Protokdt nr 32/2014
z posiedzenia Rady Przejrzystodci
w dniu 8 wrzeénia 2014 roku
w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych

Czionkowie Rady Przejrzystosci (Rada) cbecni na posiedzeniy;
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Grzegorz Blazewicz

Andrze] Kokoszka
Agata Maciejczyk
Rafat Suwinski
Zhigniew Szawarsii
Piotr Szymanski
Janusz Szyndler
Andrzej Sliwczynski
Marek Wronski

Nieobecni na posiedzeniu cztonkowie Rady:

1. Tomasz Pasierski

Porzgdek obrad:

1. Otwarcie posiedzenia.

2. Oméwienie i zatwierdzenie porzadku obrad.

3. Omodwienie konfliktdw interesdw czionkdw Rady.

4. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku INVOKANA {kanagliflozyna) we wskazaniu:
leczenie dorostych pacjentéw z cukrzyca typu 2, u ktdrych kanaglifiozyna moze byé
zastosowana:

1) w dwulekowe] terapii doustnej: w skojarzeniu z metforming, jesli monoteriapia
metforming wraz z dietg i wysitkiem fizycznym nie zapewnia odpowiednie] kontroli
glikemii z okredlonym poziomem HbA1c>8% oraz z BMi 235 kg/m2,

2} w trojiekowej terapii  doustnej: w skojarzeniu z metforming i pochodna
suifonylomocznika po niepowodzeniu leczenia terapig skojarzong metforminy i
pochodne] sulfonylomocznika, z okredlonym poziomem HbAlc = 8% oraz z BMI 235
kg/m?2.

5. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku LANTUS (insulina glargine) we wskazaniu:

leczenie cukrzycy typu 2. Roztwdér we wkiadzie o pojemnosci 3 mi (ze szkta bezbarwnego

typul) z czarnym ttokiem {z gumy bromobutylowej), a z drugiej strony, otoczonym nasadka
{(aluminiowa) korkiem (z gumy bromobutylowe] lub gumy bromobutylowej | warstwy
poliizoprenu). Wkiad umieszczony w jednorazowym wstrzykiwaczu.
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6. Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci zakwalifikowania dwiadczenia opieki
zdrowotne] NEUROMODULACIA KRZYZOWA W LECZENIU ZABURZEN CZYNNOSCH DOLNYCH
DROG MOCZOWYCH we wskazaniu: neuromodulacja krzyzowa w leczeniu zaburzed czynnosci
dolnych drég moczowych, jako Swiadczenia gwarantowanego.

7. Przygotowanie stanowiska w sprawie usuniecia Swiadczenia obejmujacego podawanie
DOKSORUBICYNY  LIPOSOMALNES  NIEPEGYLOWANE! we wskazaniach: rozpoznania
zakwalifikowane do koddw 1CD-10: €45.4 Tkanka faczna i inne tkanki migkkie brzucha, C49.6
Tkanka faczna 1 inne tkanki miskkie tulowia, umiejscowienie nieckredione, C56 Nowotwor
Zodliwy lainika - z wykazu Swiadczen gwarantowanych dostepnych w ramach ,Programu
feczenia w ramach Swiadczenia chemiocterapii niestandardowej”.

8. Zamknigcie posiedzenia.

Ad. 1. Posiedzenie o godzinie 10:10 otworzyt Wiceprzewodniczaey Rady Rafal Suwinski.
Ad.2. Rada przyjeta jednomydinie propozycie porzadku obrad przedstawiong przez Rafata Suwinskiego.

Ad.3, Rada ustosunkowsata sie do zgloszonych konfliktdw intereséw,
Na skutek zgloszonych konflikidw intereséw, dwdch cztonkéw Rady zostato jednomysinie
wytgczonych z udziatu w pracach i glosowaniu w sprawie tematow objgtych pkt 4 1 5 porzadku obrad.

Ad.4. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacje z analizy weryfikacyjne] Nr: AOTM-OT-
4350-27/2014 ,Whnioski o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu lekéw Invokana
{(kanagliflozyna) w dwulekowej i tréjlekowej terapii doustne] stosowanej w cukrzycy typu 27

Nastepnie projekty stanowisk przedstawit wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie czionek Rady.
W dalszej kolejnosci przeprowadzono telekonferencje z przedstawicielem stowarzyszenia pacjentdw.

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, przyjeta uchwaty bedace jej stanowiskami, ktére stancwig
zatgczniki do protokotu;
1) Invokana {kanaglifiozyna), tabl. powl., 30 tabl, 100 mg, kod EAN: 5909991096106 - w wyniku
glosowania 6 glosdw za, 1 glos przeciw;
2} Invokana (kanaglifiozyna), tabl. powl., 30 tabl., 300 mg, kod EAN: 5909991096168 - w wyniku
glosowania 6 gtosow za, 1 glos przeciw.
Z powodu konfliktu interesdw, w glosowaniu nie brato udziatu dwdéch cztonkdw Rady.

Ad.5. Pracownik Agencji przedstawit najistotnieisze informacje z analizy weryfikacyjnej Nr: AOTM-OT-
4350-22/2014 ,Wniosek o objecie refundacia leku Lantus (insulina glargine} we wskazaniu: leczenie
culrzyey typu 27,

Nastepnie projekty stanowisk przedstawit wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie cztonek Rady.

W wyniky przeprowadzonej dyskusji Rada, przyjeta uchwaly bedace jej stanowiskami, kidre stanowig
zatgczniki do protokotu:

1} Lantus {insulina glargine)} roztwdr do wstrzykiwan, 100 j./ml, 5 wstrzykiwaczy SoloStar po 3 ml,
kod EAN: 5909990617555 - w wyniku glosowania 5 gloséw za, 2 gtasy przeciw;

2} Llantus (insulina glargine) roztwér do wstrzykiwan, 106 j./ml, 5 wkiadéw po 3 ml (do
wstrzykiwaczy OptiPen/ClickStar), kod EAN: 5909990895717 - w wyniku glosowania 5 gfoséw
za, 2 gtosy przeciw.

Z powodu konfliktu interesow, w glosowaniu nie brato udziaiu dwdch cztonkow Rady.

Ad.6. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacje z raportu Nr: AOTM-0T-430-3/2014
,Neuromoduiacja krzyzowa w leczeniu zaburzed czynnosc dolnych drég moczowych”.

Nastepnie projekt stanowiska przedstawit wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie czionek Rady. @ ?
~
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W owyniky przeprowadzone] dyskusji Rada, 9 glosami za, przy O glosdw przeciw, przyjeta uchwate
bedacs jef stanowiskiem, ktdra stanowi zataeznik do protokotu.

Ad.7. Pracownik Agencii przedstawit najistotniejsze informacie z raportu Nr: AOTM-0T7-431-34/2014
»Podanie doksarubicyny liposomalnej niepegylowanej w rozpoznaniach zakwalifikowanych do kodow
ICD-10: €49.4, C49.6, C56 — Program leczenia w ramach swiadczenia chemioterapii niestandardowej”.

Nastepnie projekt stanowiska przedstawil wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie czionek Rady.

W owyniku przeprowadzone] dyskusji Rada, 9 glosami za, przy O glosdw przeciw, prayjeta uchwate
hedaca jej stanowiskiem, ktdra stanowi zatacznik do protokotu,

Ad.8, Prowadzacy posiedzenie Rafat Suwinski zakodiczyt posiedzenie Rady o godzinie 13:10 .

Protolkéi zatwierdzit prowadzacy posiedzenie:

Rafat Suwiniski
Wiceprzewddniczacy Rady Przejrzystoscei




Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 262/2014 z dnia 8 wrzesnia 2014 r.
w sprawie oceny leku Invokana (kanagliflozyna)
(EAN: 5909991096106) w dwulekowej i trdjlekowej terapii doustnej
stosowanej w cukrzycy typu 2

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne objecie refundacjg produktu
leczniczego Invokana (kanagliflozyna), tabl. powl., 30 tabl., 100 mg, kod EAN:
5909991096106, we wskazaniu: leczenie dorostych pacjentdow z cukrzycq typu 2,
u ktorych kanagliflozyna moze byc zastosowana:

e w dwulekowej terapii doustnej: w skojarzeniu z metforming, jesli
monoterapia metforming wraz z dietq i wysitkiem fizycznym nie zapewnia
odpowiedniej kontroli glikemii z okreslonym poziomem HbA1c > 8% oraz
z BMI 2 35 kg/m2,

e w trdjlekowej terapii doustnej: w skojarzeniu z metforming i pochodng
sulfonylomocznika po niepowodzeniu leczenia terapiq skojarzong
metforminy ipochodnej sulfonylomocznika, z okreslonym poziomem
HbA1c > 8% oraz z BMI 2 35 kg/m2.

Uzasadnienie

Wyniki badan klinicznych wysokiej jakosci (m.in. CANTATA-D, CANTATA-SU,
CANTATA —-D2, CANTATA-MSU)

(Jako komparatory dla kanagliflozyny uwzgledniono pochodne

sulfonylomocznika oraz inhibitory DPP-4 - w przypadku terapii dwulekowej oraz
insuliny, inhibitory DPP-4, leki z grupy agonistow GLP-1- w przypadku terapii
tréjlekowej). Nalezy zaznaczyé, ze zadne z badan nie objeto pacjentéow z BMI
>35kg/m>a tylko w dwdch istniata mozliwos¢ wyodrebnienia subpopulacji
z poziomem HbA1c>8%, czyli populacji w petni zgodnej z wnioskiem
refundacyjnym.
Skutecznosci kanagliflozyny dowiodto takze 8 randomizowanych badan
eksperymentalnych, ktére pozwolity na przeprowadzenie pordéwnania
posredniego wnioskowanej technologii z insuling glargine. W badaniach tych
nie stwierdzono jednak istotnych statystycznie roznic pomiedzy kanagliflozynqg
w dawce 300 mg a insulinoterapiq prostg.

Produkt leczniczy Invokana zostat dopuszczony do obrotu niespetna rok temu
(15 listopada 2013 r.) i wiedza na jego temat jest niepetna. Konieczne jest

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 262/2014 z dnia 8 wrzesnia 2014 r.

prowadzenie dalszych badan okreslajgcych wptyw terapii inhibitorami SGLT-2
na dtugoterminowe wyniki leczenia, rozwdj powiktan typowych dla cukrzycy
oraz aspekty bezpieczenstwa. Trwajg dwa duze randomizowane badania
kliniczne (CANVAS oraz CANVAS-R), ktdrych celem jest oszacowanie ryzyka
powiktanr sercowo-naczyniowych oraz nerkowych u pacjentow z cukrzycq typu 2
przyjmujqcych kanagliflozyne. Zakoriczenie badan zaplanowano na 2017 r.
Oceniajgc profil bezpieczeristwa kanagliflozyny warto zwrocic uwage,
Ze jej stosowanie obarczone jest ryzykiem wystepowania z duzq czestoscig
zakazen bakteryjnych i grzybiczych drég moczo-ptciowych.

Rada zwraca uwage na wysokie obcigzenie budzietu NFZ, zwigzane
z ewentualnym finansowaniem leku ze srodkdéw publicznych, oraz na to, zZe lek
finansowany jest tylko w 4 krajach europejskich, przy czym w zadnym z krajow
o zblizonym do Polski PKB.

Wiceprzewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Rafat Suwinski
Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekdw, srodkdéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. 2011 r., Nr 122, poz. 696 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych nr AOTM-0T-4350-27/2014, ,,\Wnioski o objecie refundacja
i ustalenie urzedowej ceny zbytu lekdw Invokana (kanagliflozyna) w dwulekowej i tréjlekowej terapii doustnej stosowanej
w cukrzycy typu 2”, Data ukoriczenia: 28 sierpnia 2014 r.
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KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakre$lone kolorem zottym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsiebiorcy Janssen - Cilag Polska Sp. z o.0.

Zakres wylaczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem o Zzakresie tajemnicy
przedsiebiorcy: Janssen - Cilag Polska Sp. z o.o.

Podstawa prawna wyfaczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. 0
dostepie do informacji publicznej (Dz. U. Nr 112, poz. 1198 z pézn. zm.) w zw. z art. 11 ust.
4 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. 0 zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2003 r.,
Nr 153, poz. 1503 z pézn. zm.).

Organ dokonujacy wyltaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych
Podmiot w interesie ktorego dokonano wyigczenia jawnosci: Janssen - Cilag Polska
Sp. zo.o0.



Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 263/2014 z dnia 8 wrzesnia 2014 r.
w sprawie oceny leku Invokana (kanagliflozyna)
(EAN: 5909991096168) w dwulekowej i tréjlekowej terapii doustnej
stosowanej w cukrzycy typu 2

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne objecie refundacjg produktu
leczniczego Invokana (kanagliflozyna), tabl. powl., 30 tabl., 300 mg, kod EAN:
5909991096168, we wskazaniu: leczenie dorostych pacjentdow z cukrzycq typu 2,
u ktorych kanagliflozyna moze byc zastosowana:

e w dwulekowej terapii doustnej: w skojarzeniu z metforming, jesli
monoterapia metforming wraz z dietq i wysitkiem fizycznym nie zapewnia
odpowiedniej kontroli glikemii z okreslonym poziomem HbA1c > 8% oraz
z BMI 2 35 kg/m2,

e w trdjlekowej terapii doustnej: w skojarzeniu z metforming i pochodng
sulfonylomocznika po niepowodzeniu leczenia terapiq skojarzong
metforminy ipochodnej sulfonylomocznika, z okreslonym poziomem
HbA1c > 8% oraz z BMI = 35 kg/m2,

Uzasadnienie

Wyniki badan klinicznych wysokiej jakosci (m.in. CANTATA-D, CANTATA-SU,
CANTATA —-D2, CANTATA-MSU)

(Jako komparatory dla kanagliflozyny uwzgledniono pochodne

sulfonylomocznika oraz inhibitory DPP-4 - w przypadku terapii dwulekowej oraz
insuliny, inhibitory DPP-4, leki z grupy agonistow GLP-1- w przypadku terapii
tréjlekowej). Nalezy zaznaczyé, ze zadne z badan nie objeto pacjentéow z BMI
>35kg/m>a tylko w dwdch istniata mozliwos¢ wyodrebnienia subpopulacji
z poziomem HbA1c>8%, czyli populacji w petni zgodnej z wnioskiem
refundacyjnym.
Skutecznosci kanagliflozyny dowiodto takze 8 randomizowanych badan
eksperymentalnych, ktére pozwolity na przeprowadzenie pordéwnania
posredniego wnioskowanej technologii z insuling glargine. W badaniach tych
nie stwierdzono jednak istotnych statystycznie roznic pomiedzy kanagliflozynqg
w dawce 300 mg a insulinoterapiq prostg.

Produkt leczniczy Invokana zostat dopuszczony do obrotu niespetna rok temu
(15 listopada 2013 r.) i wiedza na jego temat jest niepetna. Konieczne jest

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 263/2014 z dnia 8 wrzesnia 2014 r.

prowadzenie dalszych badan okreslajgcych wptyw terapii inhibitorami SGLT-2
na dtugoterminowe wyniki leczenia, rozwdj powiktan typowych dla cukrzycy
oraz aspekty bezpieczenstwa. Trwajg dwa duze randomizowane badania
kliniczne (CANVAS oraz CANVAS-R), ktdrych celem jest oszacowanie ryzyka
powiktanr sercowo-naczyniowych oraz nerkowych u pacjentow z cukrzycq typu 2
przyjmujqcych kanagliflozyne. Zakoriczenie badan zaplanowano na 2017 r.
Oceniajgc profil bezpieczeristwa kanagliflozyny warto zwroci¢c uwage,
Ze jej stosowanie obarczone jest ryzykiem wystepowania z duzq czestoscig
zakazen bakteryjnych i grzybiczych drég moczo-ptciowych.

Rada zwraca uwage na wysokie obcigzenie budzietu NFZ, zwigzane
z ewentualnym finansowaniem leku ze srodkdéw publicznych, oraz na to, zZe lek
finansowany jest tylko w 4 krajach europejskich, przy czym w zadnym z krajow
o zblizonym do Polski PKB.

Wiceprzewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Rafat Suwinski
Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekdw, srodkdéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. 2011 r., Nr 122, poz. 696 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych nr AOTM-0T-4350-27/2014, ,,\Wnioski o objecie refundacja
i ustalenie urzedowej ceny zbytu lekdw Invokana (kanagliflozyna) w dwulekowej i tréjlekowej terapii doustnej stosowanej
w cukrzycy typu 2”, Data ukoriczenia: 28 sierpnia 2014 r.
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KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakre$lone kolorem zottym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsiebiorcy Janssen - Cilag Polska Sp. z o.0.

Zakres wylaczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem o Zzakresie tajemnicy
przedsiebiorcy: Janssen - Cilag Polska Sp. z o.o.

Podstawa prawna wyfaczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. 0
dostepie do informacji publicznej (Dz. U. Nr 112, poz. 1198 z pézn. zm.) w zw. z art. 11 ust.
4 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. 0 zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2003 r.,
Nr 153, poz. 1503 z pézn. zm.).

Organ dokonujacy wyltaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych
Podmiot w interesie ktorego dokonano wyigczenia jawnosci: Janssen - Cilag Polska
Sp. zo.o0.



Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 264/2014 z dnia 8 wrzesnia 2014 r.
w sprawie oceny leku Lantus (insulina glargine)
(EAN: 5909990617555) we wskazaniu: leczenie cukrzycy typu 2

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne objecie refundacjq produktu
leczniczego Lantus (insulina glargine) roztwor do wstrzykiwan, 100 j./ml,
5 wstrzykiwaczy SoloStar po 3 ml, kod EAN: 5909990617555, we wskazaniu:
leczenie cukrzycy typu 2.

Rada proponuje utrzymanie dotychczasowych wskazan do finansowania leku.
Uzasadnienie

Umiarkowanej i dobrej jakosci dowody naukowe potwierdzajq skutecznosc
produktu leczniczego Lantus (insulina glargine) w leczeniu cukrzycy typu I,
w porownaniu ze schematami leczenia z wykorzystaniem insulin: NPH, MIX lub
detemir. W wybranych podgrupach chorych stosowanie insuliny Lantus moze
wykazywacé przewage nad niektorymi wczesniej stosowanymi schematami
leczenia, w odniesieniu do takich punktow koricowych jak np.: obnizenie
poziomu hemoglobiny glikowanej czy czestos¢ wystepowania hipoglikemii.
Nalezy jednak odnotowad, ze wyniki prob klinicznych nie byty w petni
jednorodne a same proby, w duzym odsetku przypadkdw, nie byty zaslepione
w odniesieniu  do stosowanego leczenia, co czesciowo ogranicza
ich wiarygodnos¢.

Brak jest dobrej jakosci danych dotyczgcych poréwnania wptywu insuliny Lantus
z innymi schematami leczenia na pierwszorzedowe punkty koncowe, takie jak
np. smiertelnos¢ catkowita czy sercowo-naczyniowa. Brak jest dobrej jakosci
danych pozwalajgcych na potwierdzenie przewagi insuliny Lantus nad innymi
schematami leczenia u chorych z wyjsciowym niskim ryzykiem hipoglikemii,
a wyniki analiz w populacji ogdlnej wskazujg m.in., Ze np. bezwzgledna rdznica
w liczbie przypadkow ciezkich hipoglikemii w przeliczeniu na pacjenta/rok
wynosi <0.1.

Zgodnie z wynikami analiz farmakoekonomicznych stosowanie insuliny Lantus
w wiekszosci z wyzej wymienionych wskazan przy proponowanym instrumencie
podziatu ryzyka jest efektywne kosztowo, niemniej jej finansowanie moze
wigzac sie z duzym obcigzeniem dla budzetu ptatnika publicznego. Dodatkowo
wyniki analizy wrazliwosci wskazujg, Ze dla znaczgcej czesci schematow
leczenia, zaréwno z perspektywy wspdlnej jak i ptatnika publicznego,

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 264/2014 z dnia 8 wrzesnia 2014 r.

prawdopodobienstwo opfacalnosci nie przekracza 75%. Zgodnie z wczesniejszg
opinig (Stanowisko RP nr 51/2013 z dnia 18 marca 2013 r. Stanowisko RP
nr52/2013 z dnia 18 marca 2013 r) Rada uwaza zatem za zasadne
finansowanie insuliny Lantus u chorych z cukrzycg typu 2 wytqgcznie w podgrupie
0sob leczonych insuling NPH od co najmniej 6 miesiecy oraz z HbA1c28% i/lub
co najmniej jednym udokumentowanym epizodem ciezkiej lub nocnej
hipoglikemii w tym czasie.

Wiceprzewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Rafat Suwinski
Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekdéw, srodkdéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. 2011 r., Nr 122, poz. 696 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych nr AOTM-0T-4350-22/2014, ,Wniosek o objecie refundacja
leku Lantus (insulina glargine) we wskazaniu: leczenie cukrzycy typu 2”, Data ukoniczenia: 29 sierpnia 2014 r.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 265/2014 z dnia 8 wrzesnia 2014 r.
w sprawie oceny leku Lantus (insulina glargine)
(EAN: 5909990895717) we wskazaniu: leczenie cukrzycy typu 2

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne objecie refundacjq produktu
leczniczego Lantus (insulina glargine) roztwor do wstrzykiwan, 100 j./ml,
5wktadéw po 3 ml (do wstrzykiwaczy OptiPen/ClickStar), kod EAN:
5909990895717, we wskazaniu: leczenie cukrzycy typu 2.

Rada proponuje utrzymanie dotychczasowych wskazan do finansowania leku.
Uzasadnienie

Umiarkowanej i dobrej jakosci dowody naukowe potwierdzajq skutecznosc
produktu leczniczego Lantus (insulina glargine) w leczeniu cukrzycy typu I,
w porownaniu ze schematami leczenia z wykorzystaniem insulin: NPH, MIX lub
detemir. W wybranych podgrupach chorych stosowanie insuliny Lantus moze
wykazywacé przewage nad niektorymi wczesniej stosowanymi schematami
leczenia, w odniesieniu do takich punktow koricowych jak np.: obnizenie
poziomu hemoglobiny glikowanej czy czestos¢ wystepowania hipoglikemii.
Nalezy jednak odnotowad, ze wyniki prob klinicznych nie byty w petni
jednorodne a same proby, w duzym odsetku przypadkdw, nie byty zaslepione
w odniesieniu do stosowanego leczenia, co czesciowo ogranicza ich
wiarygodnosc.

Brak jest dobrej jakosci danych dotyczgcych porédwnania wptywu insuliny Lantus
z innymi schematami leczenia na pierwszorzedowe punkty koncowe, takie jak
np. smiertelnos¢ catkowita czy sercowo-naczyniowa. Brak jest dobrej jakosci
danych pozwalajgcych na potwierdzenie przewagi insuliny Lantus nad innymi
schematami leczenia u chorych z wyjsciowym niskim ryzykiem hipoglikemii,
a wyniki analiz w populacji ogdlnej wskazujg m.in., Ze np. bezwzgledna rdznica
w liczbie przypadkow ciezkich hipoglikemii w przeliczeniu na pacjenta/rok
wynosi <0.1.

Zgodnie z wynikami analiz farmakoekonomicznych stosowanie insuliny Lantus
w wiekszosci z wyzej wymienionych wskazan przy proponowanym instrumencie
podziatu ryzyka jest efektywne kosztowo, niemniej jej finansowanie moze
wigzac sie z duzym obcigzeniem dla budzetu ptatnika publicznego. Dodatkowo
wyniki analizy wrazliwosci wskazujq, ze dla znaczqcej czesci schematow
leczenia, zaréwno z perspektywy wspdlnej jak i ptatnika publicznego,
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prawdopodobienstwo opfacalnosci nie przekracza 75%. Zgodnie z wczesniejszg
opinig (Stanowisko RP nr 51/2013 z dnia 18 marca 2013 r. Stanowisko RP nr
52/2013 z dnia 18 marca 2013 r) Rada uwaza zatem za zasadne finansowanie
insuliny Lantus u chorych z cukrzycq typu 2 wytgcznie w podgrupie osob
leczonych insuling NPH od co najmniej 6 miesiecy oraz z HbA1c28% i/lub co
najmniej jednym udokumentowanym epizodem ciezkiej lub nocnej hipoglikemii
w tym czasie.

Wiceprzewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Rafat Suwinski
Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekdéw, srodkdéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. 2011 r., Nr 122, poz. 696 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych nr AOTM-0T-4350-22/2014, ,Wniosek o objecie refundacja
leku Lantus (insulina glargine) we wskazaniu: leczenie cukrzycy typu 2”, Data ukoniczenia: 29 sierpnia 2014 r.

2/2



Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 266/2014 z dnia 8 wrzesnia 2014 r.

w sprawie niezasadnosci zakwalifikowania swiadczenia opieki
zdrowotnej ,Neuromodulacja krzyzowa w leczeniu zaburzen
czynnosci dolnych drog moczowych” jako swiadczenia
gwarantowanego

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne zakwalifikowanie swiadczenia opieki
zdrowotnej ,,Neuromodulacja krzyzowa w leczeniu zaburzen czynnosci dolnych
drog moczowych” jako swiadczenia gwarantowanego.

Jednoczesnie Rada uwaza za zasadne finansowanie wnioskowanej technologii
w zmodyfikowanym zakresie wskazan tj. leczenia nadreaktywnosci pecherza
moczowego oraz niedoczynnosci miesnia wypieracza u dorostych pacjentow
po niepowodzeniu terapii pierwszego i drugiego rzutu.

Uzasadnienie

Dostepne dane kliniczne o umiarkowanej jakosci wskazujg, ze neuromodulacja
krzyzowa moze byc¢ uzytecznq opcjq terapeutycznqg w leczeniu zaburzen
czynnosci dolnych drédg moczowych. Wykazano, ze zastosowanie tej metody
leczenia przynosi istotng statystycznie poprawe w zakresie parametrow
mikcyjnych, w tym pod wzgledem liczby epizoddw nietrzymania moczu na dzien,
nasilenia nietrzymania moczu, jak rowniez zuzycia materiatdow absorpcyjnych,
przyczynia sie takze do poprawy w zakresie jakosci Zycia. Wedtug dostepnego
pismiennictwa gtdwne zastosowanie neuromodulacji krzyzowej dotyczy leczenia
niedoczynnosci miesnia wypieracza oraz nadreaktywnosci pecherza moczowego
w przypadkach niepowodzenia farmakoterapii pierwszego i drugiego rzutu.
Whnioskowana technologia jest rekomendowana w wyzej wymienionych
wskazaniach przez EAU (2013, 2014). Zastosowanie neuromodulacji krzyzowej
w leczeniu zespotu bolesnej miednicy nie jest poparte danymi naukowymi
wysokiej jakosci, opiera sie przede wszystkim na analizach retrospektywnych
a co wiecej jest kwestionowane zarowno w najnowszych wytycznych leczenia
zaburzen oddawania moczu opracowanych przez EAU (2013 i 2014) jak rowniez
przez specjalistow klinicznych.

Biorgc pod uwage powyzsze dane Rada uwaza za zasadne finansowanie
wnioskowanej technologii w zmodyfikowanym zakresie wskazan tj. leczenia
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nadreaktywnosci pecherza moczowego oraz niedoczynnosci miesnia wypieracza
u dorostych pacjentow po niepowodzeniu terapii pierwszego drugiego rzutu.

Wiceprzewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Rafat Suwinski

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31c ust. 6 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2008 r. Nr 164, poz.1027 z pdzn .zm.), z uwzglednieniem raportu Agencji
Oceny Technologii Medycznych nr AOTM-OT-430-3/2014, ,Neuromodulacja krzyzowa w leczeniu zaburzern czynnosci
dolnych drég moczowych. Ocena $wiadczenia opieki zdrowotnej”, Warszawa, 04.09.2014.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 267/2014 z dnia 8 wrzesnia 2014 r.
w sprawie zasadnosci usuniecia swiadczenia obejmujgcego
podawanie doksorubicyny liposomalnej niepegylowane;j
w rozpoznaniach zakwalifikowanych do kodéw ICD-10: C.49.4, C.49.6,
C.56 realizowanego w ramach ,,Programu leczenia w ramach
Swiadczenia chemioterapii niestandardowej”

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne usuniecie Swiadczenia obejmujgcego
podawanie doksorubicyny liposomalnej niepegylowanej w rozpoznaniach
zakwalifikowanych do koddw ICD-10: C49.4 (nowotwdr ztosliwy tkanki tgcznej
i tkanki miekkiej brzucha), C49.6 (nowotwor ztosliwy tkanki tqcznej i tkanki
miekkiej tutowia, nie okreslony), C56 (nowotwor ztosliwy jajnika),
realizowanego w ramach ,Programu leczenia w ramach swiadczenia
chemioterapii niestandardowe;j”.

Jednoczesnie Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne finansowanie swiadczenia
obejmujgcego  podawanie doksorubicyny liposomalnej niepegylowanej
we wskazaniach pozarejestracyjnych  zakwalifikowanych do kodu C56
(nowotwdr ztosliwy jajnika) w ramach katalogu substancji czynnych
stosowanych w chemioterapii pod warunkiem wystgpienia u chorych ostrych
objawow  toksycznosci wywoftanych przez inne schematy leczenia,
z uwzglednieniem przeciwskazan:

1. Objawowa niewydolnosc¢ serca (klasa Il lub IV wg NYHA);
2. Dysfunkcja skurczowa lewej komory serca EF<40%,;

3. Przebyty zawat serca < 6 tygodni;

4. Udokumentowany czestoskurcz komorowy w wywiadzie;
5. Zle kontrolowane nadcisnienie tetnicze;

6.Niestabilna dtawica piersiowa (klasa CCS Il lub IV).

Zasadne wydaje sie, aby cena opakowania leku zawierajgcego doksorubicyne
liposomalnq niepegylowanq, finansowanego w ramach katalogu substancji
czynnych stosowanych w chemioterapii, nie byta wyzsza od limitu finansowania
opublikowanego w aktualnym Obwieszczeniu Ministra Zdrowia.

Uzasadnienie

Badania dotyczgce zastosowania doksorubicyny liposomalnej niepegylowanej
w rozpoznaniach zakwalifikowanych do koddw C49.4 (nowotwdr ztosliwy tkanki
tqcznej i tkanki miekkiej brzucha), C49.6 (nowotwdr ztosliwy tkanki tgcznej
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i tkanki miekkiej tutowia, nie okreslony) sq bardzo nieliczne, niskiej jakosci i nie
pozwalajq na wiarygodnq ocene skutecznosci i bezpieczenstwa stosowania leku
w tych wskazaniach.

Opublikowane pilotowe badanie dotyczqce zastosowania doksorubicyny
liposomalnej niepegylowanej w rozpoznaniach zakwalifikowanych do koddw
C56 (Angioli 2013) obejmowato chore z nawrotowqg chorobg nowotworowq
jajnika, cierpigce z powodu toksycznych reakcji skornych. Jako kryterium
wtgczenia do badania przyjeto m.in. wystepowanie erytrodyzestezji dfoniowo-
podeszwowej (zespdt reka-stopa) oraz wczesniejsze stosowanie co najmniej
dwoch schematow chemioterapii. Wykazano dobrqg tolerancje leczenia
za pomocgq doksorubicyny liposomalnej niepegylowanej, tqgcznie z chorymi, ktore
w wyniku ostrych efektow niepozgdanych zmuszone byty przerwac wczesniejszq
terapie opartg o inne substancje czynne. Zdaniem Rady wystgpienia ostrych
objawdw toksycznosci wywotanych przez inne schematy leczenia powinno byc,
wiec, warunkiem finansowania leku w omawianym wskazaniu.

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Rafat Suwinski

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31le ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkdw publicznych (Dz. U. z 2008 r. Nr 164, p0z.1027 z pézn .zm.), z uwzglednieniem raportu ws. oceny
Swiadczenia opieki zdrowotnej nr AOTM-0T-431-34/2014 ,Podanie doksorubicyny liposomalnej niepegylowanej
w rozpoznaniach zakwalifikowanych do kodéw ICD-10: C49.4, C49.6, C56 — Program leczenia w ramach $wiadczenia
chemioterapii niestandardowej”, Warszawa, 3 wrzesnia 2014 r.
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