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DEL VAISTINIO PREPARATO USTEKINUMABO (STELARA) PARAISKOS ITRAUKTI]
KOMPENSUOJAMUJU VAISTU SARASUS ISSAMAUS VERTINIMO REZULTATU

Valstybin¢ vaisty kontrolés tarnyba prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos
ministerijos (toliau — Tarnyba) jvertino UAB ,Johnson & Jonson™ filialo (toliau — Pareiskéjas)
pateiktos vaistinio preparato ustekinumabo (Stelara) paraiskos (toliau — Paraiska) (Stelara yra
skiriamas gydyti suaugusiems pacientams, sergantiems vidutinio sunkumo ir sunkiu aktyviu opiniu
kolitu, kuriems buvo nepakankamas atsakas j jprastq gydymg, dinges atsakas ar jie tokio gydymo
netoleravo, arba jiems yra medicininiy kontraindikacijy tokiam gydymui, TLK-AM kodas: K51)
itraukti vaistin] preparatg | kompensuojamuyjy vaisty sgrasus [-IV skyriuose pateikta informacijg apie
vaistinio preparato palyginamajj efektyvuma, palyginamajj saugumg, klinikinj veiksminguma bei
atliko paraiskos farmakoekonominés analizés jvertinimg. Prasome papildomai pateikti informacija ir
atsakyti 1 klausimus pagal paraiskos dalis:

1. Palyginamasis efektyvumas:

1.1. Klinikinio tyrimo UNIFI pateiktose pacienty charakteristikose prie$ tyrima (angl. at
baseline) nurodoma, jog indukcinéje gvdymo fazéje pacienty gaunamy gliukokortikoidy doze
(mediana) buvo 20 mg/parai tiek placebo, tiek ustekinumabo grupése. Tyrime nurodoma, jog visy
kartu skiriamy medikamenty dozés tyrimo eigoje nekito ir iSliko stabilios, ta¢iau jau palaikomosios
gydymo fazés metu (po randomizacijos, naujai perrandomizavus) buvo stebéta, jog gliukokortikoidy
dozé (mediana) placebo grupéje buvo 15 mg/parai, taciau ustekinumabo grupése §i dozé buvo 20
mg/parai. Maloniai praSome paaiskinti, kaip toks opinio kolito gydymo netolygumas tarp placebo ir
ustekinumabo grupiy tur¢jo itakos gautiems efektyvumo rezultatams.

2. Palyginamasis saugumas: klausimai neteikiami.

3. Klinikinis veiksmingumas.

3.1. Pateiktoje tinklinéje metaanalizéje netiesiogiai buvo palyginta ustekinumabo bei kity
Lietuvai aktualiy palyginamuyjy preparaty (adalimumabo, infliksimabo bei vedolizumabo)
veiksmingumas. Tadiau tarp j $ig analiz¢ jtraukty klinikiniy studijy stebétas gana didelis
heterogeniskumas, kuris turi jtakos gauty veiksmingumo rezultaty patikimumui bei tinkamam ju
interpretavimui. Pagrindinis heterogeniskuma tarp iy tyrimy lemiantis veiksnys yra, jog 1|
metaanalize jtraukty infliksimabo, adalimumabo ir vedolizumabo klinikiniy tyrimy pfdlaikomojo
gydymo metu perrandomizacija nebuvo vykdoma ir visy randomizuoty pa:cientq popuh_acua bgvo
itraukta gydymo efektyvumui tyrimo pabaigoje jvertinti. Tuo tarpu. usteklr'lumabo atveju gglytmq
veiksmingumo analize sudaré pacienty. pasiekusiy klinikinj atsaka ustek.murr}abu indukciniame
etape, populiacija. Tai neabejotinai iskreipia palaikomosios fazés velksmmgumo rf:zvulte}tus
ustekinumabo naudai, todél lieka neaidku ustekinumabo klinikinis veiksmingumas pries kitus
preparatus. Atkreipiamas démesys, kad tyrimo dizainas i3 esmés'n‘et-uyétq itakos. gydymo rezultatap@
indukciniame etape, tadiau buvo pateikti tik atskiry tyrimy skaltml.al I:G:Zl:litatal, bfet ne met-aanahze
(statistine analizg), lyginanti ustekinumabo, adalimumabo. infliksimabo ir vedolizumabo
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veiksminguma indukcijai sukelti. Nors $ie rezultatai suteikty informacijos apie klinikinj $iy vaisty
veiksminguma tik indukciniame etape, o ilgalaikis (palaikomasis) veiksmingumas likty nezinomas,
praSome pateikti visy | metaanalizes indukcinio etapo dalj jtraukty klinikiniy tyrimy veiksmingumo
rezultaty statisting analize. Siekiant sumazinti esamus neapibréztumus dél klinikinio veiksmingumo,
esant galimybel, taip pat rekomenduojame pateikti netiesioginj palyginima tarp ustekinumabo ir kity
minety Lietuvai aktualiy vaistiniy preparaty tuose adalimumabo, infliksimabo ir vedolizumabo
klinikiniy tyrimy pogrupiuose, kuriuose buvo pasiektas klinikinis atsakas indukcijos metu.

3.2, Klinikinis veiksmingumas grindziamas randomizuotos populiacijos veiksmingumo
rezultatais. | palaikomojo etapo randomizuota populiacija buvo jtraukti pacientai, pasieke klinikinj
atsakg intraveniniu ustekinumabu per 8 savaites. Vélyva klinikinj atsaka, po papildomai suleistos
poodings ustekinumabo dozes, pasieke pacientai buvo jtraukti | nerandomizuota populiacija.
Randomizuotos populiacijos veiksmingumo rezultatai 44-aja tyrimo savait¢ buvo skaitiskai geresni
nei nerandomizuotos. Klinikingje praktikoje galimi jvairts variantai: klinikinis atsakas pasiekiamas
per 8 savaites ir véliau palaikomas. pasiekiamas vélyvas klinikinis atsakas ir jis iSlaikomas,
nepasiekiamas klinikinis atsakas, pasicktas atsakas véliau prarandamas ir gydyma tenka nutraukti.
UNIFI klinikinio tyrimo dizainas neleidzia tiksliai jvertinti, kiek ustekinumabu pradeéty gydyti
pacienty po mety bus i8laike klinikinj atsaka ar remisijg. PraSome paaiskinti, kaip atsiZvelgiant j
tyrimo dizaino ypatumus bty galima jvertinti tikrajg efekto dydj, kurio tikimasi klinikingje
praktikoje.

3.3. Siuo metu Tarnyba vertina kita vaistinj preparata tofacitiniba, skirta opiniam kolitui
gydyti. Maloniai praSome atlikti ir pateikti netiesioging tinkline metaanalize su tofacitinibu
pacientams, kuriems buvo nepakankamas atsakas i jprasty gydymg, dinges atsakas ar jie tokio
gydymo netoleravo, arba jiems yra medicininiy kontraindikacijy tokiam gydymui.

4. Farmakoekonoming analize:

4.1. PraSome | ekonoming analiz¢ jtraukti ustekinumabo palyginimg su vedolizumabu bei
tofacitinibu. Svarbu pateikti ir minéty palyginamujy vaisty atsako j gydyma bei remisijos duomenis
bei juos pagrindziancius Saltinius.

4.2. PraSome paaiSkinti kaip apskaiCiuojami indukcinés ir palaikomojo gydymo fazés
vaisty skyrimo kastai, tai pat pateikti pacienty pasiskirstymg pagal svorio grupes pagrindzian¢ius
apibendrintus duomenis.

4.3. PraSome paaiSkinti kaip pagrista analizéje taikoma prielaida, kad 30 proc. pacienty
naudos didesn¢ vaisty dozg, taip pat praSome paaiskinti tokios ribos pasirinkima bei pateikti tai
pagrindziantj informacijos 3altinj.

4.4. PraSome pagristi, kodel geriausio palaikomojo gydymo kastai modeliuoti pagal
vedolizumabo vertinimo duomenis, taikant jiems nustatytus vaisty vartojimo daZnius. PraSome
paaiSkinti kaip tai atitinka Lietuvos kliniking praktika Papildomai atkreipiame démesj, kad jisy
pateiktoje nuorodoje néra pateiktas minéto resursy kiekio naudojimo pagrindimas. PraSome pateikti
Saltinius, kurie pagristy $iuos duomenis.

4.5. PraSome paaiskinti, kodel nebuvo naudotos UNIFI klinikiniame gautos gyvenimo
kokybés koeficienty reikSmes. Taip pat praSome pagristi, kodél Woehl et al. 2008 gyvenimo kokybés
koeficienty reikSmes buvo pasirinktos kaip pagrindinés esant ir kitiems galimiems gyvenimo kokybés
koeficienty reik$miy rinkiniams (pvz.. Swinburn et al. 2012, Vaizey et al. 2013 ir kt.).

Atkreipiame démesj, kad Vaistiniy preparaty ir medicinos pagalbos priemoniy jraymo j
kompensavimo saraSus ir jy keitimo tvarkos apraso, patvirtinto [sakymu, 25 punktas numato, kad
iStaisyti nustatytus paraiSky trikumus galite per 60 kalendoriniy dieny nuo $io rasto gavimo.
Papildomai informuojame, kad Parei$kéjas paraiskos duomenis gali tikslinti tik vieng karta. Jeigu
turite papildomy klausimy del paraiskos tikslinimo, prasome kreiptis el. p.: stvi@vvkt.It.
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