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DEL VAISTINIO PREPARATO USTEKINUMABO (STELARA) PARAISKOS ITRAUKTI I
KOMPENSUOJAMUJU VATSTU S4RASUS TSSAMAUS VERTTNTMO REZULTATU

Valstybine vaistq kontroles tamyba prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos
ministerijos (toliau - Tamyba) ivertino UAB ,,Johnson & Jonson" filialo (toliau - PareiSkejas)
pateiktos vaistinio preparato ustekinumabo (Stetara) parai5kos (toliau - Parai5ka) (Stelara yra
skiriamas gtdyti suaugusiems pacientams, sergantiems vidutinio sunkumo ir sunkiu aktytiu opiniu
kolitu, kuriems buvo nepakankamas atsakas j jprastq gdynq, dinggs atsakas ar jie tokio gydymo
netoleravo, arba jiems yra medicinini4 kontraindikacijt1 tokiam gtdymui, TLK-AM kodas. K51)

itraukti vaistini preparat4 i kompensuojamqiq vaistq s4raSus I-lV skyriuose pateikt4 informacijq apie
vaistinio preparato palyginam4jl efektyvum4, palyginam4ii saugum4, klinikini veiksmingum4 bei
atliko paraiSkos farmakoekonomines analizes ive(inim4. PraSome papildomai pateikti informacij4 ir
atsaky.ti i klausimus pagal parai5kos dalis:

I . Palyginamasis efektyvumas:
1.1. Klinikinio tyrimo UN1F1 pateiktose pacientq charakteristikose prieS tyrimq (angl. at

baseline) nurodoma, jog indukcineje gydymo fazeje pacientq gaunamq gliukokortikoidq doze
(mediana) buvo 20 mg/parai tiek placebo, tiek ustekinumabo grupese. Tyrime nurodoma. jog visq
kartu skiriamq medikamentq dozes tyrimo eigoje nekito ir iSliko stabilios, tadiau jau palaikomosios
gydymo fazes metu (ro randomizacijos, naujai perrandomizavus) buvo stebeta, jog gliukokortikoidq
doze (mediana) placebo grupeje buvo 15 mglparai, tadiau ustekinumabo grupese 5i doze buvo 20
mg/parai. Maloniai pra5ome paaiSkinti, kaip toks opinio kolito gydymo netolygumas tarp placebo ir
ustekinumabo grupiq turejo itakos gautiems efekt)./umo rezultatams.

2. Palyginamasis saugumas: klausimaineteikiami.
3. Klinikinisveiksmingumas.
3.1. Pateiktoje tinklineje metaanalizeje netiesiogiai buvo palyginta ustekinumabo bei kitq

Lietuvai aktualiq palyginamqjq preparatq (adalimumabo, infliksimabo bei vedolizumabo)

veiksmingumas. Tadiau tarp i5i4 analizg itrauktq klinikiniq studijq stebetas gana didelis

heterogeniSkumas, kuris turi itakos gautq veiksmingumo rezultatq patikimumui bei tinkamam jq

interpretavimui. Pagrindinis heterogeniSkum4 tarp Siq tyrimq lemiantis veiksnys yra, jog

metaanalizg trauktq infl iksimabo. adalimumabo ir vedolizumabo klinikiniq tyrimq palaikomojo

gydymo metu perrandomizac ija nebuvo vykdoma ir visq randomizuotq pacientq populi acija buvo

itraukta gydymo efektyvumui tyrimo pabai goje [vertinti. Tuo tarpu, ustekinumabo atveju galuting

veiksmingumo analizg sudare pacientq, pasiekusiq klinikini atsak4 ustekinumabu indukcinlame

etape. populiacija. Tai neabejotinai i5kreipia palaikomosios fazds veiksmingumo rezultatus

ustekinumabo naudai, todel tieka neaiSku ustekinumab o klinikinis veiksmingumas prieS kitus

preparatus. Atkeipiamas demesys, kad tyrimo dizainas i5 esmes neturettl itakos gydymo rezultatams

indukciniame etaPe, tadiau buvo pateikti tik atskirq tyrimq skaitiniai rezultatai, bet ne metaanalize

lyginanti ustekinumabo, adal imumabo. infliksimabo ir vedolizumabo(statisting analizg),
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veiksmingum4 indukcijai sukelti. Nors Sie rezultatai suteiktq informacijos apie klinikini Siq vaistq
veiksmingum4 tik indukciniame etape, o ilgalaikis (palaikomasis) veiksmingumas liktq neZinomas,
prasome pateikti visq imetaanalizes indukcinio etapo dali itrauktq klinikiniq tyrimq veiksmingumo
rezultatq statisting analizg. Siekiant sumaZinti esamus neapibrdZtumus del klinikinio veiksmingumo,
esant galimybei, taip pat rekomenduojame pateikti netiesiogini palyginim4 tarp ustekinumabo ir kitq
minetq Lietuvai aktualiq vaistiniq preparatq tuose adalimumabo, infliksimabo ir vedolizumabo
ktinikiniq tyrimq pogrupiuose, kuriuose buvo pasiektas klinikinis atsakas indukcijos metu.

3.2. Klinikinis veiksmingumas grindZiamas randomizuotos populiacijos veiksmingumo
rezultatais. I palaikomojo etapo randomizuotq populiacij4 buvo itraukti pacientai, pasiekg klinikini
atsak4 intraveniniu ustekinumabu per 8 savaites. Velyv4 klinikini atsak4, po papildomai suleistos
poodines ustekinumabo dozes, pasiekE pacientai buvo itraukti i nerandomizuot4 populiacij4.
Randomizuotos populiacijos veiksmingumo rezultatai 44-414 tyrimo savaitg buvo skaitiSkai geresni
nei nerandomizuotos. Klinikineje praktikoje galimi ivairiis variantai: klinikinis atsakas pasiekiamas
per 8 savaites ir veliau palaikomas, pasiekiamas velyvas klinikinis atsakas ir jis iSlaikomas,
nepasiekiamas klinikinis atsakas, pasiektas atsakas veliau prarandamas ir gydymq tenka nutraukti.
LNIFI klinikinio tyrimo dizainas neleidZia tiksliai ivertinti, kiek ustekinumabu pradetq gydyti
pacientq po metq bus iSlaikg klinikinf atsak4 ar remisij4. Pra3ome paaiSkinti, kaip atsiZvetgiant i
tyrimo dizaino ypatumus biitq galima ivertinti tikr4j4 efekto dydi, kurio tikimasi klinikineje
praktikoje.

3.3. Siuo metu Tamyba vertina kit4 vaistin! preparat4 tofacitinib4, skirtq opiniam kolitui
gydyi. Maloniai praSome atlikti ir pateikti netiesioginE tinkling metaanalizg su tofacitinibu
pacientams, kuriems buvo nepakankamas atsakas i iprastq gydymE, dinggs atsakas ar jie tokio
gydymo netoleravo, arba jiems yra medicininiq kontraindikacijq tokiam gydymui.

4. Farmakoekonomineanalize:
4.1. Pra5ome iekonoming analizE itraukti ustekinumabo palyginim4 su vedolizumabu bei

tofacitinibu. Svarbu pateikti ir minetq palyginamqiq vaistq atsako igydymE bei remisijos duomenis
bei juos pagrindZiandius Saltinius.

4.2. Pra5ome paaiSkinti kaip apskaidiuojami indukcines ir palaikomojo gydymo fazes
vaistq skyrimo kaStai, tai pat pateikti pacientq pasiskirstymq pagal svorio grupes pagrindZiandius
apibendrintus duomenis.

4.3. PraSome paaiSkinti kaip pagrista analizdje taikoma prielaida, kad 30 proc. pacientq
naudos didesng vaistq dozg, taip pat praSome paai5kinti tokios ribos pasirinkimq bei pateikti tai
pagrindZiantf informacijos Saltini.

4.4. Pra5ome pagristi, kodel geriausio palaikomojo gydymo kaStai modeliuoti pagal
vedolizumabo vertinimo duomenis, taikant jiems nustaqtus vaistq vartojimo daznius. Pra5ome
paai5kinti kaip tai atitinka Lietuvos kliniking praktikq Papildomai atkreipiame demesi, kad j[sq
pateiktoje nuorodoje nera pateiktas mindto resursq kiekio naudojimo pagrindimas. Pra5ome pateikti
Saltinius, kurie pagristq Siuos duomenis.

4.5. Pra5ome paai5kinti, kodel nebuvo naudotos LJNIFI klinikiniame gautos gyvenimo
kokybes koeficientq reikSmes. Taip pat pra5ome pagristi, kodel Woehl et al. 2008 gyvenimo kokybes
koeficientq reik5mes buvo pasirinktos kaip pagrindines esant ir kitiems galimiems gyvenimo kokybes
koeficientq reikSmiq rinkiniams (pvz., Swinburn et al. 20I 2, Vaizey et al. 201 3 ir kt.).

Atkreipiame demesi, kad Vaistiniq preparatq ir medicinos pagalbos priemoniq fraSymo i
kompensavimo s4raSus ir jq keitimo tvarkos apra5o, patvirtinto {sakymu, 25 punktas numato, kad
i5taislti nustatltus paraiSkq trukumus galite per 60 kalendoriniq dienq nuo Sio ra5to gavimo.
Papildomai informuojame, kad PareiSkejas paraiSkos duomenis gali tikslinti tik vien4 kart4. Jeigu
turite papildomq klausimq del paraiSkos tikslinimo. pra5ome keiptis el. p.: vvkt.lt.

VirSininkas

stv

Gytis Andrulionis


