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Protokéf nr 6/2015
z posiedzenia Rady Przejrzystosci
w dniu 18 lutego 2015 roku
w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych

Cztonkowie Rady Przejrzystosci {Rada) obecni na posiedzeniu:

Marzanna Bienkowska

Anna Cieslik - udziat w posiedzeniu do pkt. 9.3. porzadku obrad
Pawet Grieb - udziat w posiedzeniu do pkt. 7. porzadku obrad
Lucjusz Jakubowski

Marlena Jankowiak

Marek Keller

Andrzej Kokoszka

Agata Maciejczyk - udziat w posiedzeniu do pkt. 6. porzadku obrad
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Aleksandra Michowicz
. Michat Mysliwiec
. Tomasz Pasterski
. Jakub Pawlikowski
. Jerzy Stelmachéw
. Zbigniew Szawarski - udziat w posiedzeniu do pkt. 9.1. porzadku obrad
. Piotr Szymaniski
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. Janusz Szyndler
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. Andrzej Sliwczyriski
. Marek Wronski
19. Andrzej Wysocki - udziat w posiedzeniu do pkt. 7. porzadku obrad
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Cztonkowie Rady Przejrzystosci nieobecni na posiedzeniu:

1. Rafat Suwinski

Porzadek obrad:

1. Omodwienie i zatwierdzenie planu posiedzenia Rady prowadzonego przez Tomasza
Pasierskiego.

2. Omodwienie i zmiana regulaminu pracy Rady Przejrzystosci.

3. Ombowienie problemu i ustalenie sposcbu postepowania Rady Przejrzystosci z technologiami
medycznymi nieefektywnymi kosztowo.

4. Omowienie konfliktow intereséw cztonkow Rady.
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5. Przygotowahie stanowiska w sprawie oceny leku ACLEXA (celecoxibum) we wskazaniu:
leczenie objawowe choroby zwyrodnieniowe] stawdw, reumatoidalnego zapalenia stawdw,
zesztywniajgcego zapalenia stawow kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzad ruchu
u oséb dorostych.

6. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku INCIVO (telaprevir) we wskazaniu: leczenie
przewlektego wirusowego zapalenia watroby typu C, ICD-10 B.18.2.

7. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku SATIVEX (deita-9-tetrahydrokannabinal +
kannabidiol} we wskazaniu: feczenie cieikiej spastycznosci w przebjegu stwardnienia
rozsianego ({CD-10: G35}.

8. Przygotowanie opinii na temat stosowania’ lekdw Avonex, Rebif {interferonum beta-1a},
Betaferon {interferonum beta-1b} i Copaxone (glatirameru acetas) w populacji dzieci ponizej
12 roku zycia w ramach programu lekowego ,Leczenie stwardnienia rozsianego {ICD-10 G
35)",

9. Przygotowanie opinii o projektach programow polityki zdrowotnej jednostek samorzadu

terytoriatnego:

1) Program zapobiegania zaburzeniom depresyjnym dla dzieci i miodziey; (wojewddztwo
todzkie);

2} Program wczesnego wykrywania nowotwordw ptuc; (wojewddztwo todzkie);

3) Program wczesnego wykrywania nowotworow ptuc; (wojewodztwo tddzkie);

4) Program profilaktycznych szczepien przeciwke pmeumokokom dzieci zamieszkatych na
terenie gminy Mietnik na lata 2015-2020;

5] Program szczepienia profilaktycznego przeciwko grypie osdb po 65 roku zycia w gminie
Mielnik.

10. Przygotowanie apinii w sprawie projektow programéw zdrowotnych jednostek samorzadu
terytorialnego:
1) Program poprawy zdrowia w zakresie rehabilitacji leczniczej na rok 2015”; {miasto
Zambrow};
2} Program kompleksowej wczesnej i ciggtej rehabilitaci i terapii dla pacjentéw z terenu
Gminy Pszczyna na lata 2015-2020;
3) Przesiewowe badania wad postawy u dzieci na lata 2015-2020; {miasto Pszczyna).
11. Przygotowanie opinii w sprawie projektow programow zdrowatnych jednostek samorzadu
terytorialnego:

1} Program profilaktyki przerostu prostaty na lata 2015-2020; (miasto Pszczyna);

2) Program profilaktyki raka gruczotu krokowego w Powiecie Betchatowskim:

3) Swiadczenia z zakresu medycyny sportowej na fata 2015-2020; (miasto Pszczyna).
12. Losowanie sktadu Zespotu na 16 marca 2015,
13. Zamkniecie posiedzenia.

Ad.1. Posiedzenie o godzinie 10:30 otworzyt Przewodniczacy Rady Tomasz Pasierski, ktéry omowit
porzgdek obrad. Rada przyjeta jednomysinie propozycje przedstawionego porzadku obrad.

Ad.2. Rada omdwita i przyjeta jednomysinie zmiany w regulaminie pracy Rady Przejrzystosci.
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Ad.3. Rada omdwila sposob postepowania ws. technologii medycznych nieefektywnych kosztowo.
Przewodniczacy nawigzat do spotkania Rady z podsekretarzem stanu w Ministerstwie Zdrowia,
lgorem Radziewiczem-Winnickim i zwrdcit uwage na fakt, ze zapis w ustawie odnosnie technologii
medycznych nieefektywnych kosztowo dotyczy jedynie Ministia Zdrowia.

Ad.4, Rada ustosuhkowala sie do zgloszonych konfliktdw interesdw. Jeden cztonek Rady zostat
jednomysinie wytaczony z procedowania w pkt. 5. obrad, jeden czfonek zostat jednomysinie
wyltaczony z procedowania w pkt. 6. obrad.

Ad.5. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacje z Analizy weryfikacyjnej Nr; AOTM-OT-
4350-46/2014 ,Wniosek o objecie refundacjg ieku Aclexa {celekoksyb) we wskazaniu: leczenie
objawowe choroby zwyrodnieniowej stawéw, reumatoidainego zapalenia stawodw, zesztywniajgcego
zapalenia stawdw kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzadu ruchu u oséb dorostych”.

Nastepnie projekty stanowisk przedstawit cztonek Rady, wyznaczony przez prowadzgcego posiedzenie

Rada jednomysinie postanowita przyja¢ jedng uchwaty tresc stanowisk dotyczacych szesciu zgtoszonych
koddw EAN feku Aclexa (celekoksyb).

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 17 glosami za, przy 1 glosie przeciw, przyjeta uchwate nt.
tresci stanowisk, ktdre stanowig zatgezniki do protokotu:

1) Stanowisko Rady Przejrzystoéci nr 15/2015 z dnia 18 lutego 2015 r. w sprawie oceny leku
Aclexa (celekoksyb}) EAN 5909991108373 we wskazaniu: leczenie objawowe choroby
zwyrodnieniowej stawdw, reumatoidalnego zapalenia stawodw, zesztywniajgcego zapalenia
stawdw kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzadu ruchu u oséb dorosfych;

2) Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 16/2015 z dnia 18 iutego 2015 r w sprawie oceny leku Aclexa
{celekoksyb) EAN 5909991108403 we wskazaniu: leczenie objawowe choroby zwyrodnieniowe]
stawdw, reumatoidalnego zapalenia stawow, zesztywniajgcego zapalenia stawéw kregostupa
oraz ostrych standw zapalnych narzadu ruchu u oséb dorostych;

3) Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 17/2015 z dnia 18 lutego 2015 r. w sprawie oceny leku
Aclexa {celekoksyb) EAN 5909991108427 we wskazaniu: leczenie objawowe choroby
zwyrodnieniowej stawdw, reumatoidalnego zapalenia stawdw, zesztywniajacego zapaienia
stawow kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzadu ruchu u oséb dorostych;

4) Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 18/2015 z dnia 18 lutego 2015 r. w sprawie oceny leku
Aclexa (celekoksyb) EAN 5809991108465 we wskazaniu: leczenie objawowe choroby
zwyrodnieniowej stawdw, reumatoidalnego zapalenia stawodw, zesztywniajgcego zapalenia
stawow kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzadu ruchu u oséb dorostych;

5} Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 19/2015 z dnia 18 lutego 2015 r. w sprawie oceny leku
Aclexa ({celekoksyb) EAN 5909991108496 we wskazaniu: leczenie objawowe choroby
zwyrodnieniowej stawdw, reumatoidalnego zapalenia stawdw, zesztywniajacego zapalenia
stawdw kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzadu ruchu u oséb dorostych;

6) Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 20/2015 z dnia 18 futego 2015 r. w sprawie oceny leku
Aclexa {celekoksyb} EAN 5509991108502 we wskazaniu: leczenie objawowe choroby
zwyrodnieniowej stawéw, reumatoidalnego zapalenia stawdw, zesztywniajgcego zapalenia
stawdw kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzadu ruchu u oséb dorostych,

Ad.6. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacje z Analizy weryfikacyjnej Nr: ACTM-OT-
4351-40/2014 ,Whniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu leku Incivo (telaprewir)
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w ramach programu lekowego: ,Leczenie przewlekiego wirusowego zapalenia watroby typu C, ICD-10
B.18.2".

Nastepnie projekt stanowiska przedstawit cztonek Rady, wyznaczony przez prowadzgcego posiedzenie.

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 18 glosami za, przy 0 glosdw przeciw, przyjefa uchwate
bedacy iej stanowiskiem, ktéra stanowi zatgeznik do protokotu.

Ad.7. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacje z Analizy weryfikacyjnej Nr: AOTM-
0T-4351-38/2014 ,Whniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu
teczniczego Sativex {delta-S-tetrahydrokannabino! + kannabidiol} w ramach programu iekowego
.Leczenie cigzkiej spastycznosci w przebiegu stwardnienia rozsianego {{CD-10: G35)".

Nastepnie projekt stanowiska przedstawit cztonek Rady, wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie.

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 18 gtosami za , przy 0 gloséw przeciw, przyjeta uchwate
bedaca jej stanowiskiem, ktdra stanowi zatacznik do protokotu.

Ad.B. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacje z Raportu nr: AOTM-0T-434-1/2015
»Intereferon beta-1a {Avonex i Rebif}, interferon beta-1b (Betaferon i Extavia) oraz octan glatirameru
(Copaxone) stosowane w populacii dzieci ponizej 12 roku Zycia w ramach programu lekowego
»Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G 35)”,

Nastepnie projekt opinii przedstawif cztonek Rady, wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie.

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 15 gtosami za, przy 1 gtosie przeciw, przyjefa uchwate
bedacy jej opinia, ktora stanowi zatacznik do protokotu.

Ad.9.1. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacje z Raportu nr: AOTMIT-OT-441-
2/2015 ,Program zapobiegania zaburzeniom depresyjnym dla dzieci i miodziezy”. realizowany przez:
Wojewoddztwo todzkie.

Nastepnie projekt opinii przedstawit cztonek Rady, wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie.

W wyniku przeprowadzone] dyskusji Rada, 14 glosamt za, przy 2 gtosach przeciw, przyjeta uchwate
bedacq jej opinig, ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.

2. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacje z Raportu nr: AQTMIT-OT-441-3/2015
»Program rehabilitacji teczniczej dla mieszkaricéw wojewddztwa édzkiego” realizowany przez:
Wojewaddztwo todzkie.

Nastepnie projekt opinii przedstawit czfonek Rady, wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie.

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 14 gtosami za, przy 1 glosie przeciw, przyjeta uchwate
bedacy jej opinig, ktéra stanowi zatacznik do protokotu.

3. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacje z Raportu nr: AOTMIT-0T-441-4/2015
~Program wczesnego wykrywania nowotworéw ptuc” realizowany przez: Wojewddztwo tddzkie.

Nastepnie projekt opinii przedstawit cztonek Rady, wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie,

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 15 glosami za, przy 0 glosow przeciw, przyieta uchwate
bedacq jej opinig, ktdra stanowi zatgcznik do protokofu.

4. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacie z Raportu nr: AOTMIT-0T-441-5/2015
«Program profilaktycznych szczepien przeciwko pneumokokom dzieci zamieszkatych na terenie gminy
Mielnik na lata 2015-2020".
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Nastepnie projekt opinii przedstawit cztonek Rady, wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie.

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 13 glosami za, przy 1 glosie przeciw, przyjeta uchwate
hedacy jej opinig, ktora stanowi zatacznik do protokotu.

5. Pracownik Agencii przedstawit najistotniejsze informacje z Raportu nr: AOTMIT-0T-441-7/2015
»Program szczepienia profilaktycznego przeciwko grypie oséb po 65 roku zycia w gminie Mielnik”.

Nastepnie projekt opinii przedstawit cztonek Rady, wyznaczony przez prowadzgcego posiedzenie.

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 14 gtosami za, przy O glosow przeciw, przyjeta uchwate
bedaca jej opinia, ktdra stanowi zatacznik do protokotu.

Ad.10.1. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacje z Raportu nr: AOTM-0T-441-
240/2014 ,Program poprawy zdrowia w zakresie rehabilitacji leczniczej na rok 2015” realizowany
przez: miasto Zambrow.

Nastepnie projekt opinii przedstawit cztonek Rady, wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie.

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 14 glosami za, przy 0 gloséw przeciw, przyjeta uchwate
bedaca jej opinia, ktora stanowi zatgcznik do protokotu.

2, Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacje z Raportu nr: AOTM-0T-441-246/2014
»Program kompleksowej wczesnej i cigglte] rehabilitacji i terapii dla pacjentéw z terenu Gminy
Pszczyna na lata 2015-2020",

Nastepnie projekt opinii przedstawit cztonek Rady, wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie.

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 14 glosami za, przy 0 gloséw przeciw, przyjeta uchwate
bedaca jej opinia, ktdra stanowi zatacznik do protokotu.

3. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacje z Raportu nr: AOTM-0T-441-244/2014
»~Program - przesiewowe badania wad postawy u dzieci na lata 2015-2020” realizowany przez: Miasto
Pszczyna.

Nastepnie projekt opinii przedstawit cztonek Rady, wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie.

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 14 gfosami za, przy 0 giosow przeciw, przyjeta uchwate
bedaca jej opinia, ktdra stanowi zatacznik do protokotu.

Ad.11.1. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacje z Raportu nr: AOTM-OT-441-
243/2014 ,Program Profilaktyki Przerostu Prostaty na lata 2015 - 2020” realizowany przez: Gmine
Pszczyna.

Nastepnie projekt opinii przedstawit cztonek Rady, wyznaczony przez prowadzgcego posiedzenie.

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 14 gtosami za, przy O gfoséw przeciw, przyjeta uchwate
bedgca jei opinig, ktdra stanowi zatacznik do protokotu.

2. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacje z Raportu nr: AQOTM-0T-441-249/2014
»Program profilaktyki raka gruczotu krokowego” realizowany przez: Powiat Betfchatowski.

Nastepnie projekt opinii przedstawit cztonek Rady, wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie.

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 14 gtosami za, przy O gtosdw przeciw, przyjeta uchwate
bedaca jej opinig, ktora stanowi zatacznik do protokotu.
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3. Pracownik Agencii przedstawit najistotniejsze informacje z Raportu nr: AOTM-0T-441-241/2014
~Program zdrowotny - swiadczenia z zakresu medycyny sportowej na lata 2015 - 2020" realizowany
przez: Gming Pszczyna.

Nastepnie projekt opinii przedstawif czfonek Rady, wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie.

W wyniku przeprowadzone] dyskusji Rada, 14 glosami za, przy 0 glosdéw przeciw, przyjeta uchwate
bedacy jej opinia, ktéra stanowi zatacznik da protokotu.

Ad.12. Przeprowadzono losowanie skfadu Zespotu na posiedzenie Rady w dniu 16 marca 2015 .

Ad.13. Prowadzacy zakonczyt posiedzenie Rady o godzinie 15:10.

Protokdt zatwierdzit prowadzacy posiedzenie:
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PrzewodrfCzacy Rady Przejrzystosci



Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 15/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.

w sprawie oceny leku Aclexa (celekoksyb) EAN 5909991108373
we wskazaniu: leczenie objawowe choroby zwyrodnieniowej stawoéw,
reumatoidalnego zapalenia stawow, zesztywniajgcego zapalenia
stawow kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzadu ruchu
u 0s6b dorostych

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne objecie refundacjq produktu
leczniczego Aclexa (celekoksyb), kaps. twarde, 100 mg, 30 tabl., EAN
5909991108373, we wskazaniu: leczenie objawowe choroby zwyrodnieniowej
stawow, reumatoidalnego zapalenia stawdw, zesztywniajgcego zapalenia
stawow kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzqdu ruchu u 0s6b
dorostych.

Uzasadnienie

Celekoksyb nalezy do grupy koksybow - niesteroidowych lekdw
przeciwzapalnych (NLPZ) i przeciwreumatycznych. Jest stosowanym doustnie
selektywnym inhibitorem cyklooksygenazy typu 2 (COX-2). Nie obserwowano
natomiast w zakresie jego dawek terapeutycznych istotnego wpfywu na
hamowanie COX-1, ocenianego jako zdolnos¢ do hamowania powstawania
tromboksanu B2 (TxB2). Cata klasa koksybow jest obwiniana o zwiekszone
ryzyko powiktar sercowo-naczyniowych.

Celekoksyb jest technologiq nielepszqg od nieselektywnych NLPZ, a jest bardziej
kosztowny dla pacjentow.

Na  podstawie  dostepnych  przeglgdow  systematycznych badan
randomizowanych, w wiekszosci o wysokiej jakosci, w czesci o jakosci
umiarkowanej, nie wykazano przewagi terapeutycznej celekoksybu w
poréwnaniu z naproksenem, wykorzystanym w analizie przeprowadzonej przez
wnioskodawce jako komparator. Podobne wnioski wyciggnieto w toku analizy
wtasnej Agencji na podstawie odnalezionych badan wtornych rowniez w
odniesieniu do nieselektywnych NLPZ. Jedynqg przewagq celekoksybu moze byc¢
powodowanie u mniejszej liczby chorych zdarzen niepozgdanych ze strony
uktadu pokarmowego. W zakresie innych dziatarn niepozgdanych wnioski
wynikajgce z metaanaliz sieciowych lub duzych badan obserwacyjnych rdznig

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 15/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.

sie. Generalnie uwaza sie, ze zaleinie od wskazan oraz sytuacji klinicznej
pacjenta stosowanie zarowno celekoksybu, jak i nieselektywnych NLZP moze
by¢ zwigzane zardwno z korzysciami, jak i ryzykiem dziatan niepozqdanych i
musi by¢ rozwazane indywidualnie. W szeregu przeglgdow w ocenie punktow
koricowych wykorzystywano rdznego typu skale: od globalnej oceny stanu
zdrowia wg pacjenta oraz lekarza poczqwszy, przez skale VAS w ocenie
nasilenia bolu stanu kolanowego, skale WOMAC w ocenie nasilenia objawow
choroby z uwzglednieniem Osteoarthritis index, po kwestionariusz APS pod
kgtem analizy szybkosci ustepowania bdlu i inne. Nalezy zwrdcic takze uwage,
ze z punktu widzenia korzysci stosowania wnioskowanej technologii i jej
efektywnosci ekonomicznej analiza powinna by¢ w zasadzie przeprowadzona
odrebnie dla kazdego wskazania, gdyz zaleznie od jego charakteru rézne mogq
byc efekty porownan w tych zakresach z dostepnymi komparatorami. Nie w
petni miarodajne jest rowniez wykorzystanie w analizie zaréwno klinicznej, jak i
ekonomicznej tylko jednego komparatora wobec catego spectrum lekdw w
grupie limitowej, do ktorej miatby wejs¢ wnioskowany preparat.

Whnioskodawca wnosi o objecie refundacjq produkt leczniczego Aclexa we
wskazaniach  rejestracyjnych  (ChZS, RZS i ZZSK) oraz wskazaniu
pozarejestracyjnym (ostre stany zapalne narzqdu ruchu). Wskazanie off-label
dotyczy potencjalnie wielu stanow klinicznych (m.in.: zwichnie¢ i skrecen,
bezposrednich urazow, bolu odcinka krzyzowo-ledZzwiowego kregostupa,
zapalen kaletek maziowych, czy zapalenn pochewki maziowej Sciegien),
natomiast w analizie wnioskodawcy przedstawiono wyniki z badan tylko dla
niektorych sposréd nich (dla ostrego zapalenia sciegna i/lub kaletki
podbarkowej, trwatego bocznego zwichniecia kostki 1-szego lub 2-go stopnia,
ostrego bdlu barku spowodowanego zapaleniem sciegna lub zapaleniem kaletki
maziowej barku). Ponadto wnioskodawca nie przedstawit Zzadnych wytycznych
klinicznych dotyczqcych rozpatrywanego wskazania, cho¢ podczas analizy
dokonanej przez AOTM odnaleziono 2 rekomendacje, w ktorych zalecano
koksyby lub NLPZ do stosowania w ostrym zwichnieciu kostki oraz ostrym i
podostrym bolu ledzwiowym. Trudno jednakze na tej podstawie wnioskowac o
efektywnosci klinicznej ocenianego leku w tak szeroko rozumianym wskazaniu.

Odnaleziono 16 wytycznych klinicznych zalecajgcych stosowanie koksybow lub
NLPZ. Piec z nich dotyczyto ChZS, 5 — RZS, 4 — ZZSK i 2 — ostrego skrecenia kostki
lub ostrego/podostrego bdlu ledZzwiowego. W ChZS koksyby sq zalecane u
pacjentow z podwyzszonym ryzykiem powiktan ze strony uktadu pokarmowego
lub w zwiqzku z brakiem efektow terapeutycznych po zastosowaniu innych
srodkow przeciwbdlowych. W RZS koksyby lub NLPZ z/bez gastroprotekcji
zalecane sq gtownie na poczqtku leczenia i przy braku skutecznosci innych
srodkow przeciwbolowych oraz w przypadkach zaostrzen objawdw
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chorobowych mimo prowadzonego leczenia innymi preparatami. W ZZSK
koksyby lub NLPZ zalecane sq w | linii leczenia. Koksyby bez lub tgcznie z
gastroprotekcjg rekomendowane sq u chorych ze zwiekszonym ryzykiem
powiktan ze strony uktadu pokarmowego. W niektdrych wytycznych zwrdcono
uwage na koniecznosS¢ ostroznego stosowania koksybow u pacjentow z
podwyzZszonym z ryzykiem wystgpienia powiktan sercowo-naczyniowych lub z
przeciwwskazaniami do tego typu terapii u chorych, u ktorych juz tego typu
zaburzenia stwierdzono.

Nie odnaleziono rekomendacji refundacyjnych dla produktu leczniczego Aclexa
we wnioskowanych wskazaniach.

W ocenie stosunku kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych oraz ceny
progowej leku, wedtfug obliczeri Agencji urzedowa cena zbytu netto produktu
leczniczego Aclexa, przy ktorej jej koszt nie jest wyZiszy od kosztu aktualnie
refundowanego komparatora o najkorzystniejszym wspdtczynniku koszt-efekt
(ibuprofenu lub diklofenaku) musiataby by¢ ponad dwukrotnie nizsza dla
kazdej wielkosci oferowanych opakowan w stosunku do ceny podanej przez
wnioskodawce, odpowiednio dla wskazania ostre stany zapalne narzqdu ruchu
oraz wskazan: ChZS, RZS, ZZSK z perspektywy wspdlnej.

Analize wptywu na budzet przeprowadzono we wniosku w oparciu o dane
sprzedazowe, z perspektywy NFZ oraz z perspektywy pacjenta w 2-letnim
horyzoncie czasowym. Scenariusz istniejgcy odzwierciedlat aktualng sytuacje w
grupie limitowej 141.1., czyli finansowanie produktow leczniczych
zawierajgcych diklofenak, ibuprofen, ketoprofen, meloksykam, nabumeton,
naproksen, nimesulid, natomiast scenariusz nowy zaktadat objecie refundacjq
produktu leczniczego Aclexa, ktora miataby przejmowac udziaty ww. substancji
czynnych w grupie 141.1. (proporcjonalnie do ich udziatow).

Przy przyjeciu przez wnioskodawce takich zatozenn w przypadku wprowadzenia
refundacji produktu leczniczego Aclexa roczne wydatki z perspektywy NFZ
nieznacznie sie obnizq, lecz znacznie wzrosnq wydatki z perspektywy pacjenta.
Oszczednosci z perspektywy NFZ wynikajg z faktu nizszej ceny za Sredniq
dobowq dawke leku Aclexa w pordwnaniu do sredniej wazonej udziatem w
rynku ceny lekdw obecnie znajdujgcych sie w grupie limitowej 141.1. Nalezy
zwrdcic¢ jednoczesSnie uwage, ze obliczenia zostaty oparte o minimalng dawke
celekoksybu i srednie dawki lekow z grupy limitowej 141.1.

Przeprowadzona przez Agencje analiza scenariuszy skrajnych (optymistyczny,
pesymistyczny), w ktorych badano wptyw na wyniki roznych dawek celekoksybu

3/4



Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTM nr 15/2015 z dnia 18 lutego 2015 .

i lekéw z grupy limitowej 141.1, wykazata, zZe objecie refundacjq leku Aclexa w
pierwszych 2 latach przy scenariuszu optymistycznym moze sie wiqzac z
niewielkimi oszczednosciami dla ptatnika publicznego i znaczgcym wzrostem
wydatkdw przy scenariuszu pesymistycznym. Niezaleznie od scenariusza
znacznie wzrastajg wydatki pacjentéow, nawet do kilkudziesieciu milionow
ztotych, zarowno w pierwszym, jak i w drugim roku refundacji leku.

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski
Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych (Dz. U. 2011 r., Nr 122, poz. 696 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTM-0T-4350-46/2014, ,,Wniosek o objecie
refundacjg leku Aclexa (celekoksyb) we wskazaniu: leczenie objawowe choroby zwyrodnieniowej stawéw, reumatoidalnego
zapalenia stawdw, zesztywniajacego zapalenia stawdéw kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzadu ruchu u oséb
dorostych”, data ukoriczenia: 10 lutego 2015 r.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 16/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.

w sprawie oceny leku Aclexa (celekoksyb) EAN 5909991108403
we wskazaniu: leczenie objawowe choroby zwyrodnieniowej stawoéw,
reumatoidalnego zapalenia stawow, zesztywniajgcego zapalenia
stawow kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzadu ruchu
u 0s6b dorostych

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne objecie refundacjq produktu
leczniczego Aclexa (celekoksyb), kaps. twarde, 100 mg, 60 tabl., EAN
5909991108403, we wskazaniu: leczenie objawowe choroby zwyrodnieniowej
stawow, reumatoidalnego zapalenia stawdw, zesztywniajgcego zapalenia
stawow kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzqdu ruchu u 0s6b
dorostych.

Uzasadnienie

Celekoksyb nalezy do grupy koksybow - niesteroidowych lekdw
przeciwzapalnych (NLPZ) i przeciwreumatycznych. Jest stosowanym doustnie
selektywnym inhibitorem cyklooksygenazy typu 2 (COX-2). Nie obserwowano
natomiast w zakresie jego dawek terapeutycznych istotnego wpfywu na
hamowanie COX-1, ocenianego jako zdolnos¢ do hamowania powstawania
tromboksanu B2 (TxB2). Cata klasa koksybow jest obwiniana o zwiekszone
ryzyko powiktar sercowo-naczyniowych.

Celekoksyb jest technologiq nielepszqg od nieselektywnych NLPZ, a jest bardziej
kosztowny dla pacjentow.

Na  podstawie  dostepnych  przeglgdow  systematycznych badar
randomizowanych, w wiekszosci o wysokiej jakosci, w czesci o jakosci
umiarkowanej, nie wykazano przewagi terapeutycznej celekoksybu w
poréwnaniu z naproksenem, wykorzystanym w analizie przeprowadzonej przez
wnioskodawce jako komparator. Podobne wnioski wyciggnieto w toku analizy
wtasnej Agencji na podstawie odnalezionych badann wtdornych rowniez w
odniesieniu do nieselektywnych NLPZ. Jedynqg przewagq celekoksybu moze byc¢
powodowanie u mniejszej liczby chorych zdarzen niepozgdanych ze strony
uktadu pokarmowego. W zakresie innych dziatarn niepozgdanych wnioski
wynikajgce z metaanaliz sieciowych lub duzych badan obserwacyjnych rdznig

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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sie. Generalnie uwaza sie, Ze zaleznie od wskazan oraz sytuacji klinicznej
pacjenta stosowanie zarowno celekoksybu, jak i nieselektywnych NLZP mozZe
by¢ zwigzane zardwno z korzysciami, jak i ryzykiem dziatann niepozqdanych i
musi by¢ rozwazane indywidualnie. W szeregu przeglqgdow w ocenie punktow
koricowych wykorzystywano rdznego typu skale: od globalnej oceny stanu
zdrowia wg pacjenta oraz lekarza poczqwszy, przez skale VAS w ocenie
nasilenia bolu stanu kolanowego, skale WOMAC w ocenie nasilenia objawow
choroby z uwzglednieniem Osteoarthritis index, po kwestionariusz APS pod
kgtem analizy szybkosci ustepowania bdlu i inne. Nalezy zwrdcic takze uwage,
ze z punktu widzenia korzysci stosowania wnioskowanej technologii i jej
efektywnosci ekonomicznej analiza powinna by¢ w zasadzie przeprowadzona
odrebnie dla kazdego wskazania, gdyz zaleznie od jego charakteru rozne mogq
byc efekty porownan w tych zakresach z dostepnymi komparatorami. Nie w
petni miarodajne jest rowniez wykorzystanie w analizie zardwno klinicznej, jak i
ekonomicznej tylko jednego komparatora wobec catego spectrum lekdw w
grupie limitowej, do ktorej miatby wejs¢ wnioskowany preparat.

Whnioskodawca wnosi o objecie refundacjq produkt leczniczego Aclexa we
wskazaniach  rejestracyjnych  (ChZS, RZS i ZZSK) oraz wskazaniu
pozarejestracyjnym (ostre stany zapalne narzqdu ruchu). Wskazanie off-label
dotyczy potencjalnie wielu stanow klinicznych (m.in.: zwichnie¢ i skrecen,
bezposrednich urazow, bodlu odcinka krzyzowo-ledZzwiowego kregostupa,
zapalen kaletek maziowych, czy zapalenn pochewki maziowej Sciegien),
natomiast w analizie wnioskodawcy przedstawiono wyniki z badan tylko dla
niektorych sposréd nich (dla ostrego zapalenia sciegna i/lub kaletki
podbarkowej, trwatego bocznego zwichniecia kostki 1-szego lub 2-go stopnia,
ostrego bdlu barku spowodowanego zapaleniem sciegna lub zapaleniem kaletki
maziowej barku). Ponadto wnioskodawca nie przedstawit Zzadnych wytycznych
klinicznych dotyczqcych rozpatrywanego wskazania, cho¢ podczas analizy
dokonanej przez AOTM odnaleziono 2 rekomendacje, w ktorych zalecano
koksyby lub NLPZ do stosowania w ostrym zwichnieciu kostki oraz ostrym i
podostrym bolu ledzwiowym. Trudno jednakze na tej podstawie wnioskowac o
efektywnosci klinicznej ocenianego leku w tak szeroko rozumianym wskazaniu.

Odnaleziono 16 wytycznych klinicznych zalecajgcych stosowanie koksybow lub
NLPZ. Piec¢ z nich dotyczyto ChZS, 5 — RZS, 4 — ZZS5K i 2 — ostrego skrecenia
kosztki lub ostrego/podostrego bdlu ledZzwiowego. W ChZS koksyby sq zalecane
u pacjentow z podwyiszonym ryzykiem powiktan ze strony uktadu
pokarmowego Ilub w zwigzku z brakiem efektow terapeutycznych po
zastosowaniu innych srodkow przeciwbdlowych. W RZS koksyby lub NLPZ z/bez
gastroprotekcji zalecane sq gtdwnie na poczqtku leczenia i przy braku
skutecznosci innych srodkow przeciwbdlowych oraz w przypadkach zaostrzen
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objawow chorobowych mimo prowadzonego leczenia innymi preparatami. W
ZZSK koksyby lub NLPZ zalecane sq w | linii leczenia. Koksyby bez lub tqcznie z
gastroprotekcjg rekomendowane sq u chorych ze zwiekszonym ryzykiem
powiktan ze strony uktadu pokarmowego. W niektdrych wytycznych zwrdcono
uwage na koniecznosS¢ ostroznego stosowania koksybow u pacjentow z
podwyzZszonym z ryzykiem wystgpienia powiktan sercowo-naczyniowych lub z
przeciwwskazaniami do tego typu terapii u chorych, u ktorych juz tego typu
zaburzenia stwierdzono.

Nie odnaleziono rekomendacji refundacyjnych dla produktu leczniczego Aclexa
we wnioskowanych wskazaniach.

W ocenie stosunku kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych oraz ceny
progowej leku, wedfug obliczeri Agencji urzedowa cena zbytu netto produktu
leczniczego Aclexa, przy ktorej jej koszt nie jest wyZiszy od kosztu aktualnie
refundowanego komparatora o najkorzystniejszym wspotczynniku koszt-efekt
(ibuprofenu lub diklofenaku) musiataby by¢ ponad dwukrotnie nizsza dla
kazdej wielkosci oferowanych opakowan w stosunku do ceny podanej przez
wnioskodawce, odpowiednio dla wskazania ostre stany zapalne narzqdu ruchu
oraz wskazan: ChZS, RZS, ZZSK z perspektywy wspdlnej.

Analize wptywu na budzet przeprowadzono we wniosku w oparciu o dane
sprzedazowe, z perspektywy NFZ oraz z perspektywy pacjenta w 2-letnim
horyzoncie czasowym. Scenariusz istniejgcy odzwierciedlat aktualng sytuacje w
grupie limitowej 141.1., czyli finansowanie produktow leczniczych
zawierajgcych diklofenak, ibuprofen, ketoprofen, meloksykam, nabumeton,
naproksen, nimesulid, natomiast scenariusz nowy zaktadat objecie refundacjq
produktu leczniczego Aclexa, ktora miataby przejmowac udziaty ww. substancji
czynnych w grupie 141.1. (proporcjonalnie do ich udziatow).

Przy przyjeciu przez wnioskodawce takich zatozern w przypadku wprowadzenia
refundacji produktu leczniczego Aclexa roczne wydatki z perspektywy NFZ
nieznacznie sie obnizq, lecz znacznie wzrosnq wydatki z perspektywy pacjenta.
Oszczednosci z perspektywy NFZ wynikajq z faktu nizszej ceny za Sredniq
dobowq dawke leku Aclexa w pordwnaniu do sredniej wazonej udziatem w
rynku ceny lekdw obecnie znajdujgcych sie w grupie limitowej 141.1. Nalezy
zwrdcic¢ jednoczesnie uwage, ze obliczenia zostaty oparte o minimalng dawke
celekoksybu i srednie dawki lekow z grupy limitowej 141.1.

Przeprowadzona przez Agencje analiza scenariuszy skrajnych (optymistyczny,
pesymistyczny), w ktorych badano wptyw na wyniki roznych dawek celekoksybu
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i lekéw z grupy limitowej 141.1, wykazata, zZe objecie refundacjq leku Aclexa w
pierwszych 2 latach przy scenariuszu optymistycznym moze sie wiqzac z
niewielkimi oszczednosciami dla ptatnika publicznego i znaczgcym wzrostem
wydatkow przy scenariuszu pesymistycznym. Niezaleznie od scenariusza
znacznie wzrastajg wydatki pacjentow, nawet do kilkudziesieciu milionow
ztotych, zarowno w pierwszym, jak i w drugim roku refundacji leku.

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski
Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych (Dz. U. 2011 r., Nr 122, poz. 696 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTM-0T-4350-46/2014, ,,Wniosek o objecie
refundacjg leku Aclexa (celekoksyb) we wskazaniu: leczenie objawowe choroby zwyrodnieniowej stawéw, reumatoidalnego
zapalenia stawdw, zesztywniajacego zapalenia stawdw kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzadu ruchu u oséb
dorostych”, data ukoriczenia: 10 lutego 2015 r.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 17/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.

w sprawie oceny leku Aclexa (celekoksyb) EAN 5909991108427
we wskazaniu: leczenie objawowe choroby zwyrodnieniowej stawoéw,
reumatoidalnego zapalenia stawow, zesztywniajgcego zapalenia
stawow kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzadu ruchu
u 0s6b dorostych

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne objecie refundacjq produktu
leczniczego Aclexa (celekoksyb), kaps. twarde, 100 mg, 90 tabl., EAN
5909991108427, we wskazaniu: leczenie objawowe choroby zwyrodnieniowej
stawow, reumatoidalnego zapalenia stawdw, zesztywniajgcego zapalenia
stawdw kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzqdu ruchu u 0sdéb
dorostych.

Uzasadnienie

Celekoksyb nalezy do grupy koksybow - niesteroidowych lekdw
przeciwzapalnych (NLPZ) i przeciwreumatycznych. Jest stosowanym doustnie
selektywnym inhibitorem cyklooksygenazy typu 2 (COX-2). Nie obserwowano
natomiast w zakresie jego dawek terapeutycznych istotnego wpfywu na
hamowanie COX-1, ocenianego jako zdolnos¢ do hamowania powstawania
tromboksanu B2 (TxB2). Cata klasa koksybow jest obwiniana o zwiekszone
ryzyko powiktar sercowo-naczyniowych.

Celekoksyb jest technologiq nielepszqg od nieselektywnych NLPZ, a jest bardziej
kosztowny dla pacjentow.

Na  podstawie dostepnych przeglgdow  systematycznych badan
randomizowanych, w wiekszosci o wysokiej jakosci, w czesci o jakosci
umiarkowanej, nie wykazano przewagi terapeutycznej celekoksybu w
poréwnaniu z naproksenem, wykorzystanym w analizie przeprowadzonej przez
wnioskodawce jako komparator. Podobne wnioski wyciggnieto w toku analizy
wtasnej Agencji na podstawie odnalezionych badann wtdornych rowniez w
odniesieniu do nieselektywnych NLPZ. Jedynqg przewagq celekoksybu moze byc¢
powodowanie u mniejszej liczby chorych zdarzen niepozgdanych ze strony
uktadu pokarmowego. W zakresie innych dziatan niepozgdanych wnioski
wynikajgce z metaanaliz sieciowych lub duzych badan obserwacyjnych rdznig
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sie. Generalnie uwaza sie, Ze zaleznie od wskazan oraz sytuacji klinicznej
pacjenta stosowanie zarowno celekoksybu, jak i nieselektywnych NLZP mozZe
by¢ zwigzane zardwno z korzysciami, jak i ryzykiem dziatann niepozqdanych i
musi by¢ rozwazane indywidualnie. W szeregu przeglqgdow w ocenie punktow
koricowych wykorzystywano rdznego typu skale: od globalnej oceny stanu
zdrowia wg pacjenta oraz lekarza poczqwszy, przez skale VAS w ocenie
nasilenia bolu stanu kolanowego, skale WOMAC w ocenie nasilenia objawow
choroby z uwzglednieniem Osteoarthritis index, po kwestionariusz APS pod
kgtem analizy szybkosci ustepowania bdlu i inne. Nalezy zwrdcic takze uwage,
ze z punktu widzenia korzysci stosowania wnioskowanej technologii i jej
efektywnosci ekonomicznej analiza powinna by¢ w zasadzie przeprowadzona
odrebnie dla kazdego wskazania, gdyz zaleznie od jego charakteru rozne mogq
byc efekty porownan w tych zakresach z dostepnymi komparatorami. Nie w
petni miarodajne jest rowniez wykorzystanie w analizie zardwno klinicznej, jak i
ekonomicznej tylko jednego komparatora wobec catego spectrum lekdw w
grupie limitowej, do ktorej miatby wejs¢ wnioskowany preparat.

Whnioskodawca wnosi o objecie refundacjq produkt leczniczego Aclexa we
wskazaniach  rejestracyjnych  (ChZS, RZS i ZZSK) oraz wskazaniu
pozarejestracyjnym (ostre stany zapalne narzqdu ruchu). Wskazanie off-label
dotyczy potencjalnie wielu standw klinicznych (m.in.: zwichnie¢ i skrecen,
bezposrednich urazow, bodlu odcinka krzyzowo-ledZzwiowego kregostupa,
zapalenn kaletek maziowych, czy zapalen pochewki maziowej Sciegien),
natomiast w analizie wnioskodawcy przedstawiono wyniki z badan tylko dla
niektorych sposréd nich (dla ostrego zapalenia sciegna i/lub kaletki
podbarkowej, trwatego bocznego zwichniecia kostki 1-szego lub 2-go stopnia,
ostrego bdlu barku spowodowanego zapaleniem sciegna lub zapaleniem kaletki
maziowej barku). Ponadto wnioskodawca nie przedstawit Zzadnych wytycznych
klinicznych dotyczqcych rozpatrywanego wskazania, cho¢ podczas analizy
dokonanej przez AOTM odnaleziono 2 rekomendacje, w ktorych zalecano
koksyby lub NLPZ do stosowania w ostrym zwichnieciu kostki oraz ostrym i
podostrym bolu ledzwiowym. Trudno jednakze na tej podstawie wnioskowac o
efektywnosci klinicznej ocenianego leku w tak szeroko rozumianym wskazaniu.

Odnaleziono 16 wytycznych klinicznych zalecajgcych stosowanie koksybow lub
NLPZ. Piec¢ z nich dotyczyto ChZS, 5 — RZS, 4 — ZZS5K i 2 — ostrego skrecenia
kosztki lub ostrego/podostrego bdlu ledZzwiowego. W ChZS koksyby sq zalecane
u pacjentow z podwyiszonym ryzykiem powiktan ze strony uktadu
pokarmowego Ilub w zwigzku z brakiem efektow terapeutycznych po
zastosowaniu innych srodkow przeciwbdlowych. W RZS koksyby lub NLPZ z/bez
gastroprotekcji zalecane sq gtdwnie na poczqtku leczenia i przy braku
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skutecznosci innych srodkow przeciwbdlowych oraz w przypadkach zaostrzen
objawow chorobowych mimo prowadzonego leczenia innymi preparatami. W
ZZSK koksyby lub NLPZ zalecane sq w | linii leczenia. Koksyby bez lub tgcznie z
gastroprotekcjg rekomendowane sq u chorych ze zwiekszonym ryzykiem
powiktan ze strony uktadu pokarmowego. W niektdrych wytycznych zwrdcono
uwage na koniecznosS¢ ostroznego stosowania koksybow u pacjentow z
podwyzZszonym z ryzykiem wystgpienia powiktan sercowo-naczyniowych lub z
przeciwwskazaniami do tego typu terapii u chorych, u ktorych juz tego typu
zaburzenia stwierdzono.

Nie odnaleziono rekomendacji refundacyjnych dla produktu leczniczego Aclexa
we wnioskowanych wskazaniach.

W ocenie stosunku kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych oraz ceny
progowej leku, wedftug obliczenn Agencji urzedowa cena zbytu netto produktu
leczniczego Aclexa, przy ktorej jej koszt nie jest wyiszy od kosztu aktualnie
refundowanego komparatora o najkorzystniejszym wspotczynniku koszt-efekt
(ibuprofenu lub diklofenaku) musiataby by¢ ponad dwukrotnie nizsza dla
kazdej wielkosci oferowanych opakowan w stosunku do ceny podanej przez
whnioskodawce, odpowiednio dla wskazania ostre stany zapalne narzqdu ruchu
oraz wskazan: ChZS, RZS, ZZSK z perspektywy wspdlnej.

Analize wptywu na budzet przeprowadzono we wniosku w oparciu o dane
sprzedazowe, z perspektywy NFZ oraz z perspektywy pacjenta w 2-letnim
horyzoncie czasowym. Scenariusz istniejgcy odzwierciedlat aktualng sytuacje w
grupie limitowej 141.1., czyli finansowanie produktéow leczniczych
zawierajgcych diklofenak, ibuprofen, ketoprofen, meloksykam, nabumeton,
naproksen, nimesulid, natomiast scenariusz nowy zaktadat objecie refundacjq
produktu leczniczego Aclexa, ktora miataby przejmowac udziaty ww. substancji
czynnych w grupie 141.1. (proporcjonalnie do ich udziatow).

Przy przyjeciu przez wnioskodawce takich zatozern w przypadku wprowadzenia
refundacji produktu leczniczego Aclexa roczne wydatki z perspektywy NFZ
nieznacznie sie obnizq, lecz znacznie wzrosnq wydatki z perspektywy pacjenta.
Oszczednosci z perspektywy NFZ wynikajg z faktu nizszej ceny za Srednig
dobowq dawke leku Aclexa w pordwnaniu do sredniej wazonej udziatem w
rynku ceny lekow obecnie znajdujgcych sie w grupie limitowej 141.1. Nalezy
zwrocic jednoczesnie uwage, ze obliczenia zostaty oparte o minimalng dawke
celekoksybu i srednie dawki lekdw z grupy limitowej 141.1.
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Przeprowadzona przez Agencje analiza scenariuszy skrajnych (optymistyczny,
pesymistyczny), w ktorych badano wptyw na wyniki réznych dawek celekoksybu
i lekéw z grupy limitowej 141.1, wykazata, zZe objecie refundacjq leku Aclexa w
pierwszych 2 latach przy scenariuszu optymistycznym moze sie wiqzac z
niewielkimi oszczednosciami dla ptatnika publicznego i znaczgcym wzrostem
wydatkow przy scenariuszu pesymistycznym. Niezaleznie od scenariusza
znacznie wzrastajg wydatki pacjentow, nawet do kilkudziesieciu milionow
ztotych, zarowno w pierwszym, jak i w drugim roku refundacji leku.

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski
Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych (Dz. U. 2011 r., Nr 122, poz. 696 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTM-0T-4350-46/2014, ,,Wniosek o objecie
refundacjg leku Aclexa (celekoksyb) we wskazaniu: leczenie objawowe choroby zwyrodnieniowej stawéw, reumatoidalnego
zapalenia stawdw, zesztywniajacego zapalenia stawdw kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzadu ruchu u oséb
dorostych”, data ukoriczenia: 10 lutego 2015 r.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 18/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.

w sprawie oceny leku Aclexa (celekoksyb) EAN 5909991108465
we wskazaniu: leczenie objawowe choroby zwyrodnieniowej stawoéw,
reumatoidalnego zapalenia stawow, zesztywniajgcego zapalenia
stawow kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzadu ruchu
u 0s6b dorostych

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne objecie refundacjq produktu
leczniczego Aclexa (celekoksyb), kaps. twarde, 200 mg, 30 tabl., EAN
5909991108465, we wskazaniu: leczenie objawowe choroby zwyrodnieniowej
stawow, reumatoidalnego zapalenia stawdw, zesztywniajgcego zapalenia
stawdw kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzqdu ruchu u 0sd6b
dorostych.

Uzasadnienie

Celekoksyb nalezy do grupy koksybow - niesteroidowych lekdw
przeciwzapalnych (NLPZ) i przeciwreumatycznych. Jest stosowanym doustnie
selektywnym inhibitorem cyklooksygenazy typu 2 (COX-2). Nie obserwowano
natomiast w zakresie jego dawek terapeutycznych istotnego wpfywu na
hamowanie COX-1, ocenianego jako zdolnos¢ do hamowania powstawania
tromboksanu B2 (TxB2). Cata klasa koksybow jest obwiniana o zwiekszone
ryzyko powiktar sercowo-naczyniowych.

Celekoksyb jest technologiq nielepszqg od nieselektywnych NLPZ, a jest bardziej
kosztowny dla pacjentow.

Na  podstawie  dostepnych  przeglgdow  systematycznych badar
randomizowanych, w wiekszosci o wysokiej jakosci, w czesci o jakosci
umiarkowanej, nie wykazano przewagi terapeutycznej celekoksybu w
poréwnaniu z naproksenem, wykorzystanym w analizie przeprowadzonej przez
wnioskodawce jako komparator. Podobne wnioski wyciggnieto w toku analizy
wtasnej Agencji na podstawie odnalezionych badann wtdornych rowniez w
odniesieniu do nieselektywnych NLPZ. Jedynqg przewagq celekoksybu moze byc¢
powodowanie u mniejszej liczby chorych zdarzen niepozgdanych ze strony
uktadu pokarmowego. W zakresie innych dziatarn niepozgdanych wnioski
wynikajgce z metaanaliz sieciowych lub duzych badan obserwacyjnych rdznig

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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sie. Generalnie uwaza sie, Ze zaleznie od wskazan oraz sytuacji klinicznej
pacjenta stosowanie zarowno celekoksybu, jak i nieselektywnych NLZP mozZe
by¢ zwigzane zardwno z korzysciami, jak i ryzykiem dziatann niepozqdanych i
musi by¢ rozwazane indywidualnie. W szeregu przeglqgdow w ocenie punktow
koricowych wykorzystywano rdznego typu skale: od globalnej oceny stanu
zdrowia wg pacjenta oraz lekarza poczqwszy, przez skale VAS w ocenie
nasilenia bolu stanu kolanowego, skale WOMAC w ocenie nasilenia objawow
choroby z uwzglednieniem Osteoarthritis index, po kwestionariusz APS pod
kgtem analizy szybkosci ustepowania bdlu i inne. Nalezy zwrdcic takze uwage,
ze z punktu widzenia korzysci stosowania wnioskowanej technologii i jej
efektywnosci ekonomicznej analiza powinna by¢ w zasadzie przeprowadzona
odrebnie dla kazdego wskazania, gdyz zaleznie od jego charakteru rozne mogq
byc efekty porownan w tych zakresach z dostepnymi komparatorami. Nie w
petni miarodajne jest rowniez wykorzystanie w analizie zardwno klinicznej, jak i
ekonomicznej tylko jednego komparatora wobec catego spectrum lekdw w
grupie limitowej, do ktorej miatby wejs¢ wnioskowany preparat.

Whnioskodawca wnosi o objecie refundacjq produkt leczniczego Aclexa we
wskazaniach  rejestracyjnych  (ChZS, RZS i ZZSK) oraz wskazaniu
pozarejestracyjnym (ostre stany zapalne narzqdu ruchu). Wskazanie off-label
dotyczy potencjalnie wielu stanow klinicznych (m.in.: zwichnie¢ i skrecen,
bezposrednich urazow, bodlu odcinka krzyzowo-ledZzwiowego kregostupa,
zapalen kaletek maziowych, czy zapalenn pochewki maziowej Sciegien),
natomiast w analizie wnioskodawcy przedstawiono wyniki z badan tylko dla
niektorych sposréd nich (dla ostrego zapalenia sciegna i/lub kaletki
podbarkowej, trwatego bocznego zwichniecia kostki 1-szego lub 2-go stopnia,
ostrego bdlu barku spowodowanego zapaleniem sciegna lub zapaleniem kaletki
maziowej barku). Ponadto wnioskodawca nie przedstawit Zzadnych wytycznych
klinicznych dotyczqcych rozpatrywanego wskazania, cho¢ podczas analizy
dokonanej przez AOTM odnaleziono 2 rekomendacje, w ktorych zalecano
koksyby lub NLPZ do stosowania w ostrym zwichnieciu kostki oraz ostrym i
podostrym bolu ledzwiowym. Trudno jednakze na tej podstawie wnioskowac o
efektywnosci klinicznej ocenianego leku w tak szeroko rozumianym wskazaniu.

Odnaleziono 16 wytycznych klinicznych zalecajgcych stosowanie koksybow lub
NLPZ. Piec¢ z nich dotyczyto ChZS, 5 — RZS, 4 — ZZS5K i 2 — ostrego skrecenia
kosztki lub ostrego/podostrego bdlu ledZzwiowego. W ChZS koksyby sq zalecane
u pacjentow z podwyiszonym ryzykiem powiktan ze strony uktadu
pokarmowego Ilub w zwigzku z brakiem efektow terapeutycznych po
zastosowaniu innych srodkow przeciwbdlowych. W RZS koksyby lub NLPZ z/bez
gastroprotekcji zalecane sq gtdwnie na poczqtku leczenia i przy braku
skutecznosci innych srodkow przeciwbdlowych oraz w przypadkach zaostrzen
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objawow chorobowych mimo prowadzonego leczenia innymi preparatami. W
ZZSK koksyby lub NLPZ zalecane sq w | linii leczenia. Koksyby bez lub tqcznie z
gastroprotekcjg rekomendowane sq u chorych ze zwiekszonym ryzykiem
powiktan ze strony uktadu pokarmowego. W niektdrych wytycznych zwrdcono
uwage na koniecznosS¢ ostroznego stosowania koksybow u pacjentow z
podwyzZszonym z ryzykiem wystgpienia powiktan sercowo-naczyniowych lub z
przeciwwskazaniami do tego typu terapii u chorych, u ktorych juz tego typu
zaburzenia stwierdzono.

Nie odnaleziono rekomendacji refundacyjnych dla produktu leczniczego Aclexa
we wnioskowanych wskazaniach.

W ocenie stosunku kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych oraz ceny
progowej leku, wedfug obliczeri Agencji urzedowa cena zbytu netto produktu
leczniczego Aclexa, przy ktorej jej koszt nie jest wyZiszy od kosztu aktualnie
refundowanego komparatora o najkorzystniejszym wspotczynniku koszt-efekt
(ibuprofenu lub diklofenaku) musiataby by¢ ponad dwukrotnie nizsza dla
kazdej wielkosci oferowanych opakowan w stosunku do ceny podanej przez
wnioskodawce, odpowiednio dla wskazania ostre stany zapalne narzqdu ruchu
oraz wskazan: ChZS, RZS, ZZSK z perspektywy wspdlnej.

Analize wptywu na budzet przeprowadzono we wniosku w oparciu o dane
sprzedazowe, z perspektywy NFZ oraz z perspektywy pacjenta w 2-letnim
horyzoncie czasowym. Scenariusz istniejgcy odzwierciedlat aktualng sytuacje w
grupie limitowej 141.1., czyli finansowanie produktow leczniczych
zawierajgcych diklofenak, ibuprofen, ketoprofen, meloksykam, nabumeton,
naproksen, nimesulid, natomiast scenariusz nowy zaktadat objecie refundacjq
produktu leczniczego Aclexa, ktora miataby przejmowac udziaty ww. substancji
czynnych w grupie 141.1. (proporcjonalnie do ich udziatow).

Przy przyjeciu przez wnioskodawce takich zatozern w przypadku wprowadzenia
refundacji produktu leczniczego Aclexa roczne wydatki z perspektywy NFZ
nieznacznie sie obnizq, lecz znacznie wzrosnq wydatki z perspektywy pacjenta.
Oszczednosci z perspektywy NFZ wynikajq z faktu nizszej ceny za Sredniq
dobowq dawke leku Aclexa w pordwnaniu do sredniej wazonej udziatem w
rynku ceny lekdw obecnie znajdujgcych sie w grupie limitowej 141.1. Nalezy
zwrdcic¢ jednoczesnie uwage, ze obliczenia zostaty oparte o minimalng dawke
celekoksybu i srednie dawki lekow z grupy limitowej 141.1.

Przeprowadzona przez Agencje analiza scenariuszy skrajnych (optymistyczny,
pesymistyczny), w ktorych badano wptyw na wyniki roznych dawek celekoksybu
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i lekéw z grupy limitowej 141.1, wykazata, zZe objecie refundacjq leku Aclexa w
pierwszych 2 latach przy scenariuszu optymistycznym moze sie wiqzac z
niewielkimi oszczednosciami dla ptatnika publicznego i znaczgcym wzrostem
wydatkow przy scenariuszu pesymistycznym. Niezaleznie od scenariusza
znacznie wzrastajg wydatki pacjentow, nawet do kilkudziesieciu milionow
ztotych, zarowno w pierwszym, jak i w drugim roku refundacji leku.

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski
Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych (Dz. U. 2011 r., Nr 122, poz. 696 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTM-0T-4350-46/2014, ,,Wniosek o objecie
refundacjg leku Aclexa (celekoksyb) we wskazaniu: leczenie objawowe choroby zwyrodnieniowej stawéw, reumatoidalnego
zapalenia stawdw, zesztywniajacego zapalenia stawdw kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzadu ruchu u oséb
dorostych”, data ukoriczenia: 10 lutego 2015 r.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 19/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.

w sprawie oceny leku Aclexa (celekoksyb) EAN 5909991108496
we wskazaniu: leczenie objawowe choroby zwyrodnieniowej stawoéw,
reumatoidalnego zapalenia stawow, zesztywniajgcego zapalenia
stawow kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzadu ruchu
u 0s6b dorostych

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne objecie refundacjq produktu
leczniczego Aclexa (celekoksyb), kaps. twarde, 200 mg, 60 tabl., EAN
5909991108496, we wskazaniu: leczenie objawowe choroby zwyrodnieniowej
stawow, reumatoidalnego zapalenia stawdw, zesztywniajgcego zapalenia
stawdw kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzqdu ruchu u 0sd6b
dorostych.

Uzasadnienie

Celekoksyb nalezy do grupy koksybow - niesteroidowych lekdw
przeciwzapalnych (NLPZ) i przeciwreumatycznych. Jest stosowanym doustnie
selektywnym inhibitorem cyklooksygenazy typu 2 (COX-2). Nie obserwowano
natomiast w zakresie jego dawek terapeutycznych istotnego wpfywu na
hamowanie COX-1, ocenianego jako zdolnos¢ do hamowania powstawania
tromboksanu B2 (TxB2). Cata klasa koksybow jest obwiniana o zwiekszone
ryzyko powiktar sercowo-naczyniowych.

Celekoksyb jest technologiq nielepszqg od nieselektywnych NLPZ, a jest bardziej
kosztowny dla pacjentow.

Na  podstawie  dostepnych  przeglgdow  systematycznych badar
randomizowanych, w wiekszosci o wysokiej jakosci, w czesci o jakosci
umiarkowanej, nie wykazano przewagi terapeutycznej celekoksybu w
poréwnaniu z naproksenem, wykorzystanym w analizie przeprowadzonej przez
wnioskodawce jako komparator. Podobne wnioski wyciggnieto w toku analizy
wtasnej Agencji na podstawie odnalezionych badann wtdornych rowniez w
odniesieniu do nieselektywnych NLPZ. Jedynqg przewagq celekoksybu moze byc¢
powodowanie u mniejszej liczby chorych zdarzen niepozgdanych ze strony
uktadu pokarmowego. W zakresie innych dziatarn niepozgdanych wnioski
wynikajgce z metaanaliz sieciowych lub duzych badan obserwacyjnych rdznig
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sie. Generalnie uwaza sie, Ze zaleznie od wskazan oraz sytuacji klinicznej
pacjenta stosowanie zarowno celekoksybu, jak i nieselektywnych NLZP mozZe
by¢ zwigzane zardwno z korzysciami, jak i ryzykiem dziatann niepozqdanych i
musi by¢ rozwazane indywidualnie. W szeregu przeglqgdow w ocenie punktow
koricowych wykorzystywano rdznego typu skale: od globalnej oceny stanu
zdrowia wg pacjenta oraz lekarza poczqwszy, przez skale VAS w ocenie
nasilenia bolu stanu kolanowego, skale WOMAC w ocenie nasilenia objawow
choroby z uwzglednieniem Osteoarthritis index, po kwestionariusz APS pod
kgtem analizy szybkosci ustepowania bdlu i inne. Nalezy zwrdcic takze uwage,
ze z punktu widzenia korzysci stosowania wnioskowanej technologii i jej
efektywnosci ekonomicznej analiza powinna by¢ w zasadzie przeprowadzona
odrebnie dla kazdego wskazania, gdyz zaleznie od jego charakteru rozne mogq
byc efekty porownan w tych zakresach z dostepnymi komparatorami. Nie w
petni miarodajne jest rowniez wykorzystanie w analizie zardwno klinicznej, jak i
ekonomicznej tylko jednego komparatora wobec catego spectrum lekdw w
grupie limitowej, do ktorej miatby wejs¢ wnioskowany preparat.

Whnioskodawca wnosi o objecie refundacjq produkt leczniczego Aclexa we
wskazaniach  rejestracyjnych  (ChZS, RZS i ZZSK) oraz wskazaniu
pozarejestracyjnym (ostre stany zapalne narzqdu ruchu). Wskazanie off-label
dotyczy potencjalnie wielu stanow klinicznych (m.in.: zwichnie¢ i skrecen,
bezposrednich urazow, bodlu odcinka krzyzowo-ledZzwiowego kregostupa,
zapalen kaletek maziowych, czy zapalenn pochewki maziowej Sciegien),
natomiast w analizie wnioskodawcy przedstawiono wyniki z badan tylko dla
niektorych sposréd nich (dla ostrego zapalenia sciegna i/lub kaletki
podbarkowej, trwatego bocznego zwichniecia kostki 1-szego lub 2-go stopnia,
ostrego bdlu barku spowodowanego zapaleniem sciegna lub zapaleniem kaletki
maziowej barku). Ponadto wnioskodawca nie przedstawit Zzadnych wytycznych
klinicznych dotyczqcych rozpatrywanego wskazania, cho¢ podczas analizy
dokonanej przez AOTM odnaleziono 2 rekomendacje, w ktorych zalecano
koksyby lub NLPZ do stosowania w ostrym zwichnieciu kostki oraz ostrym i
podostrym bolu ledzwiowym. Trudno jednakze na tej podstawie wnioskowac o
efektywnosci klinicznej ocenianego leku w tak szeroko rozumianym wskazaniu.

Odnaleziono 16 wytycznych klinicznych zalecajgcych stosowanie koksybow lub
NLPZ. Piec¢ z nich dotyczyto ChZS, 5 — RZS, 4 — ZZS5K i 2 — ostrego skrecenia
kosztki lub ostrego/podostrego bdlu ledZzwiowego. W ChZS koksyby sq zalecane
u pacjentow z podwyiszonym ryzykiem powiktan ze strony uktadu
pokarmowego Ilub w zwigzku z brakiem efektow terapeutycznych po
zastosowaniu innych srodkow przeciwbdlowych. W RZS koksyby lub NLPZ z/bez
gastroprotekcji zalecane sq gtdwnie na poczqtku leczenia i przy braku
skutecznosci innych srodkow przeciwbdlowych oraz w przypadkach zaostrzen
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objawow chorobowych mimo prowadzonego leczenia innymi preparatami. W
ZZSK koksyby lub NLPZ zalecane sq w | linii leczenia. Koksyby bez lub tqcznie z
gastroprotekcjg rekomendowane sq u chorych ze zwiekszonym ryzykiem
powiktan ze strony uktadu pokarmowego. W niektdrych wytycznych zwrdcono
uwage na koniecznosS¢ ostroznego stosowania koksybow u pacjentow z
podwyzZszonym z ryzykiem wystgpienia powiktan sercowo-naczyniowych lub z
przeciwwskazaniami do tego typu terapii u chorych, u ktorych juz tego typu
zaburzenia stwierdzono.

Nie odnaleziono rekomendacji refundacyjnych dla produktu leczniczego Aclexa
we wnioskowanych wskazaniach.

W ocenie stosunku kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych oraz ceny
progowej leku, wedfug obliczeri Agencji urzedowa cena zbytu netto produktu
leczniczego Aclexa, przy ktorej jej koszt nie jest wyZiszy od kosztu aktualnie
refundowanego komparatora o najkorzystniejszym wspotczynniku koszt-efekt
(ibuprofenu lub diklofenaku) musiataby by¢ ponad dwukrotnie nizsza dla
kazdej wielkosci oferowanych opakowan w stosunku do ceny podanej przez
wnioskodawce, odpowiednio dla wskazania ostre stany zapalne narzqdu ruchu
oraz wskazan: ChZS, RZS, ZZSK z perspektywy wspdlnej.

Analize wptywu na budzet przeprowadzono we wniosku w oparciu o dane
sprzedazowe, z perspektywy NFZ oraz z perspektywy pacjenta w 2-letnim
horyzoncie czasowym. Scenariusz istniejgcy odzwierciedlat aktualng sytuacje w
grupie limitowej 141.1., czyli finansowanie produktow leczniczych
zawierajgcych diklofenak, ibuprofen, ketoprofen, meloksykam, nabumeton,
naproksen, nimesulid, natomiast scenariusz nowy zaktadat objecie refundacjq
produktu leczniczego Aclexa, ktora miataby przejmowac udziaty ww. substancji
czynnych w grupie 141.1. (proporcjonalnie do ich udziatow).

Przy przyjeciu przez wnioskodawce takich zatozern w przypadku wprowadzenia
refundacji produktu leczniczego Aclexa roczne wydatki z perspektywy NFZ
nieznacznie sie obnizq, lecz znacznie wzrosnq wydatki z perspektywy pacjenta.
Oszczednosci z perspektywy NFZ wynikajq z faktu nizszej ceny za Sredniq
dobowq dawke leku Aclexa w pordwnaniu do sredniej wazonej udziatem w
rynku ceny lekdw obecnie znajdujgcych sie w grupie limitowej 141.1. Nalezy
zwrdcic¢ jednoczesnie uwage, ze obliczenia zostaty oparte o minimalng dawke
celekoksybu i srednie dawki lekow z grupy limitowej 141.1.

Przeprowadzona przez Agencje analiza scenariuszy skrajnych (optymistyczny,
pesymistyczny), w ktorych badano wptyw na wyniki roznych dawek celekoksybu
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i lekéw z grupy limitowej 141.1, wykazata, zZe objecie refundacjq leku Aclexa w
pierwszych 2 latach przy scenariuszu optymistycznym moze sie wiqzac z
niewielkimi oszczednosciami dla ptatnika publicznego i znaczgcym wzrostem
wydatkow przy scenariuszu pesymistycznym. Niezaleznie od scenariusza
znacznie wzrastajg wydatki pacjentow, nawet do kilkudziesieciu milionow
ztotych, zarowno w pierwszym, jak i w drugim roku refundacji leku.

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski
Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych (Dz. U. 2011 r., Nr 122, poz. 696 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTM-0T-4350-46/2014, ,,Wniosek o objecie
refundacjg leku Aclexa (celekoksyb) we wskazaniu: leczenie objawowe choroby zwyrodnieniowej stawdw, reumatoidalnego
zapalenia stawdw, zesztywniajacego zapalenia stawdéw kregostupa oraz ostrych stanéw zapalnych narzadu ruchu u oséb
dorostych”, data ukoriczenia: 10 lutego 2015 r.
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Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 20/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.

w sprawie oceny leku Aclexa (celekoksyb) EAN 5909991108502
we wskazaniu: leczenie objawowe choroby zwyrodnieniowej stawoéw,
reumatoidalnego zapalenia stawow, zesztywniajgcego zapalenia
stawow kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzadu ruchu
u 0s6b dorostych

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne objecie refundacjq produktu
leczniczego Aclexa (celekoksyb), kaps. twarde, 200 mg, 90 tabl., EAN
5909991108502, we wskazaniu: leczenie objawowe choroby zwyrodnieniowej
stawow, reumatoidalnego zapalenia stawdw, zesztywniajgcego zapalenia
stawdw kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzqdu ruchu u 0sdéb
dorostych.

Uzasadnienie

Celekoksyb nalezy do grupy koksybow - niesteroidowych lekdw
przeciwzapalnych (NLPZ) i przeciwreumatycznych. Jest stosowanym doustnie
selektywnym inhibitorem cyklooksygenazy typu 2 (COX-2). Nie obserwowano
natomiast w zakresie jego dawek terapeutycznych istotnego wpfywu na
hamowanie COX-1, ocenianego jako zdolnos¢ do hamowania powstawania
tromboksanu B2 (TxB2). Cata klasa koksybow jest obwiniana o zwiekszone
ryzyko powiktar sercowo-naczyniowych.

Celekoksyb jest technologiq nielepszqg od nieselektywnych NLPZ, a jest bardziej
kosztowny dla pacjentow.

Na  podstawie  dostepnych  przeglgdow  systematycznych badar
randomizowanych, w wiekszosci o wysokiej jakosci, w czesci o jakosci
umiarkowanej, nie wykazano przewagi terapeutycznej celekoksybu w
poréwnaniu z naproksenem, wykorzystanym w analizie przeprowadzonej przez
wnioskodawce jako komparator. Podobne wnioski wyciggnieto w toku analizy
wtasnej Agencji na podstawie odnalezionych badann wtdornych rowniez w
odniesieniu do nieselektywnych NLPZ. Jedynqg przewagq celekoksybu moze byc¢
powodowanie u mniejszej liczby chorych zdarzen niepozgdanych ze strony
uktadu pokarmowego. W zakresie innych dziatarn niepozgdanych wnioski
wynikajgce z metaanaliz sieciowych lub duzych badan obserwacyjnych rdznig

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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sie. Generalnie uwaza sie, Ze zaleznie od wskazan oraz sytuacji klinicznej
pacjenta stosowanie zarowno celekoksybu, jak i nieselektywnych NLZP mozZe
by¢ zwigzane zardwno z korzysciami, jak i ryzykiem dziatann niepozqdanych i
musi by¢ rozwazane indywidualnie. W szeregu przeglqgdow w ocenie punktow
koricowych wykorzystywano rdznego typu skale: od globalnej oceny stanu
zdrowia wg pacjenta oraz lekarza poczqwszy, przez skale VAS w ocenie
nasilenia bolu stanu kolanowego, skale WOMAC w ocenie nasilenia objawow
choroby z uwzglednieniem Osteoarthritis index, po kwestionariusz APS pod
kgtem analizy szybkosci ustepowania bdlu i inne. Nalezy zwrdcic takze uwage,
ze z punktu widzenia korzysci stosowania wnioskowanej technologii i jej
efektywnosci ekonomicznej analiza powinna by¢ w zasadzie przeprowadzona
odrebnie dla kazdego wskazania, gdyz zaleznie od jego charakteru rozne mogq
byc efekty porownan w tych zakresach z dostepnymi komparatorami. Nie w
petni miarodajne jest rowniez wykorzystanie w analizie zardwno klinicznej, jak i
ekonomicznej tylko jednego komparatora wobec catego spectrum lekdw w
grupie limitowej, do ktorej miatby wejs¢ wnioskowany preparat.

Whnioskodawca wnosi o objecie refundacjq produkt leczniczego Aclexa we
wskazaniach  rejestracyjnych  (ChZS, RZS i ZZSK) oraz wskazaniu
pozarejestracyjnym (ostre stany zapalne narzqdu ruchu). Wskazanie off-label
dotyczy potencjalnie wielu stanow klinicznych (m.in.: zwichnie¢ i skrecen,
bezposrednich urazow, bodlu odcinka krzyzowo-ledZzwiowego kregostupa,
zapalen kaletek maziowych, czy zapalenn pochewki maziowej Sciegien),
natomiast w analizie wnioskodawcy przedstawiono wyniki z badan tylko dla
niektorych sposréd nich (dla ostrego zapalenia sciegna i/lub kaletki
podbarkowej, trwatego bocznego zwichniecia kostki 1-szego lub 2-go stopnia,
ostrego bdlu barku spowodowanego zapaleniem sciegna lub zapaleniem kaletki
maziowej barku). Ponadto wnioskodawca nie przedstawit Zzadnych wytycznych
klinicznych dotyczqcych rozpatrywanego wskazania, cho¢ podczas analizy
dokonanej przez AOTM odnaleziono 2 rekomendacje, w ktorych zalecano
koksyby lub NLPZ do stosowania w ostrym zwichnieciu kostki oraz ostrym i
podostrym bolu ledzwiowym. Trudno jednakze na tej podstawie wnioskowac o
efektywnosci klinicznej ocenianego leku w tak szeroko rozumianym wskazaniu.

Odnaleziono 16 wytycznych klinicznych zalecajgcych stosowanie koksybow lub
NLPZ. Piec¢ z nich dotyczyto ChZS, 5 — RZS, 4 — ZZS5K i 2 — ostrego skrecenia
kosztki lub ostrego/podostrego bdlu ledZzwiowego. W ChZS koksyby sq zalecane
u pacjentow z podwyiszonym ryzykiem powiktan ze strony uktadu
pokarmowego Ilub w zwigzku z brakiem efektow terapeutycznych po
zastosowaniu innych srodkow przeciwbdlowych. W RZS koksyby lub NLPZ z/bez
gastroprotekcji zalecane sq gtdwnie na poczqtku leczenia i przy braku
skutecznosci innych srodkow przeciwbdlowych oraz w przypadkach zaostrzen
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objawow chorobowych mimo prowadzonego leczenia innymi preparatami. W
ZZSK koksyby lub NLPZ zalecane sq w | linii leczenia. Koksyby bez lub tqcznie z
gastroprotekcjg rekomendowane sq u chorych ze zwiekszonym ryzykiem
powiktan ze strony uktadu pokarmowego. W niektdrych wytycznych zwrdcono
uwage na koniecznosS¢ ostroznego stosowania koksybow u pacjentow z
podwyzZszonym z ryzykiem wystgpienia powiktan sercowo-naczyniowych lub z
przeciwwskazaniami do tego typu terapii u chorych, u ktorych juz tego typu
zaburzenia stwierdzono.

Nie odnaleziono rekomendacji refundacyjnych dla produktu leczniczego Aclexa
we wnioskowanych wskazaniach.

W ocenie stosunku kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych oraz ceny
progowej leku, wedfug obliczeri Agencji urzedowa cena zbytu netto produktu
leczniczego Aclexa, przy ktorej jej koszt nie jest wyZiszy od kosztu aktualnie
refundowanego komparatora o najkorzystniejszym wspotczynniku koszt-efekt
(ibuprofenu lub diklofenaku) musiataby by¢ ponad dwukrotnie nizsza dla
kazdej wielkosci oferowanych opakowan w stosunku do ceny podanej przez
wnioskodawce, odpowiednio dla wskazania ostre stany zapalne narzqdu ruchu
oraz wskazan: ChZS, RZS, ZZSK z perspektywy wspdlnej.

Analize wptywu na budzet przeprowadzono we wniosku w oparciu o dane
sprzedazowe, z perspektywy NFZ oraz z perspektywy pacjenta w 2-letnim
horyzoncie czasowym. Scenariusz istniejgcy odzwierciedlat aktualng sytuacje w
grupie limitowej 141.1., czyli finansowanie produktow leczniczych
zawierajgcych diklofenak, ibuprofen, ketoprofen, meloksykam, nabumeton,
naproksen, nimesulid, natomiast scenariusz nowy zaktadat objecie refundacjq
produktu leczniczego Aclexa, ktora miataby przejmowac udziaty ww. substancji
czynnych w grupie 141.1. (proporcjonalnie do ich udziatow).

Przy przyjeciu przez wnioskodawce takich zatozern w przypadku wprowadzenia
refundacji produktu leczniczego Aclexa roczne wydatki z perspektywy NFZ
nieznacznie sie obnizq, lecz znacznie wzrosnq wydatki z perspektywy pacjenta.
Oszczednosci z perspektywy NFZ wynikajq z faktu nizszej ceny za Sredniq
dobowq dawke leku Aclexa w pordwnaniu do sredniej wazonej udziatem w
rynku ceny lekdw obecnie znajdujgcych sie w grupie limitowej 141.1. Nalezy
zwrdcic¢ jednoczesnie uwage, ze obliczenia zostaty oparte o minimalng dawke
celekoksybu i srednie dawki lekow z grupy limitowej 141.1.

Przeprowadzona przez Agencje analiza scenariuszy skrajnych (optymistyczny,
pesymistyczny), w ktorych badano wptyw na wyniki roznych dawek celekoksybu
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i lekéw z grupy limitowej 141.1, wykazata, zZe objecie refundacjq leku Aclexa w
pierwszych 2 latach przy scenariuszu optymistycznym moze sie wiqzac z
niewielkimi oszczednosciami dla ptatnika publicznego i znaczgcym wzrostem
wydatkow przy scenariuszu pesymistycznym. Niezaleznie od scenariusza
znacznie wzrastajg wydatki pacjentow, nawet do kilkudziesieciu milionow
ztotych, zarowno w pierwszym, jak i w drugim roku refundacji leku.

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski
Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych (Dz. U. 2011 r., Nr 122, poz. 696 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTM-0T-4350-46/2014, ,,Wniosek o objecie
refundacjg leku Aclexa (celekoksyb) we wskazaniu: leczenie objawowe choroby zwyrodnieniowej stawéw, reumatoidalnego
zapalenia stawdw, zesztywniajacego zapalenia stawdw kregostupa oraz ostrych standw zapalnych narzadu ruchu u oséb
dorostych”, data ukoriczenia: 10 lutego 2015 r.
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Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr21/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.
w sprawie oceny leku Incivo (telaprewir) (EAN: 5909990916436)
w ramach programu lekowego , Leczenie przewlektego wirusowego
zapalenia watroby typu C, ICD-10 B.18.2”

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne objecie refundacjq i ustalenie
urzedowej ceny zbytu produktu leczniczego Incivo (telaprewir), tabl. powl. 375
mg, 42 tabl., kod EAN: 5909990916436, stosowanego w ramach programu
lekowego , Leczenie przewlektego wirusowego zapalenia wqtroby typu C, ICD-10
B.18.2”, w populacji dorostych pacjentow z genotypem 1:

* po niepowodzeniu wczesniejszej terapii o 0 lub 1. stopniu zwtdknienia
wgqtroby w skali Scheuera,

* wczesniej nieleczonych przeciwwirusowo ze zwfdknieniem wqtroby
w stopniu przynajmniej 2. w skali Scheuera o genotypie rs 12979860 IL28
C/T.

Uzasadnienie

Terapia tréjlekowa z telaprewirem gwarantuje wysokq skutecznosc¢ terapii
zakazen genotypem 1HCV w pordéwnaniu z terapiq dwulekowq (pegylowany
interferon alfa (Peg INF) + Rybawiryna (RBV)), czego dowodem sq wyniki badan
klinicznych 3 fazy, wedtug ktdrych powoduje eliminacje zakazenia HCV
wyrazong wskaznikiem SVR (trwafej odpowiedzi wirusologicznej) u 69-75%
chorych dotychczas nieleczonych (44% PeglFN+RBV) [Jacobson | i wsp. NEJM
2011,364:2405-16], 83-88% chorych po nawrocie po uprzednim leczeniu (24%
PeglFN+RBV) [Zeuzem S i wsp. NEJM 2011;364:2417-28], 54-59% chorych
leczonych ponownie z czesciowq odpowiedziq (15% PeglFN+RBV) [Zeuzem S i
wsp. NEJM 2011;364:2417-28], 29-33% z catkowitym brakiem odpowiedzi na
uprzednie leczenie (5% PeglFN+RBV) [Zeuzem S i wsp. NEJM 2011;364:2417—-
28].

W Polsce obecnie jest realizowany program leczenia chorych z przewlektym
zapaleniem waqtroby typu C z genotypem 1 w schemacie tréjlekowym z
telaprewirem jako jednym z inhibitorow proteazy pierwszej generacji.

Opiniowany program lekowy zaktada rozszerzenie populacji leczonej
schematem trojlekowym w stosunku do obecnie obowiqgzujgcego programu
lekowego o dorostych z genotypem 1. Wymaga jednak zmian, ktore
umozliwityby jego realizacje.

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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1. Polska jest jedynym krajem UE, ktory stosuje limitowanie dostepu do terapii
poprzez ocene genotypu pacjenta. Wszystkie rekomendacje eksperckie
wykluczajg stosowanie genotypowania IL28B w procesie kwalifikacji do
leczenia. Wg EASL — ,,IL28B genotyping has no role in the indication for treating
hepatitis C”, a wg rekomendacji Polskiej Grupy Ekspertow HCV (PGE HCV) —
»genotypowanie IL28B przy kwalifikowaniu pacjentow do terapii jest zbedne,
gdyz ogranicza dostep do  terapii, nie dostarczajgc  korzysci
farmakoekonomicznych” [Halota W, Flisiak R, Borori-Kaczmarska A i wsp. Przegl
Epidemiol 2014:68(3),476-74].Utrzymywanie tego kryterium w proponowanej
technologii jest nieuzasadnione ze wzgledédw merytorycznych, etycznych i
farmakoekonomicznych.

2. Przedstawiona technologia nie uwzglednia leczenia pacjentow zakazonych
genotypem 5 lub 6. Wystepujqg one w Polsce rzadko, ale powodujq takie same
nastepstwa, jakie obserwujemy przy zakazeniach innymi genotypami. Terapia
tych zakazen jest rekomendowana przez EASL, AASLD, PGE-HCV.

3. Badania odnalezione w wyniku przeglgdu systematycznego wnioskodawcy
nie pozwalajg na ocene skutecznosci i bezpieczenstwa populacji docelowej
omawianego programu lekowego. Badania witgczone do analizy dotyczyty
populacji podobnych do populacji docelowej (wyniki analizy post hoc).
Populacja pacjentow wczesniej nieleczonych okreslona przez wnioskodawce jest
niezgodna z populacjg wynikajgcq z projektu programu. W badaniach
przedstawionych przez wnioskodawce zastosowano takze inng skale oceniajgcg
stopien zwtdknienia wgtroby (skala Metawir) w poréwnaniu do skali uzytej w
opisie programu lekowego, ktorego dotyczy wniosek (skala Scheuera). Jedynie
badanie Muir z 2011 r opcjonalnie uwzgledniato takze skale Scheuera, jednak
byty to badania prospektywne otwarte typu pretest/posttest bez grupy
kontrolnej, dwuramienne bez zaslepienia. W badaniach ADVANCE i REALIZE
przeprowadzono analizy w podgrupach pacjentow w zaleznosci od
wystepowania podtypu genu IL28B. Jednakze nalezy zauwazyc, ze sq to analizy
post-hoc w matych liczebnie grupach pacjentow, wytonionych bez prawidtowej
randomizacji, ktore nie zostaty pierwotnie okreslone w protokotach badan oraz
posiadajq duze braki danych (Evidence Reviev Group Report, Jones 2011).
Zasady przerwania leczenia telaprewirem w badaniu REALIZE, okreslone w ChPL
oraz w programie lekowym sq rdzne. Metoda randomizacji blokowej
przedstawiona w badaniu REALIZE budzi wgtpliwosci co do jej prawidtowego
przeprowadzenia (Evidence Reviev Group Report, Jones 2011). Natomiast w
badaniu ADVANCE nie jest jasne, czy wyjsciowa charakterystyka demograficzna
pacjentow wtgczonych do obu grup byta prawidfowa, brak takze opisu
procedury randomizacji (Evidence Reviev Group Report, Jones 2011). Istniejg
takze niezgodnosci pomiedzy danymi na temat przerwania leczenia w
odpowiadajgcych sobie grupach terapeutycznych w badaniach ADVANCE i
REALIZE, a takze brak okreslenia istotnosci statystycznej tych zmian.
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4. Kontrowersje wzbudza rowniez kwalifikacja chorych z brakiem zwtdknienia
wqtroby lub we wczesnych fazach zwftdknienia do terapii tréjlekowej. Wg
rekomendacji amerykariskich AASLD/IDSA 2014 - ,zalecane jest rozwazenie
wstrzymania sie od rozpoczecia terapii antywirusowej u 0sob z brakiem
zwtdknienia (FO wg skali Metawir) oraz we wczesnych fazach zwtdknienia (F1
lub F2 w skali Metawir) w celu poczekania na terapie alternatywne,
potencjalnie bardziej skuteczne czy przynoszgce mniej zdarzen niepozqdanych”.
Wg zalecenn europejskich EASL 2014 ,u pacjentow z brakiem zwtdknienia
wqtroby (FO w skali Metawir) oraz z wczesnymi fazami zwtdknienia (F1-2 w skali
Metawir) podjecie terapii powinno byc¢ rozpatrzone indywidualnie, biorgc pod
uwage specyficzne wskazania”. Wg polskich rekomendacji 2014 — ,,w przypadku
trudnosci w dostepie do lekow w pierwszej kolejnosci powinno sie leczyc
chorych z witdknieniem rownym lub powyzej 1”. Przeczy to przyjetemu w
proponowanym programie zafozeniu — kwalifikowaniu pacjentow  z
wtdknieniem w skali O lub 1. Wg tej samej grupy ekspertow pacjenci z
przewlektym zapaleniem wgqgtroby typu C z genotypem 1 | zaawansowanym
wtoknieniem F4 powinni by¢ poddani tzw. terapii bezinterferonowej, ze wzgledu
na istotne objawy niepozqdane i profil bezpieczeristwa telaprewiru.

Nasuwa sie takze pytanie, skgd mogq sie wzig¢ pacjenci kwalifikowani do
programu po niepowodzeniu wczesniejszej terapii ze skalg zwtdknienia O lub 1,
jesli do programu kwalifikowano TYLKO pacjentow ze skalg witdknienia
minimum 2?7

5. Rada zgtasza takze uwagi do analizy ekonomicznej wnioskodawcy. Nie
przeprowadzono probabilistycznej analizy wrazliwosci, pomimo Ze adaptowany
model Pharmerit International pierwotnie posiadat takg funkcjonalnosc.
Przeprowadzenie probabilistycznej analizy wrazliwosci pozwolitoby oszacowac
prawdopodobienstwo koszt-efektywnosci. Zgodnie z wytycznymi AOTM
(Rozdziat ,Analiza wrazliwosci i ocena niepewnosci wynikow”) zalecane jest
przeprowadzenie przynajmniej prostej analizy wrazliwosci jedno- i
wielokierunkowej, natomiast podmiot odpowiedzialny przedstawit jedynie
jednokierunkowq analize wrazliwosci.

Dobdr komparatora uZyty w przedstawionej analizie nie pozwala na
prawidfowg ocene skutkdw ekonomicznych proponowanego rozszerzenia
populacji pacjentow. Wskazujg na to wytyczne praktyki klinicznej (WHO 2014,
PGE HCV z 2014 r.), nalezatoby uwzgledni¢ w analizie ekonomicznej Victrelis
jako dodatkowy komparator. Horyzont analizy wynoszqgcy max 70 lat wydaje sie
zbyt dtugi przy wieku wyjsciowym pacjenta 47,5 r. Wyniki analizy obarczone sg
niepewnosciq z powodu braku RCT dla populacji odpowiadajgcej populacji
docelowej. Dane dotyczqce skutecznosci klinicznej w podgrupach pacjentow
dotychczas nieleczonych i uprzednio leczonych, wyodrebnionych w zaleznosci od
genotypowania IL28B, podane sq w oparciu o niepublikowane analizy post hoc.
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Dane dotyczgce skutecznosci klinicznej w populacji pacjentow wczesniej
leczonych z witdknieniem FO-F1 pochodzq od niewielkiej liczebnie grupy
pacjentdw. Dodatkowo w analizie ekonomicznej przyjeto zatoZzenie, ze pacjenci
z uzyskanqg odpowiedziq wirusologiczng SVR w danym stanie zdrowia majg
wyziszq jakosc¢ Zzycia niz pacjenci, ktorzy nie osiggneli trwatej odpowiedzi
wirusologicznej, zatozenie to odpowiedzialne jest za wzrost roznicy w QALY od
31% do 58% pomiedzy analizowanymi terapiami w zaleznosci od przyjetej
subpopulacji. Przeprowadzona analiza wrazliwosci w  odniesieniu  do
niepewnych parametrow skutecznosci, uzytecznosci i kosztow wykazata
umiarkowanqg stabilnos¢ wynikow. Najwiekszy wptyw na wyniki analizy w
kazdej z analizowanych subpopulacji miata zmiana kluczowych parametrow
modelu: prawdopodobieristwa przejs¢c miedzy stanami klinicznymi i
prawdopodobienstwa osiggniecia SVR.

Przedstawione powyzej uwagi oraz inne zawarte w analizie weryfikacyjnej
uniemozliwiajq prawidtowe oszacowanie skutkow ekonomicznych omawianego
programu lekowego.

Podsumowujqgc — program lekowy ,Leczenie przewlektego zapalenia wqtroby
typu C” powinien byc¢ przygotowany z uwzglednieniem uwag Rady, w terapii
tréjlekowej — interferon pegylowany + rybawiryna + inhibitory proteazy 1
generacji — lekami rownowaznymi powinny byc¢ Incivo i Victrelis.

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski
Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. 2011 r., Nr 122, poz. 696 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTM-0T-4351-40/2014, ,,Wniosek o objecie
refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu leku Incivo (telaprewir) w ramach programu lekowego: ,Leczenie przewlektego
wirusowego zapalenia watroby typu C, ICD-10 B.18.2””, data ukoriczenia: luty 2015 r.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr22/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.
w sprawie oceny leku Sativex (9-delta-tetrahydrokannabinol
+ kannabidiol) (EAN: 5909991029166) w ramach programu lekowego
,Leczenie ciezkiej spastycznosci w przebiegu stwardnienia rozsianego
(ICD-10: G35)”

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne objecie refundacjq i ustalenie
urzedowej  ceny  zbytu  produktu  leczniczego  Sativex  (9-delta-
tetrahydrokannabinol + kannabidiol), aerozol do stosowania w jamie ustnej,
3 pojemniki po 10 ml, EAN: 5909991029166, stosowanego w ramach programu
lekowego , Leczenie ciezkiej spastycznosci w przebiegu stwardnienia rozsianego
(ICD-10: G35)”.

Uzasadnienie

Brak przekonujgcych dowoddw naukowych wskazujgcych na skutecznosc
kannabinoiddw w leczeniu spastycznosci w przebiegu stwardnienia rozsianego.
Wiqczone do przeglgdu systematycznego badania sq umiarkowanej i niskiej
jakosci. Zadne z nich nie odpowiada w petni zatozeniom ocenianego programu
lekowego w zakresie kryteriow wiqczenia, dawkowania i czasu obserwacji. W
jedynym odnalezionym przeglgdzie systematycznym (Koppel 2014): Sativex jest
prawdopodobnie skuteczny w redukcji objawdow spastycznosci ocenianych
subiektywnie przez pacjentow i prawdopodobnie nieskuteczny w redukcji tych
objawow ocenianych za pomocqg odpowiednich testow lub skal. Czesc
rekomendacji klinicznych wskazuje na mozliwos¢ uzycia kannabinoidow jako
drugiej linii leczenia. Wytyczne NICE 2014 nie rekomendujg leku Sativex ze
wzgledu na nieefektywnosc¢ kosztowq; wytyczne MSTCG 2006 nie rekomendujg
kannabinoidow z wyjgtkiem pojedynczych przypadkow; w wytycznych
australijskich NS 2009 zwrdécono uwage na potrzebe dalszych badan nad
kannabinoidami. Wsrod odnalezionych trzech rekomendacji refundacyjnych
jedna jest pozytywna. Rozpatrywany lek jest refundowany w 7 krajach UE. W
krajach o PKB zblizonym do Polski nie jest finansowany ze srodkdw publicznych.

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 22/2015 z dnia 18 lutego 2015 .

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. 2011 r., Nr 122, poz. 696 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTM-0T-4351-39/2014, Wniosek o objecie
refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu leczniczego Sativex (delta-9-tetrahydrokannabinol + kannabidiol)
w ramach programu lekowego ,Leczenie ciezkiej spastycznosci w przebiegu stwardnienia rozsianego (ICD-10: G35)””, data
ukonczenia: 10 lutego 2015 roku.
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Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 39/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.

w sprawie zasadnosci objecia refundacjg lekdw zawierajgcych
substancje czynne interferonum beta-1a, interferonum beta-1b,
glatirameri acetas w zakresie wskazan do stosowania lub
dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone
w Charakterystyce Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjq lekdw zawierajgcych
substancje czynne interferonum beta-1a, interferonum beta-1b, glatirameri
acetas, w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania, lub sposobu
podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce Produktu Leczniczego,
w populacji dzieci ponizej 12 roku zycia, w ramach programu lekowego
,Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G 35)”, po uwzglednieniu stosunku
korzysci do ryzyka, za zgodq opiekunow prawnych, zgodnie z ponizszq tabelg.

Wskazania pozarejestracyjne objete

Subst. czynna Nazwa, posta¢, zawartos¢, opakowania, kod EAN refundacja, ktérych dotyczy niniejsza
opinia

Avonex, roztwér do wstrzykiwan, 30 ug/0,5 ml, 4 amp.-strz. (+ 4 igty), kod

Interferonum EAN 909990008148

beta-1a Avonex, roztwor do wstrzykiwar, 30 pg/0,5 ml, 4 wstrz.,5909991001407
Betaferon, proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan, 250 pug/ml, 15 zest., 5909990619375

Interferonum . - - - ——

beta-1b Extavia, proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan, | Stosowanie w populacji dzieci ponizej 12
250 pg/ml, 15 fiol. a 3 ml i 15 amp.-strz. a 1,2 ml rozpuszczalnika,kod EAN | roku zycia, w ramach programu lekowego
5909990650996 »Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10
Rebif , roztwér do wstrzykiwan, 44 pg/0,5 ml, 12 amp.-strz.a 0,5 ml, kod | G 35)”

Interferonum EAN 5909990874934

beta-1a Rebif , roztwér do wstrzykiwan, 44 ug/0,5 ml, 4 wkta 1,5 ml, kod EAN
5909990728497

Glatirameri acetas | Copaxone, roztwér do wstrzykiwan, 20 mg/ml, 28 amp.-strz. (4 blist.a 7
amp.-strz.a 1 ml), kod EAN 5909990017065

Uzasadnienie

Obecnie rozpowszechnienie wczesnej postaci stwardnienia rozsianego (SM)
szacowane jest na 2,7 do 5% (...) catej populacji chorych [Simone 2002, Ghezzi
2002] (Pokryszko-Dragan 2010). Obserwacje duzych grup pediatrycznych
pacjentow z SM wykazaty u wiekszosci z nich (50-70%) wieloogniskowosc
objawdw neurologicznych juz przy pierwszej manifestacji klinicznej schorzenia
[Simone 2002, Boiko 2002, Banwell 2007]. Srednia czesto$¢ rzutéw w postaci
dzieciecej i mtodziericzej SM oceniana jest jako wieksza niz u dorostych. Objawy
rzutu u mtodych chorych wydajq sie ustepowac szybciej i w wiekszym stopniu,
by¢ moze w zwiqzku z wiekszg plastycznosciq OUN, w ktdrym nie zakoriczyt sie
jeszcze proces rozwojowy. Zdaniem wielu autorow, przebieg SM o wczesnym

Agencja Oceny Technologii Medycznych
ul. L. 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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poczqgtku jest tagodniejszy i kolejne stopnie niepetnosprawnosci osiggane sq po
dtuzszym czasie niz u dorostych chorych [Banwell 2007, Ghezzi 2004, Ness
2007]. Jednak wieloletnie obserwacje chorych na SM o wczesnym poczqtku
wykazujqg, ze do nieodwracalnej umiarkowanej lub znacznej niepetnosprawnosci
dochodzi u nich w wieku wczesniejszym niz u pacjentow z poczqtkiem choroby
w 3-4 dekadzie Zycia [Mikaeloff 2006, Belman 2007, Ghezzi 2004] (Pokryszko-
Dragan 2010).

Zgodnie z tresciqg charakterystyk produktow leczniczych (Avonex, Betaferon,
Extavia, Copaxone) brak jest dostepnych danych na temat stosowania tych
produktow leczniczych u dzieci w wieku ponizej 12 lat i z tego wzgledu w tej
populacji nie nalezy ich podawac. Jedynie tres¢ charakterystyki produktu
leczniczego Rebif mowi o wynikach retrospektywnego badania kohortowego
obejmujqgcego dzieci i mtodziez, ktore wskazujq, ze bezpieczeristwo stosowania
produktu Rebif 22 mikrogramy lub 44 mikrogramy po podaniu podskdornym trzy
razy w tygodniu u dzieci (od 2 do 11 lat) i mfodziezy (od 12 do 17 lat) jest
podobne, jak u osob dorostych. Natomiast nie okreslono dotychczas
bezpieczenstwa stosowania ani skutecznosci produktu leczniczego Rebif u dzieci
w wieku do 2 lat.

Wg stanowisk eksperckich dla pacjentow ponizej 12 roku zycia brak jest
technologii alternatywnych hamujqgcych postep stwardnienia rozsianego.

Opinie ekspertow ws. objecia refundacjg wnioskowanych technologii lekowych
w danym wskazaniu sq pozytywne. Eksperci nie wskazywali argumentdow
przeciw finansowaniu ww. produktow leczniczych w ramach wykazu swiadczen
gwarantowanych.

Sposréd  odnalezionych rekomendacji  klinicznych  dotyczqcych leczenia
immunomodulujgcego stwardnienia rozsianego pacjentow pediatrycznych, w
wytycznych europejskich Ghezzi 2010 rekomenduje sie, ze leczenie INF8 lub GA
powinno byc¢ dostepne dla wszystkich pacjentow z aktywnq formg RRMS,
niezaleznie od wieku. Wg tej rekomendacji dzieci ponizej 12 roku zycia wykazujq
tolerancje podobng do obserwowanej u starszych pacjentdow, potrzebne sq
jednak dalsze badania, aby lepiej oceni¢ bezpieczeristwo stosowania lekow
immunomodulujgcych u tych pacjentdw. Pozostate odnalezione rekomendacje
sq pozytywne dla stosowania INFB lub GA w populacji pediatrycznej, mimo
ograniczonych dowoddow naukowych (brak badan RCT), jednak nie ma w nich
zapiséw odnoszqcych sie wprost do pacjentow ponizej 12 roku Zycia.

Mimo ograniczen w materiatach analitycznych, w tym braku oszacowan
wptywu na budzet w przypadku objecia refundacjg wnioskowanych technologii
lekowych w danym wskazaniu, ktdre jednak ze wzgledu na matqg liczebnos¢
populacji docelowej nie bedq stanowi¢ znacznego obcigzenia dla budzetu
ptatnika publicznego, w sytuacji braku alternatywnych metod leczenia, Rada
orzekta jak na wstepie.
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Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia, pismo MZ-PLA-4610-190(9)/KK/14 z dnia 04.02.2015 r., dotyczyto
przygotowania, na podstawie art. 40 ust. 1 ustawy z dnia 12 maja 2011 roku o refundacji lekéw,
srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych
(Dz. U. Nr 122 poz. 696 z pézn. zm.), w zwigzku z art. 31n pkt 5 oraz art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy z dnia
27 sierpnia 2004 roku o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych
(Dz. U. z 2008 roku, Nr 164 poz. 1027, z pdzn. zm.), opinii Rady Przejrzystosci w sprawie wydania
z urzedu decyzji o objeciu refundacjg leku przy danych klinicznych, w zakresie wskazan do stosowania
lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce Produktu
Leczniczego w rozumieniu ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. — Prawo farmaceutyczne (Dz. U. z 2008
roku, Nr 45, poz. 271, z pdzn. zm.), w zakresie okreslonym w ponizszej tabeli.

Wskazania pozarejestracyjne objete

Subst. czynna Nazwa, posta¢, zawartos¢, opakowania, kod EAN refundacja, ktérych dotyczy niniejsza
opinia

Avonex, roztwér do wstrzykiwan, 30 ug/0,5 ml, 4 amp.-strz. (+ 4 igty), kod

Interferonum EAN 909990008148

beta-1a Avonex, roztwor do wstrzykiwar, 30 pg/0,5 ml, 4 wstrz.,5909991001407
Betaferon, proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do

Interferonum wstrzykiwan, 250 pug/ml, 15 zest., 5909990619375

beta-1b Extavia, proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan, | Stosowanie w populacji dzieci ponizej 12
250 pg/ml, 15 fiol. a 3 ml i 15 amp.-strz. a 1,2 ml rozpuszczalnika,kod EAN | roku zycia w ramach programu lekowego
5909990650996 ,Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10
Rebif , roztwér do wstrzykiwan, 44 pg/0,5 ml, 12 amp.-strz.a 0,5 ml, kod | G 35)”

Interferonum EAN 5909990874934

beta-1a Rebif , roztwér do wstrzykiwan, 44 ug/0,5 ml, 4 wkta 1,5 ml, kod EAN
5909990728497

Glatirameri acetas | Copaxone, roztwér do wstrzykiwan, 20 mg/ml, 28 amp.-strz. (4 blist.a 7
amp.-strz.a 1 ml), kod EAN 5909990017065

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania stanowiska

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobdw medycznych (Dz.U. 2011 nr 122 poz. 696 z pdzn. zm.) w zwigzku z art. 31s ust. 6 p. 5 ustawy
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych Dz.U. 2004 Nr 210 poz. 2135 z p6zn. zm.).

Wykorzystane zrédta danych:
1. Opracowanie na potrzeby Rady Przejrzystosci w sprawie oceny zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych
lekow we wskazaniach innych niz ujete w charakterystyce produktu leczniczego ,Intereferon beta-1a (Avonex i

Rebif), interferon beta-1b (Betaferon i Extavia) oraz octan glatirameru (Copaxone) stosowane w populacji dzieci
ponizej 12 roku zycia w ramach programu lekowego”. Raport Nr: AOTM-0T-434-1/2015, Warszawa, 17.02.2015 .
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Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 40/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.
o projekcie programu ,,Program zapobiegania zaburzeniom
depresyjnym dla dzieci i mtodziezy” wojewddztwa t6dzkiego

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu zdrowotnego
,Program zapobiegania zaburzeniom depresyjnym dla dzieci i mtodziezy”
wojewddztwa tédzkiego, pod warunkiem uwzglednienia zmian proponowanych
przez Rade.

Uzasadnienie

Projekt programu zostat przygotowany zgodnie z zaleceniami AOTMIT, posiada
dobrze zdefiniowane cele i dotyczy dobrze zdefiniowanego istotnego
wspofczesnie problemu zdrowotnego. Projekt wymaga wprowadzenia zmian.
Brak prawidtowo okreslonych miernikdw efektywnosci programu skutkuje
brakiem mozliwosci jego prawidtowej oceny.

Nalezy wyszczegdlni¢ budzet przeznaczony na dziatania promocyjno-
informacyjne w tym programie, bqdz wskazac, jakq czes¢ budzetu wspdlnego
dla kilku programdw stanowi budzet omawianego projektu. Nalezy
doprecyzowac liczbe dzieci, ktore wezmq udziat w poszczegdlnych etapach
programu.

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 3 ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw
publicznych (Dz. U. z 2008 r. Nr 164, poz. 1027 z pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu nr: AOTMIiT-OT-441-2/2015
,Program zapobiegania zaburzeniom depresyjnym dla dzieci i mtodziezy” realizowany przez: Wojewddztwo todzkie
Warszawa, luty 2015 oraz Aneksu do raportéw szczegétowych ,Programy zdrowotne z zakresu zdrowia psychicznego —
wspdlne podstawy oceny”, Warszawa, luty 2015.

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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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr41/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.
o projekcie programu ,,Program rehabilitacji leczniczej dla
mieszkancéw wojewodztwa t6dzkiego”

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu zdrowotnego
,Program rehabilitacji leczniczej dla mieszkaricow wojewddztwa tddzkiego”,
pod warunkiem uwzglednienia zmian proponowanych przez Rade.

Uzasadnienie

Projekt programu zostat przygotowany zgodnie z zaleceniami AOTMIT, posiada
dobrze zdefiniowane cele i dotyczy dobrze zdefiniowanego istotnego
wspofczesnie problemu zdrowotnego. Projekt wymaga wprowadzenia zmian.
Rada proponuje zmiane nazwy programu na: ,Program zwiekszenia
dostepnosci swiadczern gwarantowanych z zakresu rehabilitacji wsrod
mieszkanicow wojewddztwa todzkiego”. Nie zawarto wskaznikdw okreslajgcych
efektywnosc¢ dziatann programu. Nalezy wyszczegdlni¢ budzet przeznaczony na
dziatania promocyjno-informacyjne w tym programie, bqdz wskazad, jakg czesc¢
budzetu wspdlnego dla kilku programow stanowi budzet omawianego projektu.
Program wymaga zagwarantowania niepowielania swiadczen finansowanych
przez NFZ.

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 3 ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw
publicznych (Dz. U. z 2008 r. Nr 164, poz. 1027 z pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu nr: AOTMIiT-OT-441-3/2015
»Program rehabilitacji leczniczej dla mieszkaricow wojewddztwa tédzkiego” realizowany przez: Wojewddztwo tddzkie,
Warszawa, luty 2015 oraz Aneksu do raportéw szczegétowych ,Programy z zakresu rehabilitacji niepetnosprawnych
i zagrozonych niepetnosprawnoscig dorostych — wspélne podstawy oceny, Warszawa, sierpier 2011.

Agencja Oceny Technologii Medycznych
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr42/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.
o projekcie programu ,Program wczesnego wykrywania nowotwordow
ptuc” wojewddztwa tédzkiego

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu zdrowotnego
,Program wczesnego wykrywania nowotwordw ptuc” wojewddztwa tddzkiego,
pod warunkiem uwzglednienia zmian proponowanych przez Rade.

Uzasadnienie

Projekt programu zostat przygotowany zgodnie z zaleceniami AOTMIT, posiada
dobrze zdefiniowane cele i dotyczy dobrze zdefiniowanego istotnego
wspotczesnie problemu zdrowotnego. Projekt wymaga wprowadzenia zmian.
Okreslono wskazniki monitorowania programu, jednak brak oceny efektywnosci
Swiadczen. Nalezy wyszczegdlnic¢ budzet przeznaczony na dziatania promocyjno-
informacyjne w tym programie, bqdz wskazac, jakq czes¢ budzetu wspdlnego
dla kilku programow stanowi budzet omawianego projektu. Ponadto trudno
okresli¢ populacje spetniajgcq kryteria wtgczenia do programu.

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 3 ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw
publicznych (Dz. U. z 2008 r. Nr 164, poz. 1027 z pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu nr: AOTMIiT-OT-441-4/2015
»,Program wczesnego wykrywania nowotwordéw ptuc” realizowany przez: Wojewddztwo tédzkie, Warszawa, luty 2015 oraz
Aneksu do raportéw szczegétowych ,,Programy wczesnego wykrywania raka ptuca — wspdlne podstawy oceny”, Warszawa,
maj 2014.

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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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr43/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.
o projekcie programu ,,Program profilaktycznych szczepien przeciwko
pneumokokom dzieci zamieszkatych na terenie gminy Mielnik na lata
2015-2020”

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu zdrowotnego
,Program  profilaktycznych szczepien przeciwko pneumokokom  dzieci
zamieszkatych na terenie gminy Mielnik na lata 2015-2020”, pod warunkiem
uwzglednienia zmian proponowanych przez Rade.

Uzasadnienie

Celem tego wieloletniego programu zdrowotnego jest poprawa stanu zdrowia
dzieci zamieszkatych na terenie gminy Mielnik poprzez przeprowadzenie
skutecznych szczepienn przeciwko zakazeniom pneumokokom. Program jest
adresowany do grupy dzieci urodzonych w latach 2013-2020 zamieszkatych na
terenie gminy Mielnik, nie nalezqcych do grupy podwyzszonego ryzyka
zachorowania na inwazyjnqg chorobe pneumokokowgq, ktore dotqgd nie zostaty
uodpornione przeciw pneumokokom. Szacuje sie, ze szczepieniami w ramach
programu objetych bedzie ok. 20 dzieci rocznie, tj. cata populacja kwalifikujgca
sie do programu. W ramach programu dzieci w wieku od 0 do 2 r.z. spetniajgce
kryteria bedq szczepione przeciwko pneumokokom szczepionkq skoniugowanq
PCV 13 :zawierajgcq 13 serotypdow bakterii Streptococcus pneumoniae.
Warunkiem bedzie brak przeciwwskazan lekarskich do zaszczepienia oraz
pisemna zgoda rodzicow/opiekundéw prawnych dziecka na szczepienie.
Przyjmuje sie, iz kwalifikacja do programu, tj. przyjecie pierwszej dawki
szczepionki ma mie¢ miejsce przed ukorniczeniem 24 miesiqgca zycia (najpozniej
w 23 miesigcu Zycia). Wedtug zatozen autorow najstarszymi dziecmi bedq te,
ktore majq 2 lata (rocznik urodzeniowy 2013). Dziecko objete bedzie
programem do momentu zakoriczenia cyklu szczepien. Zakonczenie udziatu w
programie jest mozliwe na kazdym etapie programu na Zzyczenie rodzicow
dziecka.

Projekt programu przewiduje przeprowadzenie akcji informacyjno-edukacyjne;.
Informacje zamieszczone zostanqg na tablicach ogtoszeniowych realizatora
programu, na stronie internetowej gminy. Informowac o programie rowniez
bedq lekarze POZ oraz pielegniarki sSrodowiskowe. Zaplanowane jest
monitorowanie | ewaluacje programu zdrowotnego. Jednak mierniki
efektywnosci nie odnoszq sie stricte do celdow programu, stqd nalezatoby je
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Opinia Rady Przejrzystosci AOTM nr 43/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.

rozszerzy¢ chociazby o kwestie zwiqzane z redukcjqg nosicielstwa, zmniejszenia
zapadalnosci i umieralnosci.

Projekt przewiduje ocene jakosci swiadczen poprzez statq kontrole wyznaczonej
do tego celu przez Organizatora osoby oraz ewentualng mozliwos¢ zgtaszania
uwag przez uczestnikow programu (w tym wypadku — ich rodzicow/opiekunéw
prawnych). Poprawnie zaplanowano budzet zarowno jednostkowy jak i roczny
na rok 2015 r.

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 3 ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw
publicznych (Dz. U. z 2008 r. Nr 164, poz. 1027 z pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu nr: AOTMIiT-OT-441-5/2015
»Program profilaktycznych szczepien przeciwko pneumokokom dzieci zamieszkatych na terenie gminy Mielnik na lata 2015-
2020” realizowany przez: Gmine Mielnik, Warszawa, luty 2015 oraz Aneksu do raportéw szczegétowych ,Programy
profilaktyki zakazer pneumokokowych —wspdlne podstawy oceny”, Warszawa, marzec 2014.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 44/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.
o projekcie programu ,,Program szczepienia profilaktycznego
przeciwko grypie oséb po 65 roku zycia w gminie Mielnik”

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu zdrowotnego
,Program szczepienia profilaktycznego przeciwko grypie 0osob po 65 roku zycia
w gminie Mielnik”, pod warunkiem uwzglednienia zmian proponowanych przez
Rade.

Uzasadnienie

Projekt programu dotyczy istotnej kwestii jesiennego szczepienia przeciw grypie
sezonowej catej populacji mieszkaricow gminy Mielnik w wieku powyzZej 65 r.z.,
ktora liczy ok. 700 osob. Tryb zapraszania populacji docelowej do uczestnictwa
w programie zdrowotnym stanowi¢ bedq plakaty na tablicach ogfoszen
w miejscowosciach gminnych, na stronie internetowej gminy oraz w siedzibie
realizatora programu zdrowotnego. Przyjeto, ze do bezpfatnego szczepienia
zgtosi sie nie wiecej niz 15% populacji tj. 100 osob, co wyliczono w oparciu
o sredniq osob zaszczepionych rocznie w okresie realizacji programu w latach
2009-2014. Jednak, gdyby zgtosito sie wiecej chetnych, ktdrych bedzie
kwalifikowat lekarz, to wszyscy zostang zaszczepieni, gdyz budzet zostanie
wtedy zwiekszony. Program jest dobrze przygotowany i posiada budzet
jednostkowy jak i ogdlny. Realizator programu, zostanie wytoniony w drodze
konkursu i bedzie zobowigzany do prowadzenia dokumentacji realizacji
programu w oparciu o wymogi okreslone w umowie.

W projekcie programu odniesiono sie do wskaznikow zgtaszalnosci, jakosci oraz
efektywnosci programu. W przypadku oceny zgtaszalnosci do programu Rada
sugeruje odniesienie sie do danych zgromadzonych z lat 2009-2014, kiedy na
terenie gminy Mielnik byty prowadzone akcje zwiqzane ze szczepieniem przeciw
grypie. Zapewne takie porownania datyby petniejszy obraz, czy program
poprawnie funkcjonuje.

W przypadku oceny jakosci swiadczern w programie warto bytoby przygotowac
ankiete, w ktdrej osoby biorgce udziat w programie wypetniatyby jg zarowno
przed, jak i po zakoriczonym programie. Z kolei ocena efektywnosci oparta
jedynie na liczbie hospitalizowanych z powodu chorob wywotanych wirusem
grypy wydaje sie niewystarczajgca. Warto bytfoby rozszerzyc¢ ocene efektywnosci
o np. liczbe zachorowan na grype i powiktan pogrypowych w odniesieniu do lat
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Opinia Rady Przejrzystosci AOTM nr 44/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.

ubiegtych. W projekcie programu nie wspomina sie o kontynuacji dziatan
w nastepnych latach.

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 3 ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze Srodkéw
publicznych (Dz. U. z 2008 r. Nr 164, poz. 1027 z pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu nr: AOTMIiT-OT-441-7/2015
,Program szczepienia profilaktycznego przeciwko grypie oséb po 65 roku zycia w gminie Mielnik” realizowany przez: Gmine
Mielnik, Warszawa, luty 2015 oraz Aneksu do raportéw szczegdétowych ,,Programy profilaktycznych szczepien przeciwko
grypie w wybranych grupach ryzyka — wspélne podstawy oceny”, Warszawa, lipiec 2014.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 45/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.
o projekcie programu ,,Program poprawy zdrowia w zakresie
rehabilitacji leczniczej na rok 2015” miasta Zambrow

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu zdrowotnego
,Program poprawy zdrowia w zakresie rehabilitacji leczniczej na rok 2015”
miasta Zambrow.

Uzasadnienie

Projekt dotyczy rozlegtego problemu zdrowotnego, okresla zakres schorzen,
ktory dotyczy populacji docelowej, skupiajgc sie na chorobach
zwyrodnieniowych stawow oraz bedqcych nastepstwem urazow. Biorgc pod
uwage fakt wystepujgcego niedofinansowania wymaganych procedur
rehabilitacyjnych przez NFZ (okoto 800 zabiegow w roku), realizacja projektu
przewidujgcego mozliwos¢ sfinansowania rocznie 700 cykli zabiegow znaczgco
poprawitaby dostep i zaspokoita wystepujgce potrzeby udzielania swiadczen dla
0s0b dotknietych problemami zdrowotnymi w tym zakresie.

Program zawiera niezbedne elementy, w tym budzet catkowity, informacje,
konkurs ofert, monitoring i ewaluacje.

Program wymaga zagwarantowania niepowielania swiadczen finansowanych
przez NFZ.

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48 ust. 2a ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze s$rodkéw
publicznych (Dz. U. 2011 r., Nr 122, poz. 696 z pézn. zm.), z uwzglednieniem raportu nr: AOTM-0T-441-240/2014 ,,Program
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Opinia Rady Przejrzystosci AOTM nr 45/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.

poprawy zdrowia w zakresie rehabilitacji leczniczej na rok 2015” realizowany przez: miasto Zambréw, Warszawa, luty 2015
oraz Anekséw do raportéw szczegétowych: ,Programy z zakresu rehabilitacji niepetnosprawnych i zagrozonych
niepetnosprawnoscig dorostych — wspdlne podstawy oceny”, Warszawa, sierpien 2011., ,Programy w zakresie poprawy
opieki nad osobami starszymi — wspélne podstawy oceny” Warszawa, listopad 2012.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 46/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.
o projekcie programu ,Program kompleksowej wczesnej i ciggtej
rehabilitacji i terapii dla pacjentow z terenu Gminy Pszczyna na lata
2015-2020”

Rada Przejrzystosci opiniuje negatywnie projekt programu zdrowotnego
»Program kompleksowej wczesnej i ciggtej rehabilitacji i terapii dla pacjentow z
terenu Gminy Pszczyna na lata 2015-2020”.
Uzasadnienie
Przedmiotowy program:

— brak przewidywanych kosztow (budzetu),

— nie zawiera wszystkich elementow projektu programu zdrowotnego
zaproponowanego przez AOTM,

— brak jasnych i precyzyjnych kryteriow kwalifikacji,
— brak danych statystycznych (liczebnosci populacji),

— brak danych historycznych — wnioskow (podobny projekt byt
realizowany),

— brak jest informacji o kampanii informacyjnej,
— brak okreslenia sposobu i trybu zakoriczenia udziatu w programie,
— brak jest oczekiwanych efektow.

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48 ust. 2a ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze s$rodkéw
publicznych (Dz. U. 2011 r., Nr 122, poz. 696 z pézn. zm.), z uwzglednieniem raportu nr: AOTM-OT-441-246/2014 ,Program
kompleksowej wczesnej i ciagtej rehabilitacji i terapii dla pacjentéw z terenu Gminy Pszczyna na lata 2015-2020”
realizowany przez: Miasto Pszczyna, Warszawa, luty 2015 oraz Anekséw do raportéw szczegétowych: ,Programy z zakresu
rehabilitacji niepetnosprawnych i zagrozonych niepetnosprawnoscig dorostych — wspdlne podstawy oceny”, Warszawa,
sierpien 2011., ,Programy w zakresie poprawy opieki nad osobami starszymi — wspdlne podstawy oceny” Warszawa,
listopad 2012.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 47/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.
o projekcie programu ,,Przesiewowe badania wad postawy u dzieci na
lata 2015-2020” miasta Pszczyna

Rada Przejrzystosci opiniuje negatywnie projekt programu zdrowotnego
,Przesiewowe badania wad postawy u dzieci na lata 2015-2020”.

Uzasadnienie

Projekt dotyczy istotnego z punktu widzenia zdrowia publicznego problemu
zdrowotnego wsrod dzieci i mtodziezy szkolnej — profilaktyki wad postawy.
Whpisuje sie wiec w priorytet zdrowotny — zapobiegania najczestszym
problemom zdrowotnym i zaburzeniom rozwoju fizycznego i psychospotecznego
dzieci mftodziezy objetych obowigzkiem szkolnym oraz zmniejszania
przedwczesnej  zachorowalnosci, ograniczania  negatywnych  skutkow
przewlektych schorzen uktfadu kostno-stawowego — nalezgcy do priorytetow
zdrowotnych wymienionych w Rozporzqdzeniu Ministra Zdrowia z dnia 21 09
2009r. (Dz.U.2009 Nr137, poz. 1126).

Projekt zawiera jednak wiele brakdw merytorycznych i formalnych, takich jak:

— brak budzetu catkowitego i jednostkowego,

— brak kryterium dostepnosci,

— brak odpowiedzialnego za  przeprowadzenie dziatarn edukacyjnych

(rodzicow i dzieci).

Whnioskodawca planuje realizacje badan, ktdre juz znajdujg sie w wykazie
Swiadczen gwarantowanych udzielanych przez pielegniarki, higienistki szkolne
oraz lekarzy podstawowej opieki zdrowotnej.

Program wymaga zagwarantowania niepowielania swiadczern finansowanych
przez NFZ.

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski
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Opinia Rady Przejrzystosci AOTM nr 47/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48 ust. 2a ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze s$rodkéw
publicznych (Dz. U. 2011 r., Nr 122, poz. 696 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem raportu nr: AOTM-0OT-441-244/2014 ,Program
- przesiewowe badania wad postawy u dzieci na lata 2015-2020” realizowany przez: Miasto Pszczyna, Warszawa, luty 2015

oraz Aneksu do raportéow szczegétowych ,Programy profilaktyki i korekcji wad postawy u dzieci — wspdlne podstawy
oceny”, Warszawa, maj 2012.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 48/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.
o projekcie programu ,,Program Profilaktyki Przerostu Prostaty na
lata 2015-2020” miasta Pszczyna

Rada Przejrzystosci opiniuje negatywnie projekt programu zdrowotnego
,Program Profilaktyki Przerostu Prostaty na lata 2015-2020” realizowany przez
gmine Pszczyna.

Uzasadnienie

Wiekszos¢ badar naukowych i rekomendacji miedzynarodowych wskazuje, Zze
rola badan przesiewowych w zmniejszaniu umieralnosci zwigzanej z rakiem
gruczotu krokowego jest niejednoznaczna, a ogdlne szkody zwigzane ze
skriningiem w kierunku raka gruczotu krokowego obejmujqgce wysoki odsetek
wynikéw fatszywie dodatnich, wysokq nadrozpoznawalnosé¢, dziatania
niepozqdane zwiqzane ze stosowanymi metodami i niepotrzebne leczenie,
mogq przewyziszac¢ zwiqzane z tym korzysci. Z tego powodu w chwili obecnej
finansowanie ze srodkow publicznych badan przesiewowych w kierunku raka
prostaty opartych na oznaczeniu stezenia PSA z lub bez wykonania badania
stercza per rectum u mezZczyzn bez objawdw nie wydaje sie uzasadnione.
Pojawiajq sie jednak opinie eksperckie, ze ze wzgledu na wysokq
zachorowalnos¢ na raka prostaty w Polsce i niezadowalajgce wyniki leczenia
wynikajgce z rozpoznawania tego nowotworu w pdznych stadiach
zaawansowania, niektore dobrze zaplanowane regionalne programy
przesiewowe mogq byc¢ uznane za wartosciowe.

Zaproponowany do oceny program obarczony jest licznymi wadami
utrudniajgcymi realizacje jego celow. Wnioskodawca opisat problem zdrowotny
bardzo pobieznie, ograniczajgc sie zasadniczo do badania PSA, zdefiniowat
dolng granice wieku (45 lat) zdecydowanie ponizej zalecen dla tej populacji, nie
okreslit gdrnej granicy wieku, brakuje informacji na temat procesu
podejmowania swiadomej decyzji przez pacjenta, nie przedstawiono
szczegofowego opisu schematu postepowania medycznego, nie okreslono
gornej granicy stezenia PSA, ktore bytoby wskazaniem do dalszego
postepowania diagnostycznego. W programie nie uwzgledniono kosztow
jednostkowych i oceny jakosci swiadczen w programie, a budzet ogdlny opisany
jest nieprecyzyjnie.
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Opinia Rady Przejrzystosci AOTM nr 48/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.

Tytut programu nie akcentuje istoty problemu zdrowotnego, ktorym jest rak
stercza, a w mniejszym stopniu rozrost prostaty, dla ktorego nie istnieje
profilaktyka.

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48 ust. 2a ustawy o S$wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw
publicznych (Dz. U. 2011 r., Nr 122, poz. 696 z pézn. zm.), z uwzglednieniem raportu nr: AOTM-0T-441-243/2014 ,,Program
Profilaktyki Przerostu Prostaty na lata 2015 - 2020” realizowany przez: Gmine Pszczyna, Warszawa, luty 2015 oraz Aneksu
do raportéw szczegétowych ,Programy wczesnego wykrywania raka gruczotu krokowego — wspdlne podstawy oceny”,
Warszawa, maj 2014.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 49/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.
o projekcie programu ,,Program profilaktyki raka gruczotu
krokowego” w powiecie betchatowskim

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu zdrowotnego
,Program profilaktyki raka gruczotu krokowego” w powiecie betchatowskim,
pod warunkiem uwzglednienia zmian proponowanych przez Rade.

Uzasadnienie

Wiekszos¢ badar naukowych i rekomendacji miedzynarodowych wskazuje, Zze
rola badan przesiewowych w zmniejszaniu umieralnosci zwigzanej z rakiem
gruczotu krokowego jest niejednoznaczna, a ogdlne szkody zwigzane ze
skriningiem w kierunku raka gruczotu krokowego obejmujqgce wysoki odsetek
wynikéw fatszywie dodatnich, wysokq nadrozpoznawalnosé¢, dziatania
niepozqdane zwiqzane ze stosowanymi metodami i niepotrzebne leczenie,
mogq przewyzisza¢ zwiqzane z tym korzysci. Pojawiajg sie jednak opinie
eksperckie, Ze ze wzgledu na wysokq zachorowalnos¢ na raka prostaty w Polsce
i niezadowalajgce wyniki leczenia wynikajgce z rozpoznawania tego nowotworu
w poZnych stadiach zaawansowania, niektore dobrze zaplanowane regionalne
programy przesiewowe mogq byc uznane za wartosciowe.

Zaproponowany do oceny program spetnia wiekszos¢ wymogdow ocenianych w
ramach HTA, dlatego wydaje sie, Zze korzysci z jego realizacji bedq przewyzszac
szkody. Szczegdtowo opisano problem zdrowotny i epidemiologie, schemat
postepowania medycznego, populacja docelowa zostata dobrana wtasciwie pod
wzgledem wieku, uwzgledniono przekazanie doktadnej informacji potencjalnym
uczestnikom o ryzyku zwigzanym z uczestnictwem w programie przed
przystgpieniem do badania, oszacowano koszty jednostkowe i koszty catkowite.
Nie ma jednak uzasadnienia wykonywanie u kazdego uczestnika programu
badania USG jamy brzusznej tgcznie z gruczotem krokowym (TRUS), nalezy
precyzyjniej okreslic wskazania do przeprowadzenia biopsji (m. in. odsetek
wolnego PSA, wiek, wywiad rodzinny, choroby wspdéfistniejgce i inne) i zadbac o
rozdzielenie w czasie badania per rectum i pobrania materiatu do oznaczenia
PSA.
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Opinia Rady Przejrzystosci AOTM nr 49/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48 ust. 2a ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze s$rodkéw
publicznych (Dz. U. 2011 r., Nr 122, poz. 696 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem raportu nr: AOTM-0OT-441-249/2014 ,,Program
profilaktyki raka gruczotu krokowego” realizowany przez: Powiat Betchatowski, Warszawa, luty 2015 oraz Aneksu do
raportéw szczegétowych ,Programy wczesnego wykrywania raka gruczotu krokowego — wspdlne podstawy oceny”,
Warszawa, maj 2014.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 50/2015 z dnia 18 lutego 2015 r.
o projekcie programu ,,Program zdrowotny — swiadczenia z zakresu
medycyny sportowej na lata 2015 - 2020” miasta Pszczyna

Rada Przejrzystosci opiniuje negatywnie projekt programu ,,Program zdrowotny
— Swiadczenia z zakresu medycyny sportowej na lata 2015 - 2020” miasta
Pszczyna.

Uzasadnienie

Przestany do oceny projekt nie jest typowym programem zdrowotnym i brakuje
wielu niezbednych informacji, na podstawie ktorych mozliwa bytaby ocena
zgodna z zasadami HTA. Brak jest okreslenia doktadnego zakresu swiadczen,
minimalnego wieku uczestnictwa w programie, liczebnosci populacji docelowej
oraz kompetencji realizatora programu. Brak rowniez informacji o kosztach
jednostkowych, a catkowity koszt realizacji programu okreslony jest
nieprecyzyjnie. Podkreslic rowniez nalezy, ze na podstawie art. 27 ust. 8 Ustawy
o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkow publicznych
wykonywanie badan z zakresu medycyny sportowej obejmujqcych dzieci i
mtodziez do ukonriczenia 21. roku zycia oraz zawodnikdw pomiedzy 21. a 23.
rokiem Zycia, ktorzy nie otrzymujq wynagrodzenia w zwigzku z uprawianiem
sportu, jest Swiadczeniem gwarantowanym, a skierowanie na badania wstepne
do uprawiania danej dyscypliny sportu wydaje lekarz POZ.

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii
Opinie wydano na podstawie art. 48 ust. 2a ustawy o S$wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw
publicznych (Dz. U. 2011 r., Nr 122, poz. 696 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem raportu nr: AOTM-0T-441-241/2014 ,Program
zdrowotny - $wiadczenia z zakresu medycyny sportowej na lata 2015 - 2020" realizowany przez: Gmine Pszczyna,
Warszawa, luty 2015.
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