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I 0:iat Raportow i Oceny Raportéw w OT)

Inne osoby:

B o2ccstawicielka Ogolnopolskiego Stowarzyszenia Miodych z Zapalnymi Chorobami
Tkanki tacznej ,,3majmy sie razem”.

Lista obecnosci stanowi zatgcznik nr 1 do niniejszego protokotu.

Porzadek obrad:

1. Otwarcie posiedzenia.
2. Omowienie i zatwierdzenie porzadku obrad.

3. Omowienie konfliktéw intereséw cztonkédw Rady i glosowanie nad ich wytgczeniem
z gtosowania albo z udziatu w zakresie omawianego wniosku.

4. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku: Tarceva (erlotynib) we wskazaniu:
miejscowo zaawansowany lub z przerzutami niedrobnokomadrkowy rak ptuca (C 34) — | linia
leczenia (program lekowy).

5. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Votrient (pazopanib) we wskazaniu: leczenie
raka nerki pazopanibem (program lekowy).

6. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku RoActemra (tocilizumab) we wskazaniu:
leczenie reumatoidalnego zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym (program lekowy).

7. Przygotowanie opinii o projekcie programu zdrowotnego ,Haloterapia - profilaktyka
prozdrowotna realizowana poprzez inhalacje w grocie solnej dla dzieci i mtodziezy z terenu
gminy Polkowice od 3. roku zycia do Il klasy gimnazjum wtgcznie”.

8. Przygotowanie opinii o projekcie programu zdrowotnego ,Profilaktyka schorzen
proktologicznych”.

9. Zamkniecie posiedzenia.

Ad.1. Posiedzenie o godzinie 10:30 otworzy! ||| G
Ad.2. Rada przyjeta jednogtosnie propozycje porzadku obrad przedstawiong przez _

Ad.3. Konflikt intereséw dotyczacy firmy Roche zgtosit ||| | | | JNEEI. <tory w wyniku gtosowania
(8 gtoséw przeciwnych wytgczeniu) nie zostat wytaczony z prac i gtosowania nad tematami objetymi 4
i 6 punktem porzadku obrad.

Ad.4. _, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z Analizy
weryfikacyjnej nr: AOTM-0T-4351-4/2012 ,,Wniosek o objecie refundacja produktéw leczniczych:
Tarceva, erlotynib, tabletki powlekane, 25 mg, 30 tabletek powlekanych, kod EAN 5909990334261;
Tarceva, erlotynib, tabletki powlekane, 100 mg, 30 tabletek powlekanych, kod EAN 5909990334278;
Tarceva, erlotynib, tabletki powlekane, 150 mg, 30 tabletek powlekanych, kod EAN 5909990334285;
w ramach programu lekowego ,,Erlotynib. Leczenie chorych na niedrobnokomadrkowego raka ptuca
(ICD-10C 34)".

Nastepnie projekty stanowisk przedstawit wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie cztonek Rady
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Decyzjg prowadzacego posiedzenie, gtosowanie postanowiono przetozyé na pdzniej, z uwagi na
telekonferencje z ekspertem w zakresie tematéw objetych pkt 4 i pkt 5 porzadku obrad, ktéra
zgodnie z planem odbedzie sie po omdwieniu nastepnego tematu.

Ad.5. _, na podstawie prezentacji, przedstawita najistotniejsze informacje z
Analizy weryfikacyjnej nr: AOTM-DS-433-10/2012 ,Wniosek o objecie refundacjg leku Votrient

(pazopanib) we wskazaniu: leczenie pierwszego rzutu pacjentéw z zaawansowanym rakiem
nerkowokomdrkowym (ang. Renal Cell Carcinoma, RCC); leczenie pacjentéw, u ktérych wczesniej
stosowano cytokiny z powodu zaawansowanego raka nerkowo komérkowego (RCC)”.

Nastepnie projekty stanowisk przedstawit wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie cztonek Rady

W dalszej kolejnosci przeprowadzono telekonferencje, w zakresie tematéw objetych pkt 4 i pkt 5

porzadku obrad, z ekspertem - |

Nastepnie przeprowadzono dyskusje i glosowanie w zakresie tematéw objetych 4 i 5 punktem
porzgdku obrad.

cd.Ad.4. Rada przyjeta uchwaty, bedace jej stanowiskami:
1) Tarceva, erlotynib, tabletki powlekane, 25 mg, 30 tabl., kod EAN 5909990334261 - w wyniku
gtosowania: 9 gtoséw za, 1 gtos przeciw, ktdra stanowi zatgcznik nr 2 do protokotu,
2) Tarceva, erlotynib, tabletki powlekane, 100 mg, 30 tabl., kod EAN 5909990334278 - w wyniku
gtosowania: 9 gtoséw za, 1 gtos przeciw, ktdra stanowi zatgcznik nr 3 do protokotu,
3) Tarceva, erlotynib, tabletki powlekane, 150 mg, 30 tabl., kod EAN 5909990334285 - w wyniku
gtosowania: 9 gtosow za, 1 gtos przeciw, ktéra stanowi zatgcznik nr 4 do protokotu,

cd.Ad.5. Rada przyjeta uchwaty, bedace jej stanowiskami:

1) Votrient (pazopanib), tabletki powlekane, 200 mg, 30 tabl., kod EAN 5909990764877 —
w wyniku gtosowania: 9 gtoséw za, 1 gtos przeciw, ktdra stanowi zatgcznik nr 5 do protokotu,

2) Votrient (pazopanib), tabletki powlekane, 200 mg, 90 tabl., kod EAN 5909990764884 —
w wyniku gtosowania: 9 gtosow za, 1 gtos przeciw, ktdra stanowi zatgcznik nr 6 do protokotu,

3) Votrient (pazopanib), tabletki powlekane, 400 mg, 30 tabl.,, kod EAN 5909990764891 -
w wyniku gtosowania: 9 gtoséw za, 1 gtos przeciw, ktdra stanowi zatgcznik nr 7 do protokotu,

4) Votrient (pazopanib), tabletki powlekane, 400 mg, 60 tabl., kod EAN 5909990764907 —
w wyniku gtosowania: 9 gtoséw za, 1 glos przeciw, ktdra stanowi zatgcznik nr 8 do protokotu.

Ad.6. Anna Zaremba, na podstawie prezentacji, przedstawita najistotniejsze informacje z Analizy
weryfikacyjnej nr: AOTM-0T-4351-9/2012 , Wniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny
produktu leczniczego RoActemra (tocilizumab) w ramach programu lekowego ,Leczenie

reumatoidalnego zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym (ICD10 MO05, MO06) tocilizumabem”.

W dalszej kolejnosci przeprowadzono telekonferencje zekspertem - _

Stanowisko Ogdlnopolskiego Stowarzyszenia Mtodych z Zapalnymi Chorobami Tkanki tacznej
,3majmy sie razem” przedstawita pani ||| | Gl

Nastepnie projekty stanowisk przedstawit wyznaczony przez prowadzgcego posiedzenie cztonek Rady

Po przeprowadzeniu dyskusji Rada przyjeta uchwaty, bedace jej stanowiskami:
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1) RoActemra (tocilizumab) 20 mg/ml, 1 fiolka 4 ml, EAN 5909990678273 - w wyniku
gtosowania: 10 gtoséw za, 0 gtosdw przeciw, ktdéra stanowi zatgcznik nr 9 do protokotu,

2) RoActemra (tocilizumab) 20 mg/ml, 1 fiolka 10 ml, EAN 5909990678259 - w wyniku
gtosowania: 10 gtoséw za, 0 gtoséw przeciw, ktdra stanowi zatgcznik nr 10 do protokotu,

3) RoActemra (tocilizumab) 20 mg/ml, 1 fiolka 20 ml, EAN 5909990678266 - w wyniku
gtosowania: 10 gtoséw za, 0 gtoséw przeciw, ktdra stanowi zatgcznik nr 11 do protokotu,

Ad.7. _, na podstawie prezentacji, przedstawita najistotniejsze informacje z Raportu
nr: AOTM-0T-441-225/2011 , Haloterapia — profilaktyka prozdrowotna realizowana poprzez inhalacje
w grocie solnej dla dzieci i mtodziezy z terenu gminy Polkowice od 3 roku zycia do Il klasy gimnazjum
wiacznie”.

Nastepnie projekt opinii przedstawit wyznaczony przez prowadzgcego posiedzenie cztonek Rady
W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada 10 gtosami za przy O gloséw przeciw przyjeta uchwate
bedacg jej opinig, ktdra stanowi zatgcznik nr 12 do protokotu.

Ad.8. _, na podstawie prezentacji, przedstawita najistotniejsze informacje z Raportu nr:
AOTM-0T-441-130/2012 ,,Profilaktyka schorzen proktologicznych”.

Nastepnie projekt opinii przedstawit wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie cztonek Rady

Po przeprowadzeniu dyskusji Rada 8 gtosami za, przy 2 gtosach przeciw przyjeta uchwate bedacg jej
opinig, ktéra stanowi zatgcznik nr 13 do protokotu.

Decyzjg prowadzacego posiedzenie, w tym miejscu dokonano losowania sktadu Zespotéw na posiedzenia
Rady w dniach 19 26 listopada br.

Ad.10. Prowadzacy posiedzenie _zakor’mczy’f posiedzenie Rady o godzinie 14:35.

Protokot zatwierdzit prowadzacy posiedzenie:
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Posiedzenie Rady Przejrzystosci nr 29/2012
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 102/2012 z dnia 30 pazdziernika 2012 .
w sprawie zasadnosci finansowania
produktu leczniczego Tarceva (erlotynib) (EAN: 5909990334261)
we wskazaniu: leczenie chorych na niedrobnokomorkowego raka
ptuca (ICD-10 C 34)

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne finansowanie ze srodkow publicznych
produktu leczniczego Tarceva (erlotynib) w ramach proponowanego przez
wnioskodawce  programu  lekowego:  ,Erlotynib.  Leczenie  chorych
na niedrobnokomorkowego raka ptuca”.

Jednoczesnie Rada pozytywnie opiniuje finansowanie produktu leczniczego
erlotynib (Tarceva) w ramach rozszerzenia obecnie finansowanego programu
,Leczenie niedrobnokomorkowego raka ptuca (ICD-10 C 34)”, w odrebnej grupie
limitowej, wydawanego bezptatnie. Jednoczesnie Rada nie akceptuje
zaproponowanego przez wnioskodawce instrumentu podziatu ryzyka
i warunkuje finansowanie pogtebieniem oferty, skutkujgcej obnizeniem kosztu
leczenia do poziomu zapewniajgcego efektywnosc¢ kosztowq okreslonq przez
ustawe o refundacji.

Uzasadnienie

Przestankami pozytywnej rekomendacji Rady sg wyniki randomizowanego
badania klinicznego w ktorym stwierdzono, ze zastosowanie monoterapii
erlotynibem jako pierwszej linii leczenia we wskazaniu i z ograniczeniami jak
powyzej prowadzi, w porownaniu do stosowania chemioterapii,
do statystycznie istotnego wydtuZzenia czasu do progresji choroby, a dziatania
niepozgdane takiego leczenia sq mniej niebezpieczne, co w sumie
ma pozytywny wpfyw na jakosc¢ Zycia chorych. Uwagi Konsultanta Krajowego
w dziedzinie onkologii klinicznej obejmujg uwzglednienie w kryteriach
kwalifikujgcych do programu:

e braku przerzutow w osrodkowym uktadzie nerwowym lub cech progresji
przerzutow w osrodkowym uktadzie nerwowym po wczesniejszym
leczeniu miejscowym (leczenie chirurgiczne i/lub radioterapia) oraz bez

objawow neurologicznych i bez koniecznosci zwiekszania dawki
glikokortykosteroidow w ciggu ostatniego miesigca przed wtgczeniem
do programu,

e uposledzenia sprawnosci w stopniu 0-1 wg. klasyfikacji ECOG/WHO).

Agencja Oceny Technologii Medycznych
ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa, tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
e-mail: sekretariat@aotm.gov.pl

www.aotm.gov.pl
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Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy objecia refundacjg produktu leczniczego Tarceva (erlotynib)
w ramach programu lekowego , Erlotynib. Leczenie chorych na niedrobnokomérkowego raka ptuca
(ICD-10 C 34)”. Whniosek dotyczy zamieszczenia w Woykazie refundowanych lekéw, srodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych jako lekéw
dostepnych _ w ramach programu lekowego oraz

nastepujacych dawek i opakowan:

— Tarceva, erlotynib, tabletki powlekane, 25 mg, 30 tabletek powlekanych, kod EAN
5909990334261;

— Tarceva, erlotynib, tabletki powlekane, 100 mg, 30 tabletek powlekanych, kod EAN
5909990334278;

— Tarceva, erlotynib, tabletki powlekane, 150 mg, 30 tabletek powlekanych, kod EAN
5909990334285.

Niniejsze stanowisko dotyczy opakowania: Tarceva, erlotynib, tabletki powlekane, 25 mg, 30 tabletek
powlekanych, kod EAN 5909990334261.

Problem zdrowotny

Rak ptuca jest najczesciej wystepujgcym nowotworem ztosliwym w Polsce. W ostatnich kilku latach
raka ptuca rozpoznaje sie u okoto 15 tys. mezczyzn i okoto 5,5 tys. kobiet rocznie (standaryzowane
wspodtczynniki zachorowalnosci, odpowiednio, okoto 52 i 15/100 tys. osdb). Sposréd nowotwordw
ztosliwych rak ptuca jest przyczyng najwiekszej liczby zgondéw kobiet i mezczyzn. W 2008 roku
zarejestrowano 22 512 zgondw, w tym 16 880 u mezczyzn i 5632 u kobiet (wskaznik struktury,
odpowiednio, 32,3% i 13,8%). Standaryzowany wspotczynnik umieralnosci na 100 tys. oséb wynidst
w 2008 roku 61,5 u mezczyzn i 15,5 u kobiet. Wyzsza umieralnos$é w poréwnaniu z zachorowalnoscig
wynika z niepetnej rejestracji zachorowan.

Klinicznie wyrdzniamy dwa typy pierwotnych nowotworéw ztosliwych ptuc: rak drobnokomaérkowy
(DRP) oraz rak niedrobnokomérkowy (NDRP).

Podstawowg cechg rdznicujgcg DRP i NDRP jest podatnos¢ na chemioterapie. NDRP nalezy
do nowotwordw o ograniczonej chemiowrazliwosci, leczeniem z wyboru sg metody miejscowe —
chirurgia i radioterapia.

Leczenie chorych z zaawansowanym, nieresekcyjnym NDRP oparte jest przede wszystkim
na skojarzonej radio- i chemioterapii, a w przypadkach zmian zaawansowanych miejscowo obejmuje
stosowanie tzw. metod wewnatrzoskrzelowych.

Postep biologii molekularnej stwarza mozliwosci zastosowania terapii skierowanej przeciw
okreslonym czasteczkom uczestniczgcym w procesie powstawania i progresji nowotwordw. Leczenie
celowane (ukierunkowane leczenie molekularne) opiera sie na zastosowaniu lekéw, ktérych punktem
uchwytu sg biatka prawidtowe lub zmienione w wyniku ontogenezy — zwigzane z powstaniem
i progresja nowotwordw ztosliwych. Najczesciej stosowanymi lekami tej grupy sg inhibitory EGFR
(gefitynib i erlotynib).

Opis wnioskowanej technologii medycznej

Tarceva zawiera substancje czynng ERL (erlotynib). ERL jest inhibitorem kinazy tyrozynowej receptora
naskdrkowego czynnika wzrostu EGFR (receptora typu 1. dla ludzkiego naskérkowego czynnika
wzrostu, HER1). EGFR ulega ekspresji na powierzchni komdrek prawidtowych i nowotworowych. ERL
silnie hamuje wewnatrzkomérkowga fosforylacje EGFR, co prowadzi do zatrzymania podziatéw
komarki i (lub) jej Smierci.
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Alternatywne technologie medyczne

Zaréwno na podstawie rekomendacji klinicznych, jak i opinii ekspertow mozna stwierdzié,
izw leczeniu NDRP stosowane s3: chemioterapia na bazie platyny, leki z grupy inhibitorow
tyrozynowej kinazy EGFR (w przypadku mutacji EGFR).

W obecnie dziatajgcym programie ,Leczenie chorych na niedrobnokomérkowego raka ptuca” w | linii
leczenia refundowane sg substancje gefitynib i pemetreksed, natomiast w drugiej linii ERL
i docetaksel. Chemioterapia na bazie platyny refundowana jest w ramach lekéw stosowanych
w chemioterapii w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen oraz we wskazaniu
okreslonym stanem klinicznym.

Skutecznos¢ kliniczna

Do analizy efektywnosci klinicznej ERL w leczeniu | linii chorych na niedrobnokomérkowego raka
ptuca z dodatnim wynikiem testu na obecnos¢ mutacji EGFR,

Skutecznos¢ praktyczna

Whioskodawca nie przedstawit skutecznosci praktycznej wnioskowanej technologii.
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Bezpieczenstwo stosowania

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka

Whioskodawca zaproponowat nastepujgce instrumenty dzielenia ryzyka:

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

Przeprowadzono analize kosztéw-uzytecznosci (CUA), w ktdérej poréwnano optacalnosé stosowania
ERL Analize
przep z perspektywy ptatnika publicznego.

rowadzono

Wg przedstawionego modelu stosowanie ERL

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego w dwuletnim horyzoncie czasowym
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Rozwigzania proponowane w analizie racjonalizacyjne;j
Whnioskodawca nie przedstawit analizy racjonalizacyjnej.
Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianej technologii medycznej

Wiekszos$¢ najnowszych rekomendacji klinicznych (ELCC_ESMO 2012, NCCN 2012, PUO 2011, AHS
2011, AIOT 2011, ASCO 2011, NCI 2011) dotyczacych stosowania ERL w pierwsze;j linii jest pozytywna.

Rowniez wiekszos$¢ najnowszych rekomendacji refundacyjnych (NICE 2012, SMC 2011) dotyczacych
stosowania ERL w pierwszej linii jest pozytywna.

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce Tarceva (erlotynib) jest finansowany

w- UE i EFTA (na Jll, dla ktdrych informacje przekazano). Najczesciej lek jest finansowany
z100% odptatnoscig. W ) stosowane sg instrumenty

podziatu ryzyka.

Rozpatrywany lek jest finansowany w
), aw
We wspomnianych krajach lek jest finansowany odpfatnoscig. W
finansowanie leku Tarceva (erlotynib) jest ograniczone
finansowanie ograniczone jest

0 zblizonym do Polski poziomie PKB per capita

natomiast w

Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci przyjeta stanowisko jak na wstepie.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 19 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji
Oceny Technologii Medycznych AOTM-0T-4351-4/2012, ,,Wniosek o objecie refundacjg produktéw leczniczych:
Tarceva, erlotynib, tabletki powlekane, 25 mg, 30 tabletek powlekanych, kod EAN 5909990334261; Tarceva,
erlotynib, tabletki powlekane, 100 mg, 30 tabletek powlekanych, kod EAN 5909990334278; Tarceva, erlotynib,
tabletki powlekane, 150 mg, 30 tabletek powlekanych, kod EAN 5909990334285; w ramach programu
lekowego , Erlotynib. Leczenie chorych na niedrobnokomdrkowego raka ptuca (ICD-10 C 34)””, 18 pazdziernika
2012r.

Inne wykorzystane zrddta danych, oprécz wskazanych w ww. raporcie:

1. Stanowisko eksperckie przedstawione w trakcie posiedzenia w dniu 30.10.2012r.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 103/2012 z dnia 30 pazdziernika 2012 .
w sprawie zasadnosci finansowania
produktu leczniczego Tarceva (erlotynib) (EAN: 5909990334278)
we wskazaniu: leczenie chorych na niedrobnokomorkowego raka
ptuca (ICD-10 C 34)

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne finansowanie ze srodkow publicznych
produktu leczniczego Tarceva (erlotynib) w ramach proponowanego przez
wnioskodawce  programu  lekowego:  ,Erlotynib.  Leczenie  chorych
na niedrobnokomorkowego raka ptuca”.

Jednoczesnie Rada pozytywnie opiniuje finansowanie produktu leczniczego
erlotynib (Tarceva) w ramach rozszerzenia obecnie finansowanego programu
,Leczenie niedrobnokomorkowego raka ptuca (ICD-10 C 34)”, w odrebnej grupie
limitowej, wydawanego bezptatnie. Jednoczesnie Rada nie akceptuje
zaproponowanego przez wnioskodawce instrumentu podziatu ryzyka
i warunkuje finansowanie pogtebieniem oferty, skutkujgcej obnizeniem kosztu
leczenia do poziomu zapewniajgcego efektywnosc¢ kosztowq okreslonq przez
ustawe o refundacji.

Uzasadnienie

Przestankami pozytywnej rekomendacji Rady sg wyniki randomizowanego
badania klinicznego w ktorym stwierdzono, ze zastosowanie monoterapii
erlotynibem jako pierwszej linii leczenia we wskazaniu i z ograniczeniami jak
powyzej prowadzi, w porownaniu do stosowania chemioterapii,
do statystycznie istotnego wydtuZzenia czasu do progresji choroby, a dziatania
niepozgdane takiego leczenia sq mniej niebezpieczne, co w sumie
ma pozytywny wptyw na jakosc¢ zycia chorych. Uwagi Konsultanta Krajowego
w dziedzinie onkologii klinicznej obejmujg uwzglednienie w kryteriach
kwalifikujgcych do programu:

e braku przerzutow w osrodkowym uktadzie nerwowym lub cech progresji
przerzutow w osrodkowym uktadzie nerwowym po wczesniejszym
leczeniu miejscowym (leczenie chirurgiczne i/lub radioterapia) oraz bez

objawow neurologicznych i bez koniecznosci zwiekszania dawki
glikokortykosteroidow w ciggu ostatniego miesigca przed wtgczeniem
do programu,

e uposledzenia sprawnosci w stopniu 0-1 wg. klasyfikacji ECOG/WHO).

Agencja Oceny Technologii Medycznych
ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa, tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
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Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy objecia refundacjg produktu leczniczego Tarceva (erlotynib)
w ramach programu lekowego , Erlotynib. Leczenie chorych na niedrobnokomérkowego raka ptuca
(ICD-10 C 34)”. Whniosek dotyczy zamieszczenia w Woykazie refundowanych lekéw, s$rodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych jako lekéw
dostepnych w ramach programu lekowego oraz

nastepujgcych dawek i opakowan:

— Tarceva, erlotynib, tabletki powlekane, 25 mg, 30 tabletek powlekanych, kod EAN
5909990334261,

— Tarceva, erlotynib, tabletki powlekane, 100 mg, 30 tabletek powlekanych, kod EAN
5909990334278;

— Tarceva, erlotynib, tabletki powlekane, 150 mg, 30 tabletek powlekanych, kod EAN
5909990334285.

Niniejsze stanowisko dotyczy opakowania: Tarceva, erlotynib, tabletki powlekane, 100 mg,
30 tabletek powlekanych, kod EAN 5909990334278.

Problem zdrowotny

Jak w stanowisku 102/2012.

Opis wnioskowanej technologii medycznej

Jak w stanowisku 102/2012.

Alternatywne technologie medyczne

Jak w stanowisku 102/2012.

Skutecznos¢ kliniczna

Jak w stanowisku 102/2012.

Skutecznos¢ praktyczna

Jak w stanowisku 102/2012.

Bezpieczenstwo stosowania

Jak w stanowisku 102/2012.

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka

Jak w stanowisku 102/2012.

Stosunek kosztéw do uzyskiwanych efektéow zdrowotnych
Jak w stanowisku 102/2012.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Jak w stanowisku 102/2012.

Rozwigzania proponowane w analizie racjonalizacyjne;j
Jak w stanowisku 102/2012.

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianej technologii medycznej

Jak w stanowisku 102/2012.

2/3



Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTM nr 103/2012 z dnia 30 paZdziernika 2012 r.

Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci przyjeta stanowisko jak na wstepie.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 19 ustawy o refundacji lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych, z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji
Oceny Technologii Medycznych AOTM-0T-4351-4/2012, ,,Wniosek o objecie refundacjg produktéw leczniczych:
Tarceva, erlotynib, tabletki powlekane, 25 mg, 30 tabletek powlekanych, kod EAN 5909990334261; Tarceva,
erlotynib, tabletki powlekane, 100 mg, 30 tabletek powlekanych, kod EAN 5909990334278; Tarceva, erlotynib,
tabletki powlekane, 150 mg, 30 tabletek powlekanych, kod EAN 5909990334285; w ramach programu
lekowego ,Erlotynib. Leczenie chorych na niedrobnokomaérkowego raka ptuca (ICD-10 C 34)””, 18 pazdziernika
2012r.

Inne wykorzystane zrédta danych, oprécz wskazanych w ww. raporcie:

1. Stanowisko eksperckie przedstawione w trakcie posiedzenia w dniu 30.10.2012r.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 104/2012 z dnia 30 pazdziernika 2012 .
w sprawie zasadnosci finansowania
produktu leczniczego Tarceva (erlotynib) (EAN: 5909990334285)
we wskazaniu: leczenie chorych na niedrobnokomdrkowego raka
ptuca (ICD-10 C 34)

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne finansowanie ze srodkow publicznych
produktu leczniczego Tarceva (erlotynib) w ramach proponowanego przez
wnioskodawce  programu  lekowego:  ,Erlotynib.  Leczenie  chorych
na niedrobnokomorkowego raka ptuca”.

Jednoczesnie Rada pozytywnie opiniuje finansowanie produktu leczniczego
erlotynib (Tarceva) w ramach rozszerzenia obecnie finansowanego programu
,Leczenie niedrobnokomorkowego raka ptuca (ICD-10 C 34)”, w odrebnej grupie
limitowej, wydawanego bezptatnie. Jednoczesnie Rada nie akceptuje
zaproponowanego przez wnioskodawce instrumentu podziatu ryzyka
i warunkuje finansowanie pogtebieniem oferty, skutkujgcej obnizeniem kosztu
leczenia do poziomu zapewniajgcego efektywnosc¢ kosztowq okreslonq przez
ustawe o refundacji.

Uzasadnienie

Przestankami pozytywnej rekomendacji Rady sg wyniki randomizowanego
badania klinicznego w ktorym stwierdzono, ze zastosowanie monoterapii
erlotynibem jako pierwszej linii leczenia we wskazaniu i z ograniczeniami jak
powyzej prowadzi, w porownaniu do stosowania chemioterapii,
do statystycznie istotnego wydtuZzenia czasu do progresji choroby, a dziatania
niepozgdane takiego leczenia sq mniej niebezpieczne, co w sumie
ma pozytywny wptyw na jakosc¢ zycia chorych. Uwagi Konsultanta Krajowego
w dziedzinie onkologii klinicznej obejmujg uwzglednienie w kryteriach
kwalifikujgcych do programu:

e braku przerzutow w osrodkowym uktadzie nerwowym lub cech progresji
przerzutow w osrodkowym uktadzie nerwowym po wczesniejszym
leczeniu miejscowym (leczenie chirurgiczne i/lub radioterapia) oraz bez

objawow neurologicznych i bez koniecznosci zwiekszania dawki
glikokortykosteroidow w ciggu ostatniego miesigca przed wtgczeniem
do programu,

e uposledzenia sprawnosci w stopniu 0-1 wg. klasyfikacji ECOG/WHO).

Agencja Oceny Technologii Medycznych
ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa, tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
e-mail: sekretariat@aotm.gov.pl
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Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy objecia refundacjg produktu leczniczego Tarceva (erlotynib)
w ramach programu lekowego , Erlotynib. Leczenie chorych na niedrobnokomérkowego raka ptuca
(ICD-10 C 34)”. Whniosek dotyczy zamieszczenia w Woykazie refundowanych lekéw, srodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych jako lekéw
dostepnych w ramach programu lekowego oraz

nastepujgcych dawek i opakowan:

— Tarceva, erlotynib, tabletki powlekane, 25 mg, 30 tabletek powlekanych, kod EAN
5909990334261,

— Tarceva, erlotynib, tabletki powlekane, 100 mg, 30 tabletek powlekanych, kod EAN
5909990334278;

— Tarceva, erlotynib, tabletki powlekane, 150 mg, 30 tabletek powlekanych, kod EAN
5909990334285.

Niniejsze stanowisko dotyczy opakowania: Tarceva, erlotynib, tabletki powlekane, 150 mg,
30 tabletek powlekanych, kod EAN 5909990334285.

Problem zdrowotny

Jak w stanowisku 102/2012.

Opis wnioskowanej technologii medycznej

Jak w stanowisku 102/2012.

Alternatywne technologie medyczne

Jak w stanowisku 102/2012.

Skutecznos¢ kliniczna

Jak w stanowisku 102/2012.

Skutecznos¢ praktyczna

Jak w stanowisku 102/2012.

Bezpieczenstwo stosowania

Jak w stanowisku 102/2012.

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka

Jak w stanowisku 102/2012.

Stosunek kosztéow do uzyskiwanych efektéow zdrowotnych
Jak w stanowisku 102/2012.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Jak w stanowisku 102/2012.

Rozwigzania proponowane w analizie racjonalizacyjne;j
Jak w stanowisku 102/2012.

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianej technologii medycznej

Jak w stanowisku 102/2012.
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Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci przyjeta stanowisko jak na wstepie.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 19 ustawy o refundacji lekdw, srodkédw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych, z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji
Oceny Technologii Medycznych AOTM-0T-4351-4/2012, ,,Wniosek o objecie refundacjg produktéw leczniczych:
Tarceva, erlotynib, tabletki powlekane, 25 mg, 30 tabletek powlekanych, kod EAN 5909990334261; Tarceva,
erlotynib, tabletki powlekane, 100 mg, 30 tabletek powlekanych, kod EAN 5909990334278; Tarceva, erlotynib,
tabletki powlekane, 150 mg, 30 tabletek powlekanych, kod EAN 5909990334285; w ramach programu
lekowego ,Erlotynib. Leczenie chorych na niedrobnokomérkowego raka ptuca (ICD-10 C 34)””, 18 pazdziernika
2012r.

Inne wykorzystane zrédta danych, oprécz wskazanych w ww. raporcie:

1. Stanowisko eksperckie przedstawione w trakcie posiedzenia w dniu 30.10.2012r.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 105/2012 z dnia 30 pazdziernika 2012 .
w sprawie zasadnosci finansowania
produktu leczniczego Votrient (pazopanib), EAN 5909990764877,
we wskazaniu: leczenie pierwszego rzutu pacjentow z
zaawansowanym rakiem nerkowokomadrkowym; leczenie pacjentow,
u ktérych wczesniej stosowano cytokiny z powodu zaawansowanego
raka nerkowokomarkowego

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne finansowanie ze Srodkdow publicznych
produktu leczniczego Votrient (pazopanib) w ramach proponowanego przez
wnioskodawce programu lekowego: ,,Leczenie raka nerki pazopanibem”.
Jednoczesnie Rada pozytywnie opiniuje finansowanie produktu leczniczego
Votrient (pazopanib) w ramach rozszerzenia obecnie finansowanego programu
,Leczenie raka nerki (ICD-10 C 64)” w ramach | linii leczenia oraz Il linii leczenia,
po nieskutecznym leczeniu cytokinami, w ramach nowej grupy limitowej,
wydawanego bezpfatnie. Rada nie akceptuje przedstawionego instrumentu
podziatu ryzyka.

Uzasadnienie

Rada stwierdza, ze w | linii leczenia raka nerkowo komdrkowego pazopanib
ma podobnq skutecznosc jak sunitynib, przy lepszej tolerancji i mniejszej liczbie
powaznych dziatan niepozqdanych niz obecnie stosowany w tym wskazaniu
sunitynib. Pazopanib ma mniej dziatan niepoZzqdanych i jest tanszy niz
sorafenib, wiec moze by¢ zaakceptowany takze w Il linii leczenia,
po nieskutecznym leczeniu cytokinami.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy objecia refundacjg produktu leczniczego Votrient (pazopanib)
we wskazaniu: leczenie  pierwszego rzutu pacjentébw z  zaawansowanym rakiem
nerkowokomdrkowym (ang. Renal Cell Carcinoma, RCC); leczenie pacjentdéw, u ktérych wczesniej
stosowano cytokiny z powodu zaawansowanego raka nerkowo komorkowego (RCC). Whniosek
dotyczy zamieszczenia w Woykazie refundowanych lekdw, srodkdw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdéw medycznych, jako lekéw dostepnych bezptatnie,
w ramach programu lekowego we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym w ramach odrebnej
grupy limitowej nastepujgcych dawek i opakowan:

e Votrient (pazopanib), tabletki powlekane, 200 mg, 30 tabl., kod EAN 5909990764877,
e Votrient (pazopanib), tabletki powlekane, 200 mg, 90 tabl., kod EAN 5909990764884;
e Votrient (pazopanib), tabletki powlekane, 400 mg, 30 tabl., kod EAN 5909990764891;

Agencja Oceny Technologii Medycznych
ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa, tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
e-mail: sekretariat@aotm.gov.pl
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e Votrient (pazopanib), tabletki powlekane, 400 mg, 60 tabl., kod EAN 5909990764907.

Niniejsze stanowisko dotyczy opakowania: Votrient (pazopanib), tabletki powlekane, 200 mg, 30
tabl., kod EAN 5909990764877.

Problem zdrowotny

Nowotwory nerek zajmujg trzecig co do czestosci wystepowania pozycje wsrdod nowotwordow
wywodzacych sie z uktadu moczowo-ptciowego, stanowigc okoto 2-3% nowotworéw ludzi dorostych.
Raki nerkowokomérkowe stanowig okoto 85-90% guzéw migzszowych nerki. Wsréd nowotwordw
urologicznych rak nerki ma najwyzszy wspoétczynnik $Smiertelnosci, umiera bowiem okoto 40%
chorych. Standaryzowany wspoéfczynnik zachorowalnosci dla mezczyzn wynosi 8,9 na 100 000,
natomiast dla kobiet 4,8 na 100 000.

Opis wnioskowanej technologii medyczne;j

Votrient zawiera substancje czynng pazopanib (PZP). PZP ma wielokierunkowe dziatanie, jest
podawanym doustnie silnym inhibitorem kinazy tyrozynowej receptoréw naczyniowego czynnika
wzrostu $rodbtonka (VEGFR)-1, -2, i -3, ptytkopochodnego czynnika wzrostu (PDGFR)-a i —B oraz
receptora czynnika komarek macierzystych (c-KIT), z wartosciami IC50 wynoszgcymi odpowiednio 10,
30, 47, 71, 84 i 74 nM. W doswiadczeniach nieklinicznych PZP hamowat w sposéb zalezny od dawki
indukowang przez ligandy autofosforylacje receptoréw VEGFR-2, c-Kit i PDGFR-B w komdrkach.
W warunkach in vivo PZP hamowat indukowang VEGF fosforylacje VEGFR-2 w ptucach myszy,
angiogeneze w badaniach na réznych modelach zwierzecych i wzrost licznych ksenoprzeszczepow
nowotworow cztowieka u myszy.

Alternatywne technologie medyczne

Interwencje refundowane w Polsce we wnioskowanym wskazaniu to sunitynib (SNT), sorafenib
(SOR), interferon (INF ) a, IFN a 2a oraz ewerolimus. W analizie przedstawionej przez wnioskodawce,
komparatorem w pierwszej linii leczenia byt SNT (zgodnie z obowigzujgcym w Polsce programem
lekowym ,,Leczenie raka nerki”) i IFN a (zgodnie z aktualng wiedzg medyczng do podawania IFN a
mozna zakwalifikowaé okoto 10% pacjentdw; z uwagi na nieduzg populacje chorych stosujacych
obecnie IFN w pierwszym rzucie i dostepnos¢ SNT w programie lekowym, poréwnanie z IFN
potraktowano jako opcje dodatkowg). Komparator w drugiej linii leczenia stanowit SOR (w oparciu
o aktualne standardy postepowania terapeutycznego - Zalecenia postepowania diagnostyczno-
terapeutycznego w nowotworach ztosliwych, Tom 1/2011 r. - oraz zgodnie z obowigzujgcym w Polsce
programem lekowym , Leczenie raka nerki”). Dobdr komparatoréw oceniono pozytywnie.

Skutecznosé kliniczna

W zwigzku z brakiem badan RCT poréwnujacych PZP z komparatorami head-to-head w ocenie
skutecznosci klinicznej postuzono sie poréwnaniami posrednimi.

| linia leczenia

Wykonano dwa pordwnania posrednie: PZP vs. IFN a-2a poprzez placebo oraz PZP vs SUN poprzez
interferon alfa-2a. Dane na temat efektywnosci PZP w odniesieniu do interferonu pochodzity z
wykonanego wczesniej pordwnania posredniego: w poréwnaniu PZP z IFN wykorzystano dane dla
catkowitego przezycia pochodzace z raportu GSK 2010, dokumentu przedstawiajgcego ocene tego
raportu wykonang przez komisje ERG (z ang. Evidence Review Group, Kilonzo 2010), z materiatéw
dostarczonych przez podmiot odpowiedzialny, oraz jednego doniesienia konferencyjnego. Do
porownania skutecznosci klinicznej SNT z IFN a-2a wtgczono jedno RCT obejmujgce chorych w | linii
leczenia (Motzer 2007 i inne doniesienia).

W przypadku przezycia catkowitego, wyniki poréownania posredniego, uwzgledniajagcego po stronie
PZP rekomendowang przez NICE metode RPSFT (z ang. rank preserving structural failure time), a w
przypadku SNT, dane z ostatecznej analizy dla podgrupy chorych nie otrzymujgcych leczenia po
zakonczeniu badania, wskazywaty na podobng skutecznos$¢ obu lekéw: HR = 0,97 (95% ClI: 0,23; 4,19).
W przypadku rozpatrywania innych rodzajéw analizy po stronie PZP obserwowano podobne ryzyko
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wystgpienia zgonu, co po stronie SNT i nie stwierdzono znamiennych statystycznie réznic pomiedzy
tymi lekami. Nie stwierdzono istotnych réznic pomiedzy poréwnywanymi lekami w ocenie przezycia
wolnego od progresji choroby, zaréwno w analizie opartej na HR wyznaczonym z dat planowanych
wizyt: HR = 1,06 (95% Cl: 0,66; 1,69), jak rowniez daty wykonania skanéw (tomografia komputerowa
lub rezonans magnetyczny): HR = 0,95 (95% Cl: 0,58; 1,53), a takze w ocenie odpowiedzi na leczenie
oraz bezpieczenstwa.

Il linia leczenia

Wykonano poréwnanie posrednie terapii PZP vs SOR poprzez placebo. Do oszacowania skutecznosci
klinicznej SOR w poréwnaniu do placebo w tej analizie postuzyto wieloosrodkowe badanie kliniczne
z randomizacjg i podwdéjnym zaslepieniem TARGET. Dla PZP, analogicznie jak dla | linii leczenia,
wykorzystano dane pochodzace z raportu GSK 2010, materiatdw dostarczonych przez Wnioskodawce
oraz jednego doniesienia konferencyjnego Sternberg 2010.

Poréwnanie posrednie skutecznosci klinicznej PZP z SOR nie wykazato znamiennych réznic
w przezyciu bez progresji choroby i w obiektywnej odpowiedzi na leczenie. Podobnie, w poréwnaniu
PZP i SOR nie stwierdzono znamiennych statystycznie rdéznic w przezyciu catkowitym, choé
w przypadku, gdy po stronie PZP oraz SOR wykorzystano dane korygowane ze wzgledu
na przechodzenie chorych pomiedzy grupa placebo a grupg aktywnego leczenia (po stronie PZP
korekcja polegata na uzyciu metod IPCW lub RPSFT, natomiast po stronie SOR na cenzorowaniu
danych w momencie cross-over), hazard wzgledny liczbowo wskazywat na korzys¢ PZP, cho¢ wyniki
nie byty znamienne statystycznie.

Skutecznos¢ praktyczna
Whioskodawca nie przedstawit danych na temat skutecznosci praktycznej technologii.
Bezpieczenstwo stosowania

| linia leczenia
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Tolerancja PZP w badaniach byta dobra — dziatania niepozgdane byty podobne do obserwowanych
po zastosowaniu innych inhibitoréw kinaz tyrozynowych i obejmowaty przede wszystkim biegunke
i nadcisnienie. Niektére z typowych dziatan niepozgdanych inhibitoréw wielokinazowych
(biatkomocz, matoptytkowosé, niedoczynnos¢ tarczycy, zespét dtoniowo-podeszwowy) wystepowaty
u £ 10% (w wyzszym stopniu ciezkosci — u okoto 1%) chorych otrzymujgcych PZP.

Il linia leczenia

Ryzyko wzgledne wystgpienia dziatan niepozadanych w 3. i 4. stopniu ciezkosci byto znamiennie
nizsze w grupie PZP w poréwnaniu z SOR: 0,44 (95% Cl: 0,26; 0,74). Powyzsze oznacza, ze ryzyko
wystgpienia jakichkolwiek dziatan niepozadanych w 3. lub 4. stopniu ciezkosci jest o 56% nizsze
w przypadku terapii PZP w pordéwnaniu do terapii SOR. Warto$¢ NNT wyniosta 35, co oznacza, ze
leczac 35 pacjentéw PZP zamiast SOR, unikniemy jednego dodatkowego przypadku jakiegokolwiek
dziatania niepozgdanego w stopniu 3. lub 4.

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka

Stosunek kosztéw do uzyskiwanych efektéow zdrowotnych

PZP wskazany jest w leczeniu pierwszego rzutu pacjentdw z zaawansowanym rakiem
nerkowokomérkowym oraz w leczeniu pacjentéw, u ktérych wczesniej stosowano cytokiny z powodu
zaawansowanego raka nerkowokomdérkowego.

Populacje rozwazang w | linii leczenia stanowig pacjenci z zaawansowanym rakiem
nerkowokomadrkowym, nie otrzymujgcy wczesniej leczenia systemowego. Gtéwnym komparatorem
dla PZP jest SNT, drugorzedny komparator to immunoterapia z zastosowaniem IFN a (Roferon-a,
IntronA, Alfaferon).

Populacje rozwazang w Il linii leczenia stanowig pacjenci z zaawansowanym rakiem, uprzednio
poddani immunoterapii opartej na cytokinach (leczenie drugiej linii RCC). Komparatorami sa:
SOR oraz najlepsze leczenie objawowe.

Oceny poréwnawcze PZP z odpowiednimi komparatorami przeprowadzono metodg kosztéw
konsekwencji oraz minimalizacji kosztéw, analizy kosztdw-uzytecznosci, kosztéw-efektywnosci.
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTM nr 105/2012 z dnia 30 paZdziernika 2012 r.

| linia leczenia

Przy wartosci ICUR oszacowanej w analizie podstawowej i progu optacalnosci wynoszgcym
99 543 zt/QALY, wyznaczono ceny progowe zbytu netto produktu leczniczego Votrient.

Il linia leczenia
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTM nr 105/2012 z dnia 30 paZdziernika 2012 r.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Analiza wptywu na budzet ptatnika zostata wykonana w celu oceny wydatkéw NFZ zwigzanych
z finansowaniem PZP w ramach programu leczenia zaawansowanego raka nerkowokomodrkowego
u pacjentéw nieleczonych wczesniej systemowo (I linia leczenia RCC) oraz u pacjentéw otrzymujgcych
uprzednio immunoterapie z zastosowaniem cytokin (Il linia leczenia).

Zatozono, ze w przypadku wydania decyzji o objeciu PZP refundacjg ze srodkéw publicznych, zostanie
utworzona nowa grupa limitowa obejmujgca PZP.

Agencja nie przeprowadzita obliczer wtasnych w odniesieniu do analizy wptywu na budzet.

Rozwigzania proponowane w analizie racjonalizacyjne;j

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianej technologii medycznej

Wszystkie odnalezione rekomendacje kliniczne dotyczagce PZP s3 rekomendacjami pozytywnymi
w odniesieniu do | linii leczenia. Zastosowanie PZP w Il linii leczenia rekomendujg Agencje: EUA,
NCCN, KCF oraz ESMO.

Rekomendacje refundacyjne dotyczace PZP sg w wiekszosci rekomendacjami pozytywnymi, badz
pozytywnymi z ograniczeniami. Rekomendacje negatywne zostaty wydane przez PTAC w 2011 r.
(po czym w tym samym roku zostata wydana rekomendacja pozytywna) oraz HAS w 2011 r.

Dodatkowe uwagi Rady

I - - <. eruje pogiebienie oferty,
skutkujgcej obnizeniem efektywnego kosztu leczenia dla swiadczeniodawcy realizujgcego program
lekowy.

Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci przyjeta stanowisko jak na wstepie.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 19 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTM nr 105/2012 z dnia 30 paZdziernika 2012 r.

Oceny Technologii Medycznych Nr: AOTM-DS-433-10/2012, ,Wniosek o objecie refundacjg leku Votrient
(pazopanib) we wskazaniu: leczenie pierwszego rzutu pacjentdow z zaawansowanym rakiem
nerkowokomdrkowym (ang. Renal Cell Carcinoma, RCC); leczenie pacjentow, u ktorych wczesniej stosowano
cytokiny z powodu zaawansowanego raka nerkowo komérkowego (RCC)”, 15.10.2012 .

Inne wykorzystane zrédta danych, oprécz wskazanych w ww. raporcie:

1. Stanowisko eksperckie przedstawione w trakcie posiedzenia w dniu 30.10.2012r.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 106/2012 z dnia 30 pazdziernika 2012 .
w sprawie zasadnosci finansowania
produktu leczniczego Votrient (pazopanib) EAN 5909990764884,
we wskazaniu: leczenie pierwszego rzutu pacjentow z
zaawansowanym rakiem nerkowokomarkowym; leczenie pacjentow,
u ktérych wczesniej stosowano cytokiny z powodu zaawansowanego
raka nerkowokomarkowego

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne finansowanie ze Srodkdow publicznych
produktu leczniczego Votrient (pazopanib) w ramach proponowanego przez
wnioskodawce programu lekowego: ,,Leczenie raka nerki pazopanibem”.
Jednoczesnie Rada pozytywnie opiniuje finansowanie produktu leczniczego
Votrient (pazopanib) w ramach rozszerzenia obecnie finansowanego programu
,Leczenie raka nerki (ICD-10 C 64)” w ramach | linii leczenia oraz Il linii leczenia,
po nieskutecznym leczeniu cytokinami, w ramach nowej grupy limitowej,
wydawanego bezpfatnie. Rada nie akceptuje przedstawionego instrumentu
podziatu ryzyka.

Uzasadnienie

Rada stwierdza, ze w | linii leczenia raka nerkowo komdrkowego pazopanib
ma podobnq skutecznosc jak sunitynib, przy lepszej tolerancji i mniejszej liczbie
powaznych dziatan niepozqdanych niz obecnie stosowany w tym wskazaniu
sunitynib. Pazopanib ma mniej dziatarn niepozqdanych i jest tanszy niz
sorafenib, wiec moze by¢ zaakceptowany takze w Il linii leczenia,
po nieskutecznym leczeniu cytokinami.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy objecia refundacjg produktu leczniczego Votrient (pazopanib) we
wskazaniu: leczenie pierwszego rzutu pacjentdow z zaawansowanym rakiem nerkowokomadrkowym
(ang. Renal Cell Carcinoma, RCC); leczenie pacjentéw, u ktérych wczesniej stosowano cytokiny z
powodu zaawansowanego raka nerkowo komorkowego (RCC). Wniosek dotyczy zamieszczenia w
Wykazie refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobéw medycznych jako lekéw dostepnych bezptatnie, w ramach programu lekowego we
wskazaniu okreslonym stanem klinicznym w ramach odrebnej grupy limitowej nastepujacych dawek i
opakowan:

e Votrient (pazopanib), tabletki powlekane, 200 mg, 30 tabl., kod EAN 5909990764877,
e Votrient (pazopanib), tabletki powlekane, 200 mg, 90 tabl., kod EAN 5909990764884;
e Votrient (pazopanib), tabletki powlekane, 400 mg, 30 tabl., kod EAN 5909990764891;

Agencja Oceny Technologii Medycznych
ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa, tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
e-mail: sekretariat@aotm.gov.pl

www.aotm.gov.pl




Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTM nr 106/2012 z dnia 30 paZdziernika 2012 r.

e Votrient (pazopanib), tabletki powlekane, 400 mg, 60 tabl., kod EAN 5909990764907.

Niniejsze stanowisko dotyczy opakowania: Votrient (pazopanib), tabletki powlekane, 200 mg, 90
tabl., kod EAN 5909990764884.

Problem zdrowotny

Jak w stanowisku nr 105/2012

Opis wnioskowanej technologii medycznej

Jak w stanowisku nr 105/2012

Alternatywne technologie medyczne

Jak w stanowisku nr 105/2012

Skutecznos¢ kliniczna

Jak w stanowisku nr 105/2012

Skutecznos¢ praktyczna

Jak w stanowisku nr 105/2012

Bezpieczenstwo stosowania

Jak w stanowisku nr 105/2012

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka

Jak w stanowisku nr 105/2012

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych
Jak w stanowisku nr 105/2012

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Jak w stanowisku nr 105/2012

Rozwigzania proponowane w analizie racjonalizacyjne;j
Jak w stanowisku nr 105/2012

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianej technologii medycznej
Jak w stanowisku nr 105/2012

Dodatkowe uwagi Rady
Jak w stanowisku nr 105/2012

Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci przyjeta stanowisko jak na wstepie.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 19 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTM nr 106/2012 z dnia 30 paZdziernika 2012 r.

Oceny Technologii Medycznych Nr: AOTM-DS-433-10/2012, ,Whniosek o objecie refundacjg leku Votrient
(pazopanib) we wskazaniu: leczenie pierwszego rzutu pacjentdow z zaawansowanym rakiem
nerkowokomdrkowym (ang. Renal Cell Carcinoma, RCC); leczenie pacjentéw, u ktérych wczesniej stosowano
cytokiny z powodu zaawansowanego raka nerkowo komérkowego (RCC)”, 15.10.2012 .

Inne wykorzystane zrédta danych, oprécz wskazanych w ww. raporcie:

1. Stanowisko eksperckie przedstawione w trakcie posiedzenia w dniu 30.10.2012r.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 107/2012 z dnia 30 pazdziernika 2012 .
w sprawie zasadnosci finansowania
produktu leczniczego Votrient (pazopanib) EAN 5909990764891,
we wskazaniu: leczenie pierwszego rzutu pacjentéw
z zaawansowanym rakiem nerkowokomoérkowym; leczenie
pacjentow, u ktorych wczesniej stosowano cytokiny z powodu
zaawansowanego raka nerkowokomoérkowego

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne finansowanie ze Srodkdow publicznych
produktu leczniczego Votrient (pazopanib) w ramach proponowanego przez
wnioskodawce programu lekowego: ,,Leczenie raka nerki pazopanibem”.
Jednoczesnie Rada pozytywnie opiniuje finansowanie produktu leczniczego
Votrient (pazopanib) w ramach rozszerzenia obecnie finansowanego programu
,Leczenie raka nerki (ICD-10 C 64)” w ramach | linii leczenia oraz Il linii leczenia,
po nieskutecznym leczeniu cytokinami, w ramach nowej grupy limitowej,
wydawanego bezpfatnie. Rada nie akceptuje przedstawionego instrumentu
podziatu ryzyka.

Uzasadnienie

Rada stwierdza, ze w | linii leczenia raka nerkowo komdrkowego pazopanib
ma podobnq skutecznosc jak sunitynib, przy lepszej tolerancji i mniejszej liczbie
powaznych dziatan niepozqdanych niz obecnie stosowany w tym wskazaniu
sunitynib. Pazopanib ma mniej dziatarn niepozqdanych i jest tanszy niz
sorafenib, wiec moze by¢ zaakceptowany takze w Il linii leczenia,
po nieskutecznym leczeniu cytokinami.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy objecia refundacjg produktu leczniczego Votrient (pazopanib) we
wskazaniu: leczenie pierwszego rzutu pacjentdow z zaawansowanym rakiem nerkowokomadrkowym
(ang. Renal Cell Carcinoma, RCC); leczenie pacjentéw, u ktérych wczesniej stosowano cytokiny z
powodu zaawansowanego raka nerkowo komorkowego (RCC). Wniosek dotyczy zamieszczenia w
Wykazie refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobéw medycznych jako lekéw dostepnych bezptatnie, w ramach programu lekowego we
wskazaniu okreslonym stanem klinicznym w ramach odrebnej grupy limitowej nastepujacych dawek i
opakowan:

e Votrient (pazopanib), tabletki powlekane, 200 mg, 30 tabl., kod EAN 5909990764877,
e Votrient (pazopanib), tabletki powlekane, 200 mg, 90 tabl., kod EAN 5909990764884;
e Votrient (pazopanib), tabletki powlekane, 400 mg, 30 tabl., kod EAN 5909990764891;

Agencja Oceny Technologii Medycznych
ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa, tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
e-mail: sekretariat@aotm.gov.pl

www.aotm.gov.pl




Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTM nr 107/2012 z dnia 30 paZdziernika 2012 r.

e Votrient (pazopanib), tabletki powlekane, 400 mg, 60 tabl., kod EAN 5909990764907.

Niniejsze stanowisko dotyczy opakowania: Votrient (pazopanib), tabletki powlekane 400 mg, 30 tabl.,
kod EAN 5909990764891.

Problem zdrowotny

Jak w stanowisku nr 105/2012

Opis wnioskowanej technologii medycznej

Jak w stanowisku nr 105/2012

Alternatywne technologie medyczne

Jak w stanowisku nr 105/2012

Skutecznos¢ kliniczna

Jak w stanowisku nr 105/2012

Skutecznos¢ praktyczna

Jak w stanowisku nr 105/2012

Bezpieczenstwo stosowania

Jak w stanowisku nr 105/2012

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka

Jak w stanowisku nr 105/2012

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych
Jak w stanowisku nr 105/2012

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Jak w stanowisku nr 105/2012

Rozwigzania proponowane w analizie racjonalizacyjne;j
Jak w stanowisku nr 105/2012

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianej technologii medycznej
Jak w stanowisku nr 105/2012

Dodatkowe uwagi Rady
Jak w stanowisku nr 105/2012

Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci przyjeta stanowisko jak na wstepie.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 19 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTM nr 107/2012 z dnia 30 paZdziernika 2012 r.

Oceny Technologii Medycznych Nr: AOTM-DS-433-10/2012, ,Whniosek o objecie refundacjg leku Votrient
(pazopanib) we wskazaniu: leczenie pierwszego rzutu pacjentdow z zaawansowanym rakiem
nerkowokomdrkowym (ang. Renal Cell Carcinoma, RCC); leczenie pacjentéw, u ktérych wczesniej stosowano
cytokiny z powodu zaawansowanego raka nerkowo komérkowego (RCC)”, 15.10.2012 .

Inne wykorzystane zrédta danych, oprécz wskazanych w ww. raporcie:

1. Stanowisko eksperckie przedstawione w trakcie posiedzenia w dniu 30.10.2012r.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 108/2012 z dnia 30 pazdziernika 2012 .
w sprawie zasadnosci finansowania
produktu leczniczego Votrient (pazopanib) EAN 5909990764907,
we wskazaniu: leczenie pierwszego rzutu pacjentéw
z zaawansowanym rakiem nerkowokomoérkowym; leczenie
pacjentow, u ktorych wczesniej stosowano cytokiny z powodu
zaawansowanego raka nerkowokomoérkowego

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne finansowanie ze Srodkdow publicznych
produktu leczniczego Votrient (pazopanib) w ramach proponowanego przez
wnioskodawce programu lekowego: ,,Leczenie raka nerki pazopanibem”.
Jednoczesnie Rada pozytywnie opiniuje finansowanie produktu leczniczego
Votrient (pazopanib) w ramach rozszerzenia obecnie finansowanego programu
,Leczenie raka nerki (ICD-10 C 64)” w ramach | linii leczenia oraz Il linii leczenia,
po nieskutecznym leczeniu cytokinami, w ramach nowej grupy limitowej,
wydawanego bezpfatnie. Rada nie akceptuje przedstawionego instrumentu
podziatu ryzyka.

Uzasadnienie

Rada stwierdza, ze w | linii leczenia raka nerkowo komdrkowego pazopanib
ma podobnq skutecznosc jak sunitynib, przy lepszej tolerancji i mniejszej liczbie
powaznych dziatan niepozqdanych niz obecnie stosowany w tym wskazaniu
sunitynib. Pazopanib ma mniej dziatarn niepozqdanych i jest tanszy niz
sorafenib, wiec moze by¢ zaakceptowany takze w Il linii leczenia,
po nieskutecznym leczeniu cytokinami.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy objecia refundacjg produktu leczniczego Votrient (pazopanib) we
wskazaniu: leczenie pierwszego rzutu pacjentow z zaawansowanym rakiem nerkowokomadrkowym
(ang. Renal Cell Carcinoma, RCC); leczenie pacjentéw, u ktérych wczesniej stosowano cytokiny z
powodu zaawansowanego raka nerkowo komorkowego (RCC). Wniosek dotyczy zamieszczenia w
Wykazie refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobéw medycznych jako lekéw dostepnych bezptatnie, w ramach programu lekowego we
wskazaniu okreslonym stanem klinicznym w ramach odrebnej grupy limitowej nastepujgcych dawek i
opakowan:

e Votrient (pazopanib), tabletki powlekane, 200 mg, 30 tabl., kod EAN 5909990764877,
e Votrient (pazopanib), tabletki powlekane, 200 mg, 90 tabl., kod EAN 5909990764884;
e Votrient (pazopanib), tabletki powlekane, 400 mg, 30 tabl., kod EAN 5909990764891;

Agencja Oceny Technologii Medycznych
ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa, tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
e-mail: sekretariat@aotm.gov.pl

www.aotm.gov.pl




Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTM nr 108/2012 z dnia 30 paZdziernika 2012 r.

e Votrient (pazopanib), tabletki powlekane, 400 mg, 60 tabl., kod EAN 5909990764907.

Niniejsze stanowisko dotyczy opakowania: Votrient (pazopanib), tabletki powlekane 400 mg, 60 tabl.,
kod EAN 5909990764907.

Problem zdrowotny

Jak w stanowisku nr 105/2012

Opis wnioskowanej technologii medycznej

Jak w stanowisku nr 105/2012

Alternatywne technologie medyczne

Jak w stanowisku nr 105/2012

Skutecznos¢ kliniczna

Jak w stanowisku nr 105/2012

Skutecznos¢ praktyczna

Jak w stanowisku nr 105/2012

Bezpieczenstwo stosowania

Jak w stanowisku nr 105/2012

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka

Jak w stanowisku nr 105/2012

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych
Jak w stanowisku nr 105/2012

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Jak w stanowisku nr 105/2012

Rozwigzania proponowane w analizie racjonalizacyjne;j
Jak w stanowisku nr 105/2012

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianej technologii medycznej
Jak w stanowisku nr 105/2012

Dodatkowe uwagi Rady
Jak w stanowisku nr 105/2012

Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci przyjeta stanowisko jak na wstepie.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 19 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTM nr 108/2012 z dnia 30 paZdziernika 2012 r.

Oceny Technologii Medycznych Nr: AOTM-DS-433-10/2012, ,Whniosek o objecie refundacjg leku Votrient
(pazopanib) we wskazaniu: leczenie pierwszego rzutu pacjentdow z zaawansowanym rakiem
nerkowokomdrkowym (ang. Renal Cell Carcinoma, RCC); leczenie pacjentéw, u ktérych wczesniej stosowano
cytokiny z powodu zaawansowanego raka nerkowo komérkowego (RCC)”, 15.10.2012 .

Inne wykorzystane zrédta danych, oprécz wskazanych w ww. raporcie:

1. Stanowisko eksperckie przedstawione w trakcie posiedzenia w dniu 30.10.2012r.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 109/2012 z dnia 30 pazdziernika 2012 .
w sprawie zasadnosci finansowania
produktu leczniczego RoActemra (tocilizumab) EAN 5909990678273,
we wskazaniu: Leczenie reumatoidalnego zapalenia stawow
o przebiegu agresywnym (ICD10 M05, M06)

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne finansowanie ze srodkow publicznych
produktu leczniczego RoActemra (tocilizumab) w ramach proponowanego przez
wnioskodawce programu lekowego: ,Leczenie reumatoidalnego zapalenia
stawdw o przebiegu agresywnym (ICD10 MO05, MO06) tocilizumabem”.
Jednoczesnie Rada pozytywnie opiniuje finansowanie produktu leczniczego
RoActemra (tocilizumab) w ramach rozszerzenia obecnie finansowanego
programu ,Leczenie reumatoidalnego zapalenia stawow | mfodzienczego
idiopatycznego zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym?”, _

wydawanego bezptatnie, w leczeniu chorych na RZS w Il lub dalszej
linii leczenia biologicznego. Rada akceptuje zaproponowany instrument
dzielenia ryzyka.

Uzasadnienie

Tocilizumab  jest lekiem biologicznym (innym niz inhibitory  TNF),
modyfikujgcym przebieg choroby po niepowodzeniu leczenia pierwszym
inhibitorem TNF. Lek ten jest rowniez zalecany w przypadku pojawienia sie
zjawisk niepozgdanych po innych lekach modyfikujgcych przebieg choroby.
Witqczenie tocilizumabu do istniejgcego programu wielolekowego utatwi dobor
wfasciwego leku w agresywnym reumatoidalnym zapaleniu stawdw.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy objecia refundacjg produktu leczniczego RoActemra (tocilizumab)
we wskazaniu: leczenie reumatoidalnego zapalenia stawdéw o przebiegu agresywnym (ICD10 MO5,
MO06). Whniosek dotyczy zamieszczenia w Wykazie refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych jako lekéw dostepnych
bezptatnie w ramach programu lekowego i _, nastepujacych dawek
i opakowan:

— RoActemra (tocilizumab) 20 mg/ml, 1 fiolka 4 ml, EAN 5909990678273;
— RoActemra (tocilizumab) 20 mg/ml, 1 fiolka 10 ml, EAN 5909990678259;
— RoActemra (tocilizumab) 20 mg/ml, 1 fiolka 20 ml, EAN 5909990678266.

Niniejsze stanowisko dotyczy opakowania RoActemra (tocilizumab) 20 mg/ml, 1 fiolka 4 ml,
EAN 5909990678273

Agencja Oceny Technologii Medycznych
ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa, tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
e-mail: sekretariat@aotm.gov.pl
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTM nr 109/2012 z dnia 30 pazdziernika 2012 r.

Problem zdrowotny

Reumatoidalne zapalenie stawdéw (RZS) jest przewlektg chorobg uktadowsq tkanki tgcznej o podtozu
autoimmunologicznym, charakteryzujacg sie nieswoistym zapaleniem symetrycznym stawow,
wystepowaniem zmian pozastawowych i powiktan uktadowych, prowadzgcy do niepetnosprawnosci,
inwalidztwa i przedwczesnej Smierci.

Opis wnioskowanej technologii medycznej

RoActemra zawiera substancje czynng tocilizumab (TCZ). TCZ jest humanizowanym przeciwciatem
monoklonalnym 1gG1 skierowanym przeciwko receptorowi dla ludzkiej interleukiny-6 (IL-6),
wytwarzanym w komdrkach jajnika chomika chinskiego (CHO) z zastosowaniem technologii
rekombinacji DNA. TCZ wigze sie swoiscie z receptorami IL-6 (sIL-6R i mlIL-6R), zaréwno
rozpuszczalnymi, jak i zwigzanymi z btonami komérkowymi. Wykazano, ze TCZ hamuje przekazywanie
sygnatu szlakiem posredniczonym przez sIL-6R i mIL-6R. IL-6 jest plejotropowq cytoking prozapalng
produkowang przez wiele réznych komérek, w tym limfocyty T i B, monocyty i fibroblasty. IL-6 bierze
udziat w réznorodnych procesach fizjologicznych takich jak aktywacja limfocytéw T, indukcja
wydzielania immunoglobulin, indukcja wytwarzania biatek ostrej fazy w watrobie i stymulacja
hematopoezy. IL-6 odgrywa réwniez role w patogenezie choréb, w tym chordb zapalnych,
osteoporozy i choréb nowotworowych.

Alternatywne technologie medyczne

Skutecznos¢ kliniczna
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTM nr 109/2012 z dnia 30 pazdziernika 2012 r.

Skutecznos¢ praktyczna

Whnioskodawca nie przedstawit wynikdw skutecznosci praktycznej technologii.
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTM nr 109/2012 z dnia 30 pazdziernika 2012 r.

Bezpieczenstwo stosowania

Propozycje instrumentéw dzielenia ryzyka

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

Wyznaczono inkrementalne  wspétczynniki  kosztédw-uzytecznosci  (ICUR) z  perspektywy
Swiadczeniodawcy dla zastosowania TCZ w miejsce:
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTM nr 109/2012 z dnia 30 pazdziernika 2012 r.

|
1t '
il

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Objecie TCZ finansowaniem ze s$rodkéw publicznych spowoduje
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTM nr 109/2012 z dnia 30 pazdziernika 2012 r.

Rozwigzania proponowane w analizie racjonalizacyjne;j

|I
‘i I-II

Uwagi do zapiséw programu lekowego

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianej technologii medycznej

TCZ zostat pozytywnie oceniony przez wiekszo$¢ zagranicznych agencji HTA w leczeniu RZS, jednak
pod okreslonymi warunkami, tj. najczesciej u dorostych chorych z niewystarczajgcg odpowiedzig
naleczenie co najmniej jednym lekiem modyfikujgcym przebieg choroby (klasycznym lub/i
inhibitorem TNFa).
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTM nr 109/2012 z dnia 30 pazdziernika 2012 r.

Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci przyjeta stanowisko jak na wstepie.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 19 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji
Oceny Technologii Medycznych AOTM-0T-4351-9/2012, ,,Wniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej
ceny produktu leczniczego RoActemra (tocilizumab) w ramach programu lekowego , Leczenie reumatoidalnego
zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym (ICD10 M05, M06) tocilizumabem””, pazdziernik 2012 r.

Inne wykorzystane zrédta danych, oprécz wskazanych w ww. raporcie:

1. Stanowisko eksperckie przedstawione w trakcie posiedzenia w dniu 30.10.2012r.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 110/2012 z dnia 30 pazdziernika 2012 .
w sprawie zasadnosci finansowania
produktu leczniczego RoActemra (tocilizumab) EAN 5909990678259,
we wskazaniu: Leczenie reumatoidalnego zapalenia stawow o
przebiegu agresywnym (ICD10 M05, M06)

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne finansowanie ze srodkow publicznych
produktu leczniczego RoActemra (tocilizumab) w ramach proponowanego przez
wnioskodawce programu lekowego: ,Leczenie reumatoidalnego zapalenia
stawdw o przebiegu agresywnym (ICD10 MO05, MO06) tocilizumabem”.
Jednoczesnie Rada pozytywnie opiniuje finansowanie produktu leczniczego
RoActemra (tocilizumab) w ramach rozszerzenia obecnie finansowanego
programu ,Leczenie reumatoidalnego zapalenia stawow | mfodzienczego
idiopatycznego zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym?”, _

wydawanego bezptatnie, w leczeniu chorych na RZS w Il lub dalszej
linii leczenia biologicznego. Rada akceptuje zaproponowany instrument
dzielenia ryzyka.

Uzasadnienie

Tocilizumab  jest lekiem biologicznym (innym niz inhibitory  TNF),
modyfikujgcym przebieg choroby po niepowodzeniu leczenia pierwszym
inhibitorem TNF. Lek ten jest rowniez zalecany w przypadku pojawienia sie
zjawisk niepozgdanych po innych lekach modyfikujgcych przebieg choroby.
Witqczenie tocilizumabu do istniejgcego programu wielolekowego utatwi dobor
wfasciwego leku w agresywnym reumatoidalnym zapaleniu stawdw.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy objecia refundacjg produktu leczniczego RoActemra (tocilizumab)
we wskazaniu: leczenie reumatoidalnego zapalenia stawdéw o przebiegu agresywnym (ICD10 MO5,
MO06). Whniosek dotyczy zamieszczenia w Wykazie refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych jako lekéw dostepnych
bezptatnie w ramach programu lekowego i _ nastepujacych dawek i
opakowan:

— RoActemra (tocilizumab) 20 mg/ml, 1 fiolka 4 ml, EAN 5909990678273;
— RoActemra (tocilizumab) 20 mg/ml, 1 fiolka 10 ml, EAN 5909990678259;
— RoActemra (tocilizumab) 20 mg/ml, 1 fiolka 20 ml, EAN 5909990678266.

Niniejsze stanowisko dotyczy opakowania RoActemra (tocilizumab) 20 mg/ml, 1 fiolka 10 ml,
EAN 5909990678259.

Agencja Oceny Technologii Medycznych
ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa, tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
e-mail: sekretariat@aotm.gov.pl
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTM nr 110/2012 z dnia 30 paZdziernika 2012 r.

Problem zdrowotny

Jak w stanowisku 109/2012.

Opis wnioskowanej technologii medycznej

Jak w stanowisku 109/2012.

Alternatywne technologie medyczne

Jak w stanowisku 109/2012.

Skutecznos¢ kliniczna

Jak w stanowisku 109/2012.

Skutecznos¢ praktyczna

Jak w stanowisku 109/2012.

Bezpieczenstwo stosowania

Jak w stanowisku 109/2012.

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka

Jak w stanowisku 109/2012.

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych
Jak w stanowisku 109/2012.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Jak w stanowisku 109/2012.

Rozwigzania proponowane w analizie racjonalizacyjne;j
Jak w stanowisku 109/2012.

Uwagi do zapisow programu lekowego

Jak w stanowisku 109/2012.

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianej technologii medycznej

Jak w stanowisku 109/2012.

Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci przyjeta stanowisko jak na wstepie.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 19 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji
Oceny Technologii Medycznych AOTM-0T-4351-9/2012, ,Wniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej
ceny produktu leczniczego RoActemra (tocilizumab) w ramach programu lekowego ,Leczenie reumatoidalnego
zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym (ICD10 MO05, MO06) tocilizumabem””, pazdziernik 2012 r.

Inne wykorzystane zrédta danych, oprécz wskazanych w ww. raporcie:

1. Stanowisko eksperckie przedstawione w trakcie posiedzenia w dniu 30.10.2012r.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr111/2012 z dnia 30 pazdziernika 2012 .
w sprawie zasadnosci finansowania
produktu leczniczego RoActemra (tocilizumab) EAN 5909990678266,
we wskazaniu: Leczenie reumatoidalnego zapalenia stawow o
przebiegu agresywnym (ICD10 M05, MO06)

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne finansowanie ze srodkow publicznych
produktu leczniczego RoActemra (tocilizumab) w ramach proponowanego przez
wnioskodawce programu lekowego: ,Leczenie reumatoidalnego zapalenia
stawdw o przebiegu agresywnym (ICD10 MO05, MO06) tocilizumabem”.
Jednoczesnie Rada pozytywnie opiniuje finansowanie produktu leczniczego
RoActemra (tocilizumab) w ramach rozszerzenia obecnie finansowanego
programu ,Leczenie reumatoidalnego zapalenia stawow | mfodzienczego
idiopatycznego zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym?”, _

wydawanego bezptatnie, w leczeniu chorych na RZS w Il lub dalszej
linii leczenia biologicznego. Rada akceptuje zaproponowany instrument
dzielenia ryzyka.

Uzasadnienie

Tocilizumab  jest lekiem biologicznym (innym niz inhibitory  TNF),
modyfikujgcym przebieg choroby po niepowodzeniu leczenia pierwszym
inhibitorem TNF. Lek ten jest rowniez zalecany w przypadku pojawienia sie
zjawisk niepozgdanych po innych lekach modyfikujgcych przebieg choroby.
Witqczenie tocilizumabu do istniejgcego programu wielolekowego utatwi dobor
wfasciwego leku w agresywnym reumatoidalnym zapaleniu stawdw.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy objecia refundacjg produktu leczniczego RoActemra (tocilizumab)
we wskazaniu: leczenie reumatoidalnego zapalenia stawdéw o przebiegu agresywnym (ICD10 MO5,
MO06). Whniosek dotyczy zamieszczenia w Wykazie refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych jako lekéw dostepnych
bezptatnie w ramach programu lekowego i _ nastepujacych dawek i
opakowan:

— RoActemra (tocilizumab) 20 mg/ml, 1 fiolka 4 ml, EAN 5909990678273;
— RoActemra (tocilizumab) 20 mg/ml, 1 fiolka 10 ml, EAN 5909990678259;
— RoActemra (tocilizumab) 20 mg/ml, 1 fiolka 20 ml, EAN 5909990678266.

Niniejsze stanowisko dotyczy opakowania RoActemra (tocilizumab) 20 mg/ml, 1 fiolka 20 ml,
EAN 5909990678266.

Agencja Oceny Technologii Medycznych
ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa, tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
e-mail: sekretariat@aotm.gov.pl
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTM nr 111/2012 z dnia 30 paZdziernika 2012 r.

Problem zdrowotny

Jak w stanowisku 109/2012.

Opis wnioskowanej technologii medycznej

Jak w stanowisku 109/2012.

Alternatywne technologie medyczne

Jak w stanowisku 109/2012.

Skutecznos¢ kliniczna

Jak w stanowisku 109/2012.

Skutecznos¢ praktyczna

Jak w stanowisku 109/2012.

Bezpieczenstwo stosowania

Jak w stanowisku 109/2012.

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka

Jak w stanowisku 109/2012.

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych
Jak w stanowisku 109/2012.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Jak w stanowisku 109/2012.

Rozwigzania proponowane w analizie racjonalizacyjne;j
Jak w stanowisku 109/2012.

Uwagi do zapisow programu lekowego

Jak w stanowisku 109/2012.

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianej technologii medycznej
Jak w stanowisku 109/2012.

Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci przyjeta stanowisko jak na wstepie.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 19 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji
Oceny Technologii Medycznych AOTM-0T-4351-9/2012, ,Wniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej
ceny produktu leczniczego RoActemra (tocilizumab) w ramach programu lekowego ,Leczenie reumatoidalnego
zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym (ICD10 MO05, MO06) tocilizumabem””, pazdziernik 2012 r.

Inne wykorzystane zrédta danych, oprécz wskazanych w ww. raporcie:

1. Stanowisko eksperckie przedstawione w trakcie posiedzenia w dniu 30.10.2012r.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 230/2012 z dnia 30 pazdziernika 2012
o projekcie programu zdrowotnego: , Haloterapia — profilaktyka
prozdrowotna realizowana poprzez inhalacje w grocie solnej dla
dzieci i mtodziezy z terenu gminy Polkowice od 3 roku zycia do Ill
klasy gimnazjum” przedstawionym przez gmine Polkowice

Pomimo przygotowania poprawnego pod wzgledem formalnym projektu
programu zdrowotnego Rada Przejrzystosci nie rekomenduje jego realizacji.

Uzasadnienie

Brakuje naukowych dowodow pozwalajgcych wiarygodnie ocenic¢ haloterapie.
Nie jest mozliwe wydanie rekomendacji opartej na prawidfowo metodologicznie
przeprowadzonych badaniach klinicznych.

Brak danych potwierdzajgcych przytoczony wielokierunkowy mechanizm
dziatania suchego aerozolu chlorku sodowego i zasadnosc¢ jego stosowania
w leczeniu i profilaktyce wymienionych w projekcie jednostek chorobowych.

Przedmiot opinii

Projekt programu zdrowotnego gminy Polkowice, ktérego zatozonym celem jest profilaktyka
prozdrowotna dzieci i mtodziezy.

Problem zdrowotny

Zgodnie deklaracjg zawartg w projekcie programu haloterapia (hals - gr. sdl), czyli leczenie
suchym aerozolem soli o stezeniu 0,5-10 mg/dm3, wykazuje potencjalnie korzystny wptyw na
drogi oddechowe, skére, uktad immunologiczny, uktad sercowo-naczyniowy, wegetatywny
uktad nerwowy, uktad pokarmowy, sfere emocjonalna.

Haloterapia stosowana jest w profilaktyce przewlektych choréb uktadu oddechowego, w tym
nawracajgcych i ostrych zapalen oskrzeli i ptuc, przewlektej zastoinowej choroby ptuc, astmy
oskrzelowej, choroby rozstrzeniowej oskrzeli, mukowiscydozy, choréb skéry takich jak
pokrzywka, fuszczyca, zapalenie skéry, a takie nadczynnosci tarczycy czy schorzen
reumatologicznych.

Alternatywne $wiadczenia

Brak $wiadczen alternatywnych.

Whnioski z oceny przeprowadzonej przez Agencje
e Whnioski z oceny problemu zdrowotnego

Speleoterapia to metoda leczenia poprzez dtugotrwate przebywanie w warunkach mikroklimatu
jaskin krasowych i innych, kopalh soli, grot itp. Speleoterapia legta u podstaw metod
wykorzystujgcych mikroklimatyczne czynniki solnych speleolecznic w warunkach pomieszczen
naziemnych. Haloterapia to metoda leczenia w warunkach odtworzonego mikroklimatu solnych

Agencja Oceny Technologii Medycznych
ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa, tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
e-mail: sekretariat@aotm.gov.pl
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Opinia Rady Przejrzystosci AOTM nr 230/2012 z dnia 30 pazdziernika 2012 r.

speleolecznic. W warunkach pomieszczenn do odtwarzania terapeutycznie znaczacych parametréow
aerozolu solnego wymagane jest specjalne aerozolowe wyposazenie. Metoda $cian pokrytych solg
tworzacych wewnatrz pomieszczenia Srodowisko, ktére bedzie odznaczato sie leczniczym stezeniem
aerozolu chlorku sodu jest nieefektywna i nie ma znaczenia terapeutycznego. Takie sposoby jak
przepuszczanie powietrza przez rozdrobnione mineraty solne, kanaty wentylacyjne, przedmuchiwanie
scian solnych nie sg skutecznymi sposobami produkcji aerozolu solnego o wskazanych parametrach
dla terapii (koncentracja, dyspersja, stabilno$¢). Nowoczesng metodg jest stosowanie w warunkach
wewnetrznych aerozolowych generatorow chlorku sodu (halogeneratoréw) w celu uzyskania
srodowiska mikroklimatycznego. Halogenerator produkuje i podaje suchy aerozol naturalnej soli
kamiennej do pomieszczenia w niezbednej ilosci. Aerozol solny zapewnia efekt leczniczy i utrzymuje
czystg, bezbakteryjng, pozbawiong alergenéw atmosfere Wspodtczesnym standardem metody jest
haloterapia sterowana, ktdra przewiduje stworzenie i podtrzymanie wszystkich parametrow,
zréznicowane dozowanie i kontrolowanie poziomu aerozolu solnego w procesie prowadzonej
procedury leczenia. Metoda sterowane] haloterapii realizowana jest za pomocg systemu
halokompleksu z regulowanym mikroklimatem skfadajgcym sie z dwéch pomieszczen.

Haloterapia wykazuje potencjalnie korzystny wptyw na drogi oddechowe, organy laryngologiczne,
powtoki skérne, system immunologiczny, uktad sercowo-naczyniowy, wegetatywny system nerwowy
oraz sfere psychoemocjonalng. Haloterapia stosowana jest w profilaktyce przewlektych patologii
oskrzelowo-ptucnych oraz nawracajgcych, ostrych zapalen oskrzeli i ptuc. Haloterapia jako metoda
lecznicza wykorzystywana jest w leczeniu takich jednostek chorobowych jak ostre zapalenie oskrzeli
lub ptuc, nawracajgce zapalenie oskrzeli, przewlekta zastoinowa choroba ptuc (w stadiach I-lll), astma
oskrzelowa, choroba rozstrzeniowa oskrzeli, mukowiscydoza, ostre i przewlekte choroby gdérnych
drég oddechowych oraz patologii skérnych. Zgodnie z informacjami zawartymi w wytycznych
Ministry of Public Health of Russian Federation dotyczgcych terapii chordb uktadu oddechowego
haloterapia poprawia drenazowe funkcje oskrzeli, dlatego tez metoda ta powinna by¢ zalecana
pacjentom z klinicznymi objawami uposledzonego wydzielania (w przypadkach przewlektych),
uskarzajacych sie na:

e Kaszel z lepka plwocing, ktoéra ciezko sie odkrztusza,

e Suchy, napadowy kaszel, ktéremu towarzyszg dystansowe rzezenia,

e Astme z silnym wydzielaniem matej ilosci plwociny,

e Przy niskiej skutecznosci lekdw wykrztusnych,

e Suche rzezenia (o niskim tonie), zmieniajace lokalizacje w trakcie ostuchiwania pacjenta.
Najefektywniejszg metodg oceny rezultatow haloterapii jest okreslanie u pacjentéw parametrow
czynnos$ciowych ptuc w trakcie trwania terapii (po 7-10 seansach) oraz po jej zakonczeniu. Zaleca sie
ocene: efektywnosci odkrztuszania ilosci plwociny oraz jej cech; liczby oraz intensywnosci napadéw
dusznosci oddechowych; liczby pacjentéw korzystajgcych z inhalatoréw (B-agonisci itd.); obrazu
ostuchowego ptuc; ogdlnej zmiana stanu zdrowia pacjentow. Parametry halokomory oraz czas
trwania terapii powinien by¢ okreslane i zalecane na podstawie diagnozy oraz oceny aktualnego
stanu zdrowia pacjenta. W przypadku osdb dorostych zabiegi powinny trwa¢ 60 minut natomiast
w przypadku dzieci 30 minut. Liczba zabiegéw w halokomorze w ciggu jednego dnia powinna wynosic¢
okoto 5-6, po kazdej sesji zaleca sie 20-30 minutowg wentylacje pomieszczen. Brakuje naukowych
dowoddéw pozwalajgcych wiarygodnie oceni¢ czy speleoterapia, lub niektére jej formy, przynosza
korzysci. Speleoterapia jest szczegdlnie rozpowszechniona w panstwach Europy Wschodniej, dlatego
tez trudnosci sprawia odnalezienie wszystkich istotnych badan klinicznych. Przeglad systematyczny
Cochrane Collaboration dotyczacy zastosowania speleoterapii w leczeniu astmy u dzieci dostarczyt
istotnych wnioskow, ktére czesciowo mozna odnies¢ rdwniez do haloterapii. Stwierdzono, ze z duzym
prawdopodobiefdstwem mozna zatozy¢, ze nie istniejg wysokiej jakosci badania RCT oceniajace
efektywnosc speleoterapii. Ponadto, wyniki uzyskane w badaniach realizowanych w okreslonych
grotach solnych nie mogg by¢ ekstrapolowane na wszystkie rodzaje speleoterapii. Wnioskiem
wynikajgcym z przegladu jest brak mozliwosci wydania jakiejkolwiek rekomendacji, ktéra bytaby
oparta na rygorystycznie przeprowadzonych badaniach RCT. Wyniki opublikowanych badan
klinicznych realizowanych w ostatnich latach w Rosji $Swiadczg o potencjalnych korzysciach
wynikajgcych z zastosowania haloterapii w profilaktyce i leczeniu przewlektych oraz ostrych choréb
uktadu oddechowego u dzieci. Badania zostaty opublikowane w jezyku rosyjskim i w rosyjskich
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czasopismach naukowych. Brak anglojezycznych publikacji opisujgcych wyniki badan nad haloterapia
stanowi istotne ograniczenie w ocenie haloterapii jako metody profilaktyki oraz leczenia. Nie
odnaleziono badan oceniajgcych wptyw haloterapii na inne jednostki chorobowe.

e Wnhnioski z oceny programu gminy Polkowice

Realizacja powyzszego programu ma na celu profilaktyke prozdrowotng dzieci i mtodziezy
poprzez seanse inhalacyjne w jaskini solne;j.

Projekt programu jest zgodny ze schematem programu zdrowotnego zaproponowanego
przez AOTM i zawiera niezbedne informacje do przeprowadzenia oceny, w tym gtdwne cele
i szczegdtowe oczekiwane efekty, mierniki efektywnosci, opis wskaznikbw monitorowania
i ewaluacji, opis populacji docelowej, informacje dotyczace organizacji programu
z uwzglednieniem zaplanowanej interwencji.

Realizacje programu zaplanowano na lata 2012-2015. Program ma objg¢ dzieci i mtodziez
w wieku od 3 roku zycia do Il klasy gimnazjum wiacznie. Przewiduje sie, ze kazde dziecko
z terenu gminy Polkowice skorzysta z co najmniej jednego pakietu $wiadczen inhalacyjnych
w roku. Przewidywana liczba uczestnikow szacowna jest na okofo 2500 osdéb rocznie.
Kwalifikacja dzieci i mtodziezy do programu odbywac sie bedzie na podstawie wyniku
badania lekarskiego, badania diagnostycznego oraz decyzji lekarza. Jeden tygodniowy cykl
inhalacji ma sie sktadac z badania kwalifikujgcego, pakietu inhalacji w jaskini solno-jodowej,
instruktazu dla dziecka i rodzicow do kontynuowania ¢wiczerr oddechowych w warunkach
domowych. Ustalanie grafiku dni i godzin badan lekarskich, ktére majg sie odbywac
na terenie szkoét i przedszkoli nastgpi¢ ma w porozumieniu z dyrektorami placéwek. Kazde
dziecko ma otrzymac pisemng informacje dla rodzica - gdzie i kiedy nalezy zgtosi¢ sie
na badanie. Do publicznej wiadomosci zostanie podana informacja o dodatkowych
terminach badan dla dzieci, ktére nie zostang przebadane we wczesniej ustalonym terminie.
Informacja o programie ma by¢ upowszechniona za posrednictwem dyrektoréw i nauczycieli,
pielegniarek szkolnych, specjalistdw wykonujgcych badania kwalifikacyjne oraz strony
internetowej Urzedu Gminy Polkowice i rozwieszanych plakatéw. Wszystkie zadania
w ramach programu majg by¢ sfinansowane z budzetu gminy Polkowice. Catkowity koszt
realizacji programu w kazdym roku zaplanowano na 299 960,00 zt.

Zastrzezenia do programu:

e brak wyczerpujgcego opisu realizowanych interwencji — typu halokomér, liczebnosci
i sktadu grup, ktére majg zosta¢ poddane haloterapii, parametréw halokomor
uzywanych do zabiegu (np. stezenia chlorku sodu),

e brak precyzyjnie okreslonych kryteriébw objecia haloterapig lub rezygnac;i
ze stosowania tej metody - co jest istotne ze wzgledu na istniejgce przeciwwskazania
do poddawania pacjentow haloterapii oraz potrzeby dostosowania warunkéw
w halokomorze do jednostki chorobowej i stanu zdrowia pacjenta,

e duza liczba jednostek chorobowych, ktérym chce sie zapobiegaé lub leczy¢ stosujac
haloterapie przy braku prawidtowo okreslonych wskaznikéw efektywnosci
charakterystycznych dla poszczegdlnych jednostek chorobowych.

Odnoszac projekt opiniowanego programu do ogdlnych kryteriow dobrze zaprojektowanego
programu zdrowotnego (sformutowanych w American Public Health Association) mozna
stwierdzié ze:

I I. Program nie odnosi sie do jednego, dobrze zdefiniowanego problemu zdrowotnego.
Haloterapia wykazuje wielokierunkowe dziatanie, dlatego tez korzysci wynikajgce z jej
zastosowania wykorzystuje sie w profilaktyce i leczeniu mi.in. choréb uktadu
oddechowego, choréb skory i chordb alergicznych.
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Il. Program uwzglednia charakterystyke i potrzeby grupy docelowej, w programie
uwzgledniono czeste schorzenia wystepujgce u dzieci i mtodziezy w wieku
od 3 do 16 roku zycia.

I1l. Brakuje naukowych dowoddéw pozwalajgcych wiarygodnie ocenié haloterapie, nie jest
mozliwe wydanie rekomendacji, ktéra bytaby oparta na rygorystycznie
przeprowadzonych badaniach RCT. Wpyniki opublikowanych badan klinicznych
realizowanych w ostatnich latach w Rosji Swiadcza o potencjalnych korzysciach
wynikajgcych z zastosowania haloterapii w profilaktyce i leczeniu przewlektych oraz
ostrych chordb uktadu oddechowego.

IV. Optymalne wykorzystanie dostepnych zasobéw jest cechg prawidtowo
zaprojektowanego programu zdrowotnego. W zwigzku z wcigz niepotwierdzong
skutecznoscig zaplanowanej interwencji oraz licznymi brakami w opisie sposéb realizacji
programu nie mozna ocenié, czy warunek ten zostat spetniony.

V. Ocena efektywnosci zastosowanej interwencji nie zostata wyczerpujgco opisana,
zabrakto wskaznikow pozwalajacych mierzyé efekty terapii w stosunku do okreslonych
jednostek chorobowych. Ponadto nie przewidziano monitorowania uczestnikow
programu po zakonczeniu realizacji badania, co uniemozliwi ocene dtugoterminowych
efektow zastosowania haloterapii.

Biorac pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci wydata opinie jak na wstepie

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48 ust. 2a ustawy o S$wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze srodkéw publicznych, z uwzglednieniem raportu ,Haloterapia — profilaktyka prozdrowotna realizowana
poprzez inhalacje w grocie solnej dla dzieci i mtodziezy z terenu gminy Polkowice od 3 roku zycia do Il klasy
gimnazjum wtgcznie” nr: AOTM-0T-441-225/2011, Warszawa, pazdziernik 2012 r., i aneksu ,Haloterapia -

wspolne podstawy oceny”, Aneks do raportéw, Warszawa, pazdziernik 2012.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 231/2012 z dnia 30 pazdziernika 2012
o projekcie programu ,,Profilaktyka schorzen proktologicznych”
miasta Piekary Slaskie

Rada wydaje negatywnqg opinie o projekcie programu zdrowotnego
, Profilaktyka schorzeri proktologicznych” miasta Piekary Slgskie

Uzasadnienie

Program obejmuje postepowanie, ktore powinno byc¢ elementem rutynowego
badania lekarskiego, i w zwiqzku z tym nie powinno by¢ prowadzone
i finansowane przez jednostki samorzgdowe.

Przedmiot opinii

Przedmiotem opinii jest projekt programu zdrowotnego miasta Piekary Slgskie z zakresu profilaktyki
i wykrywania schorzeri proktologicznych. Populacje stanowig mieszkaricy miasta Piekary Slgskie
powyzej 40 roku zycia, ktdrzy dotychczas nie leczyli sie w zwigzku ze schorzeniami proktologicznymi.
Za gtéwny cel programu przyjeto zachecenie pacjentéw do szeroko pojetej profilaktyki chordb
proktologicznych — propagowanie zdrowego stylu zycia opartego na odpowiednie]j diecie i sposobie
spedzania wolnego czasu oraz zacheceniu do profilaktycznych wizyt u proktologa.

Projekt programu obejmuje: przeprowadzenie akcji informacyjno-edukacyjnej, wywiadu, badania per
rectum, porady lekarskiej oraz skierowanie pacjentéw z nieprawidtowych wynikiem do dalszej
diagnostyki w podmiocie leczniczym. Program ma by¢ realizowany w latach 2012-2015. Program
bedzie finansowany ze $rodkéw budzetu miasta Piekary Slgskie. tgczny koszt roczny wynosi 45 000 zt.

Problem zdrowotny

Choroby proktologiczne nalezg do najczestszych choréb w populacji polskiej, szczegdlnie u osdb
powyzej 45 r. zycia. Sg to choroby wstydliwe, stad tez pacjenci zgtaszajg sie niechetnie na badania,
co w konsekwencji prowadzi do leczenia wiekszosci chorédb w stadium zaawansowanym i wigze sie
z wiekszymi kosztami. Badanie per rectum jest jednym z elementéw badania przedmiotowego.
Umozliwia ocene odbytu, kanatu odbytu i odbytnicy. Mozna réwniez zbada¢ narzady sgsiadujace
z odbytnicg. Powierzchnia tylna odbytnicy graniczy z koscig krzyzowa i guziczng, boczna z zachytkami
otrzewnej i petlami jelita kretego lub esicy. Powierzchnia przednia odbytnicy u mezczyzn przylega
do dna pecherza moczowego, nasieniowoddéw, pecherzykéw nasiennych i do tylnej powierzchni
gruczotu krokowego; u kobiet ta cze$¢ odbytnicy sgsiaduje z tylng powierzchnig macicy i gérnym
odcinkiem pochwy.

Alternatywne swiadczenia

Nie dotyczy.

Whioski z oceny przeprowadzonej przez Agencje
Whioski z oceny problemu zdrowotnego

Proktologia to nauka o chorobach jelita grubego i odbytnicy. Najwazniejszymi chorobami z zakresu
proktologii s3:

Agencja Oceny Technologii Medycznych
ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa, tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
e-mail: sekretariat@aotm.gov.pl

www.aotm.gov.pl
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e Hemoroidy (guzki krwawnicze) - jamiste poduszki tkankowe zlokalizowane w dystalnej
odbytnicy i kanale odbytu. Mogg by¢ przyczyng dolegliwosci az u potowy populacji dorostych
0s6b. Rozrdznia sie guzki zewnetrzne i wewnetrzne — granice stanowi linia grzebieniasta.
Choroba hemoroidalna wystepuje gdy dojdzie do powiekszenia i przemieszczenia guzkéw
krwawniczych.

e Szczelina odbytu - pekniecie lub rozdarcie w pionowej osi warstwy nabtonkowej kanatu
odbytu miedzy strefg przejsciowa miedzy skérg a btong Sluzowg odbytu, a linig zebata.
Szczeliny zwykle wystepujg razem ze zmianami wtérnymi, takimi jak np. ograniczone
zgrubienie $luzéwki w dolnej czesci szczeliny odbytu, przerosnieta brodawka odbytu,
stwardnienie brzegu szczeliny, czy wzgledna stenoza odbytu wtdrna do skurczu lub
zwtdknienia zwieracza wewnetrznego.

e Ropnie okotoodbytnicze - powstajg w nastepstwie zakazenia, ktdre szerzy sie od strony krypt
i gruczotéw odbytowych albo od strony skéry. Ropnie rozrdznia sie ze wzgledu na potozenie
i stosunek miesni zwieraczy i diwigacza odbytu. Wyrdznia sie ropnie: okotoodbytowe
(80% wszystkich ropni w okolicy odbytu), miedzyzwieraczowe, kulszowo-odbytnicze,
naddzwigaczowe. Ropnie odbytu czesto prowadzg do powstania przetok. Zmiany tego typu
wystepujg zdecydowanie czesciej u mezczyzn, co jest tgczone z dziataniami androgendw.

e Przetoki okotoodbytnicze - powstajg w wyniku zakazenia szerzgcego sie z krypt i gruczotéw
odbytowych. Sg nieprawidtowymi potgczeniami miedzy kanatem odbytu (przewaznie
na poziomie linii grzebieniastej) a skdéra. Przetoki okotoodbytnicze istotnie wptywaja
i obnizajg jakos¢ zycia pacjentow, gtéwnie z uwagi na ucigzliwe objawy kliniczne.

e Choroby zapalne jelit.

e Nietrzymanie stolca (NS) - dolegliwo$¢ o zréznicowanej i ztozonej etiologii, wstydliwg dla
chorego, wymagajaca starannej diagnostyki i trudng do leczenia. Brak zasad rozpoznawania
zwigzany z mato dostepnymi technikami diagnostycznymi znacznie ogranicza mozliwosc¢
podjecia wtasciwej terapii.

e Rak okreznicy (jelita grubego)

e Rak odbytnicy.

Postepowanie diagnostyczne u chorych z zaburzeniami ze strony odbytu obejmuje:

1. Ocene krocza.

2. Badanie palcem per rectum.

3. Anoskopie lub sigmoidoskopie.
W celu zbadania struktury i czynnosci zwieraczy odbytu przeprowadza sie badanie
endosonograficzne, wykonywane takze w przypadku ropni i przetok okotoodbytniczych.

Przeprowadzanie badania per rectum jest jednym z elementéw wykrywania nowotwordéw u kobiet
i mezczyzn. Kluczowy jest tutaj udziat lekarzy rodzinnych i pielegniarek.
W wykazie swiadczen gwarantowanych dotyczacych ambulatoryjnej opieki specjalistycznej w ramach
porady specjalistycznej zakresu proktologii wskazane sg nastajgce warunki ich realizacji:

e Personel —lekarz specjalista chirurgii ogdlnej lub gastroenterologii.

e \Wyposazenie w sprzet i aparature medyczng w miejscu udzielania Swiadczen lub w lokalizacji:

rektoskop, anoskop.
e Dostep lub wykonanie w lokalizacji badan: laboratoryjnych, mikrobiologicznych, USG, RTG.

Podsumowanie rekomendacji i opinii ekspertéw:

e Najistotniejsze dla rozpoznania chordb odbytu, kanatu odbytu i odbytnicy jest badanie per
rectum bedace integralng sktadowg badania fizykalnego. Badanie to nalezy traktowa¢ jako
rutynowe badanie lekarskie i u kazdego chorego, szczegdlnie po 45 roku zycia winno by¢
wykonane przez lekarza rodzinnego. Dotyczy to nie tylko chorych z dolegliwosciami ze strony
odbytnicy czy szerzej — ze strony jamy brzusznej, ale kazdego chorego. Wynik badania winien
by¢ odnotowany w historii choroby. Odstgpienie od tej zasady nalezy uzna¢ za powazne
zaniedbanie lekarskie. Konieczne jest uzyskanie zgody pacjenta na przeprowadzenie badania.

e W wykrywaniu schorzen proktologicznych zaleca sie zebranie historii medycznej pacjentéw
iich rodziny, wykonanie badania fizykalnego z badaniem per rectum i pbdiniejsze
zastosowanie odpowiednich technik obrazowych.
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Podczas przeprowadzania badania nalezy bra¢ pod uwage zaréwno schorzenia odbytu

opisane w niniejszym opracowaniu, jak réwniez inne stany chorobowe mogace by¢ wykryte

podczas takiego badania: raka prostaty u mezczyzn, schorzen narzgdéw rodnych u kobiet

oraz raka jelita grubego i okreznicy.

Po stwierdzeniu obecnosci krwi w stolcu chorzy powinni by¢ poddani diagnostycznemu

badaniu endoskopowemu dolnego odcinka przewodu pokarmowego (kolonoskopia).

Zaniechanie takiego dziatania po stwierdzeniu obecnosci, np. zylakéw odbytu, nalezy uznaé

za btad w sztuce lekarskiej. Z kolei stwierdzenie obecnosci guzkdw krwawniczych i/lub

szczeliny odbytu i/lub innej patologii odbytu/kanatu odbytu jest wskazaniem do rutynowego

postepowania w zakresie Poradni Lekarza Rodzinnego lub Poradni Proktologicznej, o ile

wymaga tego stan chorego.

W Programach nalezy zdefiniowaé¢ czas od pierwszego badania w ramach programu

zdrowotnego do definitywnego badania proktologicznego, ktéry nie powinien by¢ dtuzszy niz

14 dni, a w przypadku podejrzenia procesu nowotworowego 7 dni.

Wedtug opinii dwéch z trzech ekspertéw programy profilaktyki choréb proktologicznych nie

powinny by¢ prowadzone i finansowane przez jst.

Istotne dziatania profilaktyczne skierowane powinny by¢ do ludzi mtodych i obejmowad

w zasadzie edukacje odnosnie znaczenia prokinetycznych skfadnikéw diety, ktdrych

stosowanie moze wptynaé na zachorowalnosé na choroby odbytu i kanatu odbytu. Powinno

sie rowniez edukowac obywateli co do koniecznosci wykonywania badan endoskopowych

dolnego odcinka przewodu pokarmowego w przypadku pojawienia sie krwi w stolcu.

W zwigzku z rozpowszechnieniem chordb odbytu i kanatu odbytu program profilaktyczny

powinien by¢ skierowany do populacji ogélnej w 2-giej dekadzie zycia. Wykrywanie zmian

nowotworowych w odbytnicy dotyczy z kolei populacji ogélnej powyzej 50 r.z.

Programy profilaktyczne powinny charakteryzowad sie jasnymi i bardzo konkretnymi celami,

a najlepiej jednym celem, ktéry mozna monitorowac przy uzyciu prostych wskaznikdow.

Dziatania profilaktyczne nie moga zastepowac codziennej praktyki lekarskiej oraz dziatan

natozonych na lekarzy rodzinnych w zakresie przeciwdziatania chorobom oraz

obowigzkowych dziatan natozonych na inne Instytucje panstwowe i samorzgdowe

posiadajgce kompetencje w tym zakresie. Narodowe Programy Profilaktyczne nalezy

konstruowac¢ w oparciu o wspétczesng wiedze i przewidywane korzysci finansowe, dlatego

tak wazny jest wspoétudziat w ich opracowaniu ekonomistéw ochrony zdrowia.

Propozycja hipotetycznego Programu dotyczagcego omawianego problemu:

= Cel programu: zmniejszenie zachorowalnosci i absencji chorobowej spowodowanej
guzkami krwawniczymi.

=  Populacja objeta programem: osoby doroste 20-30 r.Z.

= Sposéb realizacji: edukacja w zakresie skutecznych sposobdéw przeciwdziatania
zachorowalnosci na guzki krwawnicze, np. w formie prelekcji, akcji informacyjnej.

=  Monitorowanie skutecznosci programu: monitorowanie absencji chorobowej (ICD-10) w
porozumieniu z ZUS na obszarze objetym dziataniami profilaktycznymi.

W Programach nalezy uwzgledni¢ wskazniki dotyczgce zachorowalnosci na poszczegdlne

choroby proktologiczne w badanej populacji i stan zaawansowania choréb proktologicznych

oraz:

® liczbe zgtaszajacych sie chorych w stosunku do catej populacji w celu okreslenia
zachorowalnosci na choroby proktologiczne,

= stan zaawansowania chordb proktologicznych,

= wyniki leczenia,

= ocene, jak zastosowane leczenie chorych wychwyconych w programie zdrowotnym
wptyneto na poprawe ich stanu zdrowia.

Whioski z oceny programu zdrowotnego miasta Piekary Slaskie

Celem ocenianego programu jest zachecenie pacjentow do szeroko pojetej profilaktyki chordb
proktologicznych — propagowanie zdrowego stylu zycia opartego na odpowiedniej diecie i sposobie
spedzania wolnego czasu oraz zacheceniu do profilaktycznych wizyt u proktologa.
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Dziatania przewidziane w realizacji programu s3g spdjne z zaleceniami dotyczagcymi wykrywania
i profilaktyki schorzen proktologicznych, jednakze dziatania planowane w ramach programu powinny
by¢ wykonywane w ramach praktyki lekarza rodzinnego. Dziatania te sg rdwniez czescig profilaktyki
choréb nowotworowych, np. nowotworéw jelita grubego oraz nowotworu gruczotu krokowego.

W projekcie zamieszczono dane dotyczace problemu zdrowotnego, celdéw programu, adresatéw, akcji
informacyjnej, terminu realizacji programu, planowanych dziatan, sposobu wyboru realizatora oraz
zasad monitorowania i ewaluacji realizacji programu.

Nie okreslono liczby oséb, ktére zostang objete programem. Z przedstawionego budzety wynika,
ze przewiduje sie 800 uczestnikdw rocznie.

W projekcie programu nie odniesiono sie do bezpieczenstwa, skutecznosci ani efektywnosci
kosztowej wnioskowanych interwencji.

Odnoszac projekt opiniowanego programu do ogdlnych kryteriow dobrze zaprojektowanego
programu zdrowotnego(sformutowanych przez American Public Health Association) mozna
stwierdzié, ze:

I. Program odnosi sie do dobrze zdefiniowanego problemu zdrowotnego, dotyczgcego profilaktyki
i wczesnego wykrywania schorzen proktologicznych. Opisany problem zdrowotny jest obecny
w populacji docelowej.

Il. Dostepno$¢ dziatan Programu dla beneficjentéw — zaplanowano akcje informacyjno-promocyjng,
badania bedg przeprowadzane w terminach dogodnych dla beneficjentéw.

Il. Skuteczno$é dziatan — w projekcie nie odniesiono sie do skutecznosci planowanych dziatan.

IV. W projekcie podjeto prébe oszacowania kosztéw realizacji Programu. tacznie koszty bedg wynosié
45 000 zt rocznie. Koszty programu pokryte zostang z budzetu miasta Piekary Slaskie.

V. W programie opisano system monitorowania jego realizacji. Nalezy go uzupetni¢ o mierniki
efektywnosci Programu.

Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci wydata opinie jak na wstepie.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48 ust. 2a ustawy o S$wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze srodkéw publicznych, z uwzglednieniem raportu ,Profilaktyka schorzer proktologicznych” miasta Piekary
S'Iqskie” nr: AOTM-OT-440-5/2012, Warszawa, pazdziernik 2012 r. i aneksu ,Profilaktyka i wykrywanie chordb
proktologicznych — wspdlne podstawy oceny” Aneks do raportow szczegdtowych, Warszawa, pazdziernik
2012r.
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