
 
 

ОЦЕНКА НА ЗДРАВНИТЕ ТЕХНОЛОГИИ 

 

Tremfya 

100 mg solution for injection x 1 pre-filled pen 

guselkumab 

 

Терапевтично показание Лечение на умерен до тежък псориазис с плаки при 

възрастни, които са подходящи за системна терапия 

Начало – край на процедурата  17.04.2019 г. – 27.09.2019 г.  

Окончателно решение Включване:  

- в Приложение 1 на Позитивния лекарствен списък 

(ПЛС) за домашно лечение на заболявания, заплащани 

от Националната здравноосигурителна каса (НЗОК) 

 - в Приложение 2 на ПЛС за закупуване от лечебни 

заведения с държавно и/или общинско участие и по чл. 

5 от Закона за лечебните заведения 

 

 

  



 
 

Резюме на доклад  относно клинична и фармако-икономическа оценка 

на здравната технология за лекарствения продукт Tremfya 

 

Здравен проблем 

Псориазисът е сравнително често, хронично-рецидивиращо заболяване, засягащо 

кожата и ставите, с честа асоциация с други ендокринни и съдови болести. В около 90% от 

случаите заболяването протича хронично, като значително повлиява качеството на живот 

на пациентите. В зависимост от тежестта си псориазисът може да бъде значителен здравен 

проблем, както по отношение на физическата активност и инвалидизиране на болните, 

така и поради психологическа им стигматизация.  

Диагностиката на заболяването се осъществява клинично, по наличието на типични 

кожни лезии, разположени по предилекционните места (скалп, лакти, колене, трункус), 

наличието на клинични симптоми (Auspitz, Воронов, феномен на Köbner и др.). При 

прегледа се отчитат също наличие на нокътни промени и ставно засягане. 

Дерматоскопското изследване на псориатичните плаки дава типична морфологична 

картина. Параклиничните изследвания представят констелация на възпалително 

заболяване.  

Диагнозата псориазис се верифицира с хистологично изследване. 

Лекарственият продукт Tremfya (guselkumab) е показан за лечение на псориазис 

вулгарис със средна до тежка степен на протичане („moderate-to-severe"): засегната обща 

кожна повърхност (Body Surface Area, BSA) > 10; Psoriasis Area Severity Index (PASI) > 10; 

и оценка на качеството на живот (Dermatology Life Quality Index, DLQI) > 10.  

 

Епидемиологични данни 

Болестността от псориазис засяга средно 1 и 5% от населението в различни части на 

света. По света от псориазис боледуват от 0.09% от жителите на Танзания до 11,4% от 

тези в Норвегия. За страните от Балканския полуостров статистически данни за 

болестност има за Хърватска – 1,2% от населението. 

Лечението на псориазис се провежда с локална, системна и фототерапия според 

международни и национални терапевтични ръководства и консенсуси. Според тежестта на 

заболяването, големината на засегнатата площ и наличието на ставно засягане различните 

терапевтични средства се прилагат в многобройни комбинации. При всички варианти на 

псориазис емолиентите са неизменна част от локалната терапия. При леки форми 

псориазис вулгарис се провежда локално лечение с кератолитици, локални стероиди, 

аналози на витамин D3, калциневринови инхибитори, дитранол, локални ретиноиди и 

катрани. При дисеминирани кожни лезии може да се прилага фототерапия 

(широкоспектърна BB-UVB, тясноспектърна NB-UVB, PUVA и Re PUVA). Системната 

терапия с метотрексат, ретиноиди, циклоспорин е индицирана за лечение на тежък 

псориазис при пациенти, при които друга терапия е неподходяща или провежданото до 

момента лечение без или е изчерпало ефекта си.  

В Европейските терапевтични ръководства и Фармакотерапевтичното ръководство по 

кожни и венерически болести са регистрирани няколко групи биологични продукти: 

антагонисти на тумор-некрозис фактор алфа (TNFα) (infliximab, adalimumab, etanercept), 

антагонисти на интерлевкини 12 и 23 (ustekinumab), антагонисти на интерлевкин 17 



 
 
(secukinumab), блокери на CD2 рецептора (alefacept). Биологичните продукти се 

препоръчват при пациенти със средни до тежки по степен на протичане форми на 

псориазис, при които BSA, PASI и DLQI е повече от 10, а според разпоредбите на НЗОК – 

BSA>10, PASI>10 при лица под 18 години и BSA>20, PASI>20 при болни над 18 годишна 

възраст, при които е невъзможно провеждане на фототерапия и стандартно системно 

лечение поради съпътстващо тежко заболяване или животозастрашаващо, както и болни 

развили сериозни странични ефекти от стандартната системна терапия или изчерпали 

ефекта си от такава. 

Tremfya (Guselkumab) е показан за лечение на клинично и хистологично верифициран, 

умерен до тежък псориазис вулгарис (МКБ код L40.0) при пациенти, при които: 

 BSA, PASI е повече от 20 при болни над 18 години;  

 Съществува резистентност към стандартно системно лечение за поне 6 месеци и 

оптимална по дози и продължителност фототерапия; 

 Има контраиндикации за стандартно системно лечение и фототерапия поради 

съпътстващо тежко или животозастрашаващо заболяване; 

 Развиват непоносимост/свръхчувствителност към системното лечение с други 

препарати. 

 

Данни за ефикасност 

 

С цел оценка на терапевтичната ефикасност и профила на безопасност на новата 

здравна технология, са описани следните клинични проучвания: VOYAGE 1, VOYAGE 2 

и NAVIGATE. Представените клинични проучвания са двойно слепи, рандомизирани, 

мултицентрови клинични проучвания.  

В проучването VOYAGE 1 пациентите, рандомизирани за лечение с guselkumab, 

получават 100 mg на 0 и 4 седмици и след това през 8 седмици до 48седмица, докато тези, 

рандомизирани за лечение с adalimumab, получават 80 mg на 0 седмица и 40 mg на 

седмица 1, последвано от 40 mg през седмица до 48седмица.  

При VOYAGE 2 болните, рандомизирани за лечение с guselkumab на 0 седмица, 

които са постигнали PASI>90 редукция на 28 седмица от VOYAGE 1, продължат 

лечението с guselkumab през 8 седмици, или получават плацебо, докато групата с 

adalimumab, които не са показали отговор PASI> 90, започват да получават guselkumab на 

28 и 32 седмици и през 8 седмици в последствие.  

В двете проучвания VOYAGE 1 и 2 пациентите, рандомизирани за лечение с 

плацебо, получават guselkumab 100 mg на 16, 20 седмици и през 8 седмици след това. 

Проучването NAVIGATE изследва ефикасността на guselkumab при болни с псориазис на 

плаки с недостатъчен отговор към ustekinumab (IGA ≥ 2) на 16 седмица. Първоначално 

всички пациенти получават ustekinumab (45 mg или 90 mg) на 0 и 4 седмици в отворено 

проучване. В последствие, на 16 седмица болните със скор IGA ≥ 2 са рандомизирани или 

да продължат лечението с ustekinumab или да започнат лечение с guselkumab на седмици 

16, 20 и през 8 седмици в последствие. 

 

Guselkumab показва бързо начало на ефикасност със статистически значимо по-

висок процент подобрение на PASI в сравнение с плацебо още на 2 седмица.  

Клинични резултати по отношение на плакатен псориазис при възрастни лекувани 

с guselkumab и обективизирани чрез редукция на PASI>75, PASI>90 и PASI>100 са 



 
 
статистически значимо по-добри (p < 0,001) от тези получени в групата на плацебо и тази 

лекувани с adalimumab според данните от клинични проучвания VOYAGE 1 и 2.  

При подбрани еднакви изходни данни за тежест на заболяването в проучване NAVIGATE, 

пациентите в групата с guselkumab постигат статистически значимо подобрение на 

заболяването на 28 седмица (p < 0,001) измерено с Investigator Global Assessment индекса, 

както и подобрение в качеството на живот измерени с Dermatology Life Quality Index 

(DLQI) на 52 седмица (p < 0,002) спрямо групата пациенти лекувана с ustekinumab.  

Качеството на живот свързано със здравето (HRQoL) при болни с псориазис 

лекувани в групата с guselkumab на 16 седмица от проучванията VOYAGE 1 и 2, 

обективизирано с Dermatology Life Quality Index въпросник, е статистически достоверно 

по-добро в сравнение с групите лекувани с плацебо и adalimumab (p < 0,001). 

 

Данни за безопасност 

Guselkumab може да повиши риска от инфекция, поради което не трябва да се 

прилага при пациенти с клинично значима активна инфекция до отзвучаване.  Болните на 

лечение с Tremfya трябва да бъдат консултирани при възникване на симптоми на остра 

или активиране на хронична инфекция.  

Преди започване на лечение, пациентите трябва да се изследват за туберкулозна 

инфекция, а след започване на лечението да се проследяват за признаци и симптоми на 

активна туберкулоза. 

Най-честите НЛР включват инфекции с херпес симплекс, дерматофитоза, главоболие, 

диария, уртикария, артралгия и гастроентерит. 

Данни за сравнителни алтернативи 

Лечението с Tremfya, guselkumab 100 mg, инжекционен разтвор е алтернатива на 

системната терапия с метотрексат, ретиноиди, циклоспорин, както и биологичните 

продукти infliximab, adalimumab, etanercept, ustekinumab, и secukinumab, при болни с 

псориазис вулгарис, изчерпали ефекта или развили сериозни странични ефекти от 

провеждано до момента системно лечение или фототерапия.  

Фармако-икономически показатели 

Публикувани оценки на здравната технология, извършени от държавни институции 

за целите на друга национална система на здравеопазване 

   Публикувани са ОЗТ, извършени за други национални системи на здравеопазване 

изготвени от NICE (Великобритания), SMC (Шотландия), GBA и IQWiG (Германия), HAS 

(Франция) и TLV (Швеция). Всички препоръчват guselkumab за лечение на пациенти с 

плаков псориазис когато те са подходящи за стандартна терапия, когато пациентите не се 

повлияват от стандартна терапия или стандартната терапия не е подходяща за тях.  

Приложен анализ 

Приложен е фармако-икономически анализ разход-полезност, който e проведен на 

базата на данните от проучванията VOYAGE 1 и 2. Като измерител на резултата е 



 
 
използвана година живот, съобразена с качеството (QALY) с метод за измерване на 

полезността Euro-Qol-5D. Перспективата на приложения анализ разход-полезност е тази 

на заплащащата институция НЗОК. Времевият хоризонт е 1 година и дисконтиране не е 

проведено. Като алтернативи за сравнение са избрани всички биологични лекарствени 

продукти за лечение на плаков псориазис в България, които са включени в ПЛС и се 

заплащат от НЗОК – adalimumab, etanercept, infliximab, ixekizumab, secukinumab, 

ustekinumab. Проведено е моделиране на разходите и резултатите в рамките на 1 година 

като е приложен Марков модел, който включва 3 линии на биологична терапия преди 

преминаването към най-добри поддържащи грижи. За всяка линия терапия се 

разграничават 2 времеви периода – индукционен и период на поддържащо лечение.  

Резултатите от приложения аналитичен метод са представени като разход за 1 

QALY за всяка алтернатива и е изчислено инкременталното съотношение разход-

полезност. Спрямо алтернативата с най-високо QALY (ixekizumab) кандидатстващата 

здравна технология е доминантна, тъй като е с по-нисък разход и по-високо QALY. 

Анализи на подгрупи не е приложим. 

          

Разходи за оценяваната здравна технология 

 Включени са директните разходи за лечение с лекарствените продукти (на 

кандидатстващата здравна технология и на сравняваните алтернативи) и разходите за 

лечение на нежелани лекарствени реакции. Стойността на терапевтичен курс е изчислена 

на база данни за приложение на лекарствата от съответните КХП, а остойностяването на 

НЛР е на база епидемиологични данни за честотата на НЛР. 

Анализ на бюджетното въздействие 

  Анализът на бюджетното въздействие отразява гледната точка на заплащащата 

публична институция. Времевият хоризонт е 5 години. Таргетната популация е избрана на 

база разпространение на заболяването в България – около 17% от пациентите са с 

псориазис, оценка на пациентите, подходящи за новата здравна технология на база данни 

от НЗОК за броя пациенти, които се лекуват с биологична терапия, и оценка на 

предполагаемия пазарен дял, предвижда се той да нараства. Предвижда се пациентите, 

които ще се лекуват с оценяваната здравна технология да са 110 през първата година и 

броят им да се увеличи до 570 през петата година. Проведен е анализ на чувствителността 

от типа Торнадо, който оценява влиянието на несигурните данни брой пациенти и 

стойност на лекарствена терапия. Анализът показва, че най-голямо влияние върху 

бюджетното въздействие ще има промяната в цената за разглеждания 5-годишен период. 

Очакват се спестявания, тъй като включването на Tremfya в ПЛС ще доведе до намаляване 

на бюджета за лечение на пациенти с умерен до тежък псориазис с биологични лекарства, 

като не са взети предвид споразумения за споделяне на риска и схеми за достъп на 

пациентите. 

 

Заключение 

Резултатите от клиничната и фармакоикономическа оценка на здравната 

технология Tremfya (INN guselkumab) показват, че е налице статистически значимо 

превъзходство на новата здравна технология спрямо плацебо и активни компаратори. 



 
 
Профилът на безопасност е управляем и в съответствие с механизма на действие на 

лекарствения продукт.    

Проведеният фармакоикономически анализ показва, че терапията с guselkumab  е 

стойностно ефективна за системата на здравеопазване в България.  

Проведеният анализ на бюджетно въздействие при очаквания брой пациенти и при 

направеното предположение за пазарно разпределение показва, че включването на 

Tremfya в ПЛС ще доведе до спестявания на НЗОК.  

 


