego komparatora, ktorym bylo leczeme
objawowe. Dla udzielenia odpowiedzi na powyzsza kwesti¢ konieczne byloby przeprowadzenie osobnej
analizy poréwnania interferonow z leczeniem immunosupresyjnym.

Brak jest dobrych, szezegolowych damych na temat populacji chorych na SM w Polsce. Chociaz istnieja
moene argumenty za uzytecznoéeia ekstrapolacji danych z innych krajow, Rada zwrbcita uwage, ze
stosowanic terapii immunomodulujacej nalezy wykorzystaé jako dobra okazje do zgromadzenia
dokladnych informacji o chorych na SM w Polsce.
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