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Protokdt nr 17/2015
z posiedzenia Rady Priejraystosci
wodniu 1 czerwea 2045 roku
siadzibie Agencjl Oceny Technologil Medycznych | Tarvlikaci

Crionkowie Rady Przejrzystoscl {Rada) obecni na posiedzeniu:

(S B

Lo N b

Marzanna Biertkowska
Arna Cleslik

Lucjusz Jakubowsli
Andrzej Kokoszka
Michat Mysliwiec
Jakub Pawlikowski
Piotr Szymariskd
Janusz Szyndler

Marek Wroniski

Nieobecni na posiedzeniu czionkowie Rady:

1. Andrzej Sliwczynisk
Porzgdek chrad:

1. Otwarcie posiedzenia.

2. Omowienie i zatwierdzenie pérzadku obrad.

3. Omdwienie konfliktdw interesow czionkdw Rady.

4. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku LEMTRADA (alemtuzumab) we wskazaniu: |-
sza linia leczenia dorostych chorych na stwardnienie rozsiane o przebiegu rzutowo-
remisyinym w ramach uzgodnionego z wnioskodawcg programu lekowego "Leczenie
stwardnienia rozsianege alemtuzumabem (ICD-10 G.35)".

5. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku PLEGRIDY (peginterferon beta-1a) we
wskazaniu: leczenie postaci rzutowej stwardnienia rozsianego ramach uzgodnionego z
whnioskodawcg programu lekowego.

6. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku NOVOEIGHT ({turoktokog zlfa) we

wskazaniu: pierwotna profilakivka krwawienn nowozdiagnozowanych pacjentéw z cieikg
postacig hemofilii A, wczednie] nie leczonych czynnikami osoczopochodnymi (ludzkimi) w
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ramach programu fekowego "Zapobieganie krwawieniom u dzieci | miodzieiy z hemofilia A
B{ICD-10 D 66, D &7)".

7. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku SIRTURC (bedakilina) we wskazaniw:
leczenie wislolekooporne} gruilicy piuc z zastosowaniem hedakiling (ICD-10 A15) zgodnie z
rapisami uzgodnionege programu lekowego.

8. Losowanie skfaddw Zespotdw na kolejne posiedzenia Rady.

g, Zamknigcie posiedzenia,

Ad.1. Posiedzenie o godzinie 30.30 otworayl Wiceprzewodniczacy Rady Michat Mysliwiec.
Ad.2. Rada prayvieta jednomyiinie propozycje porzadku obrad przedstawiong przez Michata Myshwea.

Ad.Z. Na wniosek jednego z crionkdw Rady, z nowodu konflikiu interesdw, zostat on jednomysinie
wylaczony 7 prac oraz glosowania w sprawie fematu obietepo pkt. 6 porzadku obrad, t].
JPrzygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku NOVOEIGHT [turokiokog alfa) we wskazaniu
pierwotna profilakiyka krwawien nowozdiagnozowanych pacjentdw z ciezka postacig hemofilii A,
wezesnie] nie feczonych czynnikami osoczopochodnymi {ludzkimi} w ramach programu lekowego
"Zapobieganie krwawieniom u dzieci i miodzieizy z hemofilig A1 B (iCD-10 D 66, D 67)".

Ad.4. Pracownik Agencji przedstawit najistotnigjsze informacje z Analizy weryfikacyjne] Nr: AOTMIT-
07-4351-9/2015, ,Wnicsek o objecie refundacia leku Lemtrada (alemtuzumab) we wskazaniu: -sza
linia leczenia dorostych chorych na stwardnienie rozsiane o przebiegu rzutowo-remisyjnym”.

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

W wyniku przeprowadzone] dyskusji Rada, 8 glosami za projektem stanowiska Rady, przy 1 glosie
przeciw projektowi, przyjeta uchwate bedacy jej stanowiskiern, ktdra stanowi zatgeznik do protokotu.

Ad.5. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacje z Analizy weryfikacyjnej Nr: ACTMIT-OT-
4351-12/2015, ,Whniosek o objecie refundacjaz leku Plegridy {peginterferon beta-la} w ramach
programu iekowego: , Leczenie stwardnienia rozsianego peginterferonem beta-1a {ICD-10: G35}".

Nastepnie projekiy stanowisk przedstawit czionek Rady, wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie,

W wyniku przeprowadzone] dyskusji, Rada przyjeta uchwaty bedace jej stanowiskami, ktdre stanowia
zatgczniki do protokotu:

1} Piegridy, peginterferonum beta-1a, roztwor do wstrzykiwan, 63 ug; 94 ug, 2 amp.-strz. a 0,5 ml,
kod EAN: 0646520441970 - wwyniku glosowania, 8 glosdw za projektem stanowiska Rady,
0 gtoséw przeciw projektowi stanowiska Rady;

2} Plegridy, peginterferonum beta-1a, roztwdr do wstrzykiwan, 63 ug; 94 ug, 2 wstrz, a 0,5 ml,
kod EAN: 0646520427201 - w wyniku glosowania, § gloséw za projektem stanowiska Rady,
0 gtoséw prreciw projektowi stanowiska Rady;

3} Plegridy, peginterferonum beta-la, roztwor do wstrzykiwan, 125 ug, 2 amp.-strz. a 0,5 mi,
kod EAN: 0646520442274 - wwyniku glosowania, 9 glosdw za projektem stanowiska Rady,
0 gloséw przeciw projektowt stanowiska Rady;

4) Plegridy, peginterferonum beta-1la, roziwér do wstrzykiwaid, 125 ug, 2 wstrz. a 0,5 ml, kod
EAN: 0646520442113 - wwyniku glosowania, 9 giosow za projekiem stanowiska Rady,
0 gtosdw przeciw projektowi stanowiska Rady.
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Ad.B. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacje z Analizy weryfikacyine] Nr: AOTM-
OT-4351-16/2015, ,Wniosek o ohjecie refundaciz leku NovoEight (turoctocog alfa) w ramach
programu lekowego »Zapchieganie krwawieniom u pacjentow z hemofilia A do ukorczenia 26 roku
zyciag”,

Nastepnie, projekty stancwisk przedstawit czionek Rady, wyinaczony przez prowadzacego

pasiedzenie.

Rada jednomysinie postanowila prazyiad jedng uchwalg tre$d stanowisk dotyczgoyeh szesciu zgloszonych
koddw EAN dla leku tj.;

1} NovoEight, turoctocog aifa, proszek | rozpuszezainik do sporzgdzania rozitwory do wstrzvkiwan,
250 m.j., 1 fiol+1 amp.strz. + 1 tacznik fiol, kod EAN 5905951203375;

2} NovoEight, turoctocog alfa, proszek i rozpuszezainik do sporzadzania roziworu do wstrzykiwad,
500 j.m., 3 ficl+1 amp.-strz. + 1 acznik fiol, kod EAN 5909991203382,

3} NovoEight, turoctocog alfa, proszek i rozpuszcezalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwar,
1000 m.j., 1 fiol+1 amp.-strz, + 1 tacznik fiol, kod EAN 5909991203389;

4)  NovoEight, turoctocog alfa, proszek | rozpuszezainik do sporzadzania roziworu do wstrzyvkiwai,
1500 m.j., 1 fiol.+1 amp.-strz. + 1 facznik fiol., kod EAN 5509991203405,

5} NovoEight, turoctoceg alfa, proszek i rozpuszczainik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwai,
2000 m.j., 1 fiol+1 amp.-strz. + 1 tacznik fiol., kod EAN 5909991203412;

6) NovoEight, turcctocog alfa, proszek i rozpuszezalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiward,
3000 m.j., 1 fiol.+1 amp.strz. + 1 tacznik fial.,, kod EAN 5809391203429.

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 8 glosami za projekiami stanowisk Rady, przy O gloséw
przeciw projektom stanowisk Rady, uchwalita treéé stanowisk, stanowigcych zatgezniki do protokotu,

Ad.7. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacje z Analizy weryfikacyjnej Nr: AOTMIT-
0T-4351-15/2015, ,Whniosek o objecie refundacjg feku Sirturo (bedakilina) w ramach programu
lekowego: leczenie wieloiekoapornej gruilicy ptuc z zastosowaniem bedakiliny §CD-10: A15)".

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

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 9 gtosami za projektem stanowiska Rady, przy O glosow
przeciw projektowi, przyjeta uchwate bedacy jej stanowisklem, ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.

A 8. Przeprowadzono losowanie skfadu Zespotu na posiedzenie Rady w dniu 29 czerwea 2015,

46.9. Prowadzacy posiedzenie Michat Mysliwiec zakodczyt posiedzenie Rady o godzinie 13.30,

Protokot zatwierdzit prowadzacy posiedzenie:

..... //{\ “‘“WMWMWV”? /L‘\MMM
/ Michat Mysliwiec )

A Wiceprzewodniczacey Rady Przejrzysto’s’&tim



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 76/2015 z dnia 1 czerwca 2015 roku
w sprawie oceny leku Lemtrada (alemtuzumab), EAN
5909991088156, we wskazaniu: I-sza linia leczenia dorostych chorych
na stwardnienie rozsiane o przebiegu rzutowo-remisyjnym

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne objecie refundacjq produktu
leczniczego Lemtrada (alemtuzumab), 12 mg, koncentrat do sporzqdzania
roztworu do infuzji, 1 fiol., kod EAN 5909991088156, we wskazaniu: I-sza linia
leczenia dorostych chorych na stwardnienie rozsiane o przebiegu rzutowo-
remisyjnym, w ramach programu lekowego , Leczenie stwardnienia rozsianego
alemtuzumabem (ICD-10 G.35).

Uzasadnienie

Lek jest wprawdzie bardziej skuteczny niz interferon beta-1a, ale ze wzgledu na
duzq liczbe dziatan niepozgdanych, stosunkowo niedfugie doswiadczenie
z ocenianym lekiem i brak badan porownawczych z innymi lekami, nie powinien
byc¢ refundowany w chwili obecnej. Europejska Agencja Lekow wymaga
dodatkowego monitorowania bezpieczenstwa leku.

Wsrod 15 dostepnych rekomendacji klinicznych tylko jedna opinia byta
jednoznacznie pozytywna. W innych przypadkach alemtuzumab byt opisywany
jako obiecujgca terapia, ktorej rekomendowanie wymaga dalszych badan.
Obecnie lek nie jest refundowany w zadnym kraju Europy o PKB per capita
podobnym do Polski. Na obecnym etapie, zgodnie z opiniq FDA, do rozwazenia
pozostaje stosowanie leku u chorych, u ktorych nie udato sie uzyskac
dostatecznej odpowiedzi na wczesniej stosowane leki.

Wiceprzewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Michat Mysliwiec

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2015r., poz. 345),
z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTMIT-OT-
4351-9/2015, ,,Wniosek o objecie refundacjg leku Lemtrada (alemtuzumab) we wskazaniu: I-sza linia leczenia
dorostych chorych na stwardnienie rozsiane o przebiegu rzutowo-remisyjnym”, 21 maja 2015 .

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
ul. 1. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl
www.aotmit.gov.pl
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Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 77/2015 z dnia 1 czerwca 2015 roku
w sprawie oceny leku Plegridy (peginterferonum beta-1a),
EAN 0646520441970, w ramach programu lekowego ,Leczenie
stwardnienia rozsianego peginterferonem beta-1a (ICD-10: G35)”

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjg produktu leczniczego
Plegridy (peginterferonum beta-1a), roztwdr do wstrzykiwan, 63 ug; 94 ug, 2
amp.-strz. a 0,5 ml, kod EAN: 0646520441970, stosowanego w I-szej linii
leczenia dorostych chorych na stwardnienie rozsiane o przebiegu rzutowo-
remisyjnym w ramach uzgodnionego z wnioskodawcq programu lekowego
,Leczenie stwardnienia rozsianego peginterferonem beta-la (ICD-10: G35)”,
w ramach osobnej grupy limitowej i wydawanie go pacjentom bezptatnie. Rada
Przejrzystosci nie zgtasza uwag do projektu programu lekowego. Rada
Przejrzystosci odrzuca proponowany mechanizm podziatu ryzyka i stwierdza, ze
terapia wnioskowanym lekiem nie powinna byc¢ drozsza niz koszt leczenia
najtanszym obecnie stosowanym preparatem interferonu w SM.

Uzasadnienie

Whnioskowana technologia jest nowq, pegylowanq formq INF beta-1a
stosowanego w leczeniu stwardnienia rozsianego od wielu lat. Pegylacja
zmienia wtasciwosci farmakokinetyczne i farmakodynamiczne substancji
czynnej, umoZliwiajgc rzadsze stosowanie leku i nie wpfywajgc na
bezpieczenstwo, tolerancje i immunogennos¢. Skutecznos¢ leku w leczeniu
rzutowo-remisyjnej postaci stwardnienia rozsianego zostata potwierdzona
w randomizowanym badaniu klinicznym ADVANCE o dos¢ wysokiej jakosci
naukowej. Nie odnaleziono badan pordwnujgcych bezposrednio wnioskowang
technologie z innymi lekami finansowanymi w ramach obecnie obowiqzujgcego
programu lekowego ,Leczenie stwardnienia rozsianego”, ale porownania
posrednie wskazujg na podobng skutecznos¢ w zakresie zmniejszania liczby
rzutow choroby, zwolnienia narastania niepetnosprawnosci i zmniejszania liczby
nowych ognisk zapalnych. Profil bezpieczeristwa leku jest zblizony do starszych
form interferonu beta 1a, aktualnie finansowanych w ramach programu
lekowego. Stosowanie leku we wnioskowanych wskazaniach jest zgodne
z wytycznymi klinicznymi, a eksperci kliniczni wskazujq na uzytecznos¢ jego
stosowania w ramach wnioskowanego programu lekowego. Podkresli¢ nalezy,

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ul. 1. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl

www.aotmit.gov.pl
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 77/2015 z dnia 1 czerwca 2015 r.

ze rzadsze podawanie leku (raz na dwa tygodnie) w porownaniu do obecnie
stosowanych postaci INF, wigze sie z lepszym przestrzeganiem prawidtowego
schematu leczenia przez pacjentow, poniewaz minimalizuje najczestsze objawy
uboczne zwigzane z podawaniem leku (odczyn w miejscu wstrzykniecia i objawy
grypopodobne). Analiza ekonomiczna wskazuje, ze lek jest kosztowo-efektywny
pod warunkiem, ze koszt jego stosowania nie bedzie wyziszy niz najtanszy
z obecnie stosowanych preparatow interferonu beta-la. W najbardziej
prawdopodobnym wariancie rozwoju wydarzen terapia wnioskowanym lekiem
powinna prowadzi¢ do oszczednosci z perspektywy ptatnika publicznego.

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Michat Mysliwiec

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkédw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2015r., poz. 345),
z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTMIT-OT-
4351-12/2015, ,Wniosek o objecie refundacjg leku Plegridy (peginterferon beta-la) w ramach programu
lekowego: , Leczenie stwardnienia rozsianego peginterferonem beta-1a (ICD-10: G35)”, 22 maja 2015 .



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 78/2015 z dnia 1 czerwca 2015 roku
w sprawie oceny leku Plegridy (peginterferonum beta-1a),
EAN 0646520437201, w ramach programu lekowego ,Leczenie
stwardnienia rozsianego peginterferonem beta-1a (ICD-10: G35)”

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjg produktu leczniczego
Plegridy (peginterferonum beta-1a), roztwdr do wstrzykiwan, 63 ug; 94 ug, 2
wstrz. a 0,5 ml, kod EAN: 0646520437201, stosowanego w [-szej linii leczenia
dorostych chorych na stwardnienie rozsiane o przebiegu rzutowo-remisyjnym
w ramach uzgodnionego z wnioskodawcqg programu lekowego ,Leczenie
stwardnienia rozsianego peginterferonem beta-1a (ICD-10: G35)”, w ramach
osobnej grupy limitowej i wydawanie go pacjentom bezptatnie. Rada
Przejrzystosci nie zgtasza uwag do projektu programu lekowego. Rada
Przejrzystosci odrzuca proponowany mechanizm podziatu ryzyka i stwierdza, ze
terapia wnioskowanym lekiem nie powinna byc¢ drozsza niz koszt leczenia
najtanszym obecnie stosowanym preparatem interferonu w SM.

Uzasadnienie

Whnioskowana technologia jest nowq, pegylowanq formq INF beta-1a
stosowanego w leczeniu stwardnienia rozsianego od wielu lat. Pegylacja
zmienia wtasciwosci farmakokinetyczne i farmakodynamiczne substancji
czynnej, umoZliwiajgc rzadsze stosowanie leku i nie wpfywajgc na
bezpieczenstwo, tolerancje i immunogennos¢. Skutecznos¢ leku w leczeniu
rzutowo-remisyjnej postaci stwardnienia rozsianego zostata potwierdzona
w randomizowanym badaniu klinicznym ADVANCE o dos¢ wysokiej jakosci
naukowej. Nie odnaleziono badan pordwnujgcych bezposrednio wnioskowang
technologie z innymi lekami finansowanymi w ramach obecnie obowiqgzujgcego
programu lekowego ,Leczenie stwardnienia rozsianego”, ale porownania
posrednie wskazujg na podobng skutecznos¢ w zakresie zmniejszania liczby
rzutow choroby, zwolnienia narastania niepetnosprawnosci i zmniejszania liczby
nowych ognisk zapalnych. Profil bezpieczeristwa leku jest zblizony do starszych
form interferonu beta 1a, aktualnie finansowanych w ramach programu
lekowego. Stosowanie leku we wnioskowanych wskazaniach jest zgodne
z wytycznymi klinicznymi, a eksperci kliniczni wskazujq na uzytecznos¢ jego
stosowania w ramach wnioskowanego programu lekowego. Podkreslic nalezy,

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ul. 1. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 78/2015 z dnia 1 czerwca 2015 r.

ze rzadsze podawanie leku (raz na dwa tygodnie) w porownaniu do obecnie
stosowanych postaci INF, wigze sie z lepszym przestrzeganiem prawidtowego
schematu leczenia przez pacjentow, poniewaz minimalizuje najczestsze objawy
uboczne zwigzane z podawaniem leku (odczyn w miejscu wstrzykniecia i objawy
grypopodobne). Analiza ekonomiczna wskazuje, ze lek jest kosztowo-efektywny
pod warunkiem, ze koszt jego stosowania nie bedzie wyziszy niz najtanszy
z obecnie stosowanych preparatow interferonu beta-la. W najbardziej
prawdopodobnym wariancie rozwoju wydarzen terapia wnioskowanym lekiem
powinna prowadzi¢ do oszczednosci z perspektywy ptatnika publicznego.

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Michat Mysliwiec

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkédw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2015r., poz. 345),
z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTMIT-OT-
4351-12/2015, ,Wniosek o objecie refundacjg leku Plegridy (peginterferon beta-la) w ramach programu
lekowego: , Leczenie stwardnienia rozsianego peginterferonem beta-1a (ICD-10: G35)”, 22 maja 2015 .



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 79/2015 z dnia 1 czerwca 2015 roku
w sprawie oceny leku Plegridy (peginterferonum beta-1a),
EAN 0646520442274, w ramach programu lekowego ,Leczenie
stwardnienia rozsianego peginterferonem beta-1a (ICD-10: G35)”

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjg produktu leczniczego
Plegridy (peginterferonum beta-1a), , roztwdr do wstrzykiwan, 125 ug, 2 amp.-
strz. a 0,5 ml, kod EAN: 0646520442274, stosowanego w [-szej linii leczenia
dorostych chorych na stwardnienie rozsiane o przebiegu rzutowo-remisyjnym
w ramach uzgodnionego z wnioskodawcqg programu lekowego ,Leczenie
stwardnienia rozsianego peginterferonem beta-1a (ICD-10: G35)”, w ramach
osobnej grupy limitowej i wydawanie go pacjentom bezptatnie. Rada
Przejrzystosci nie zgtasza uwag do projektu programu lekowego. Rada
Przejrzystosci odrzuca proponowany mechanizm podziatu ryzyka i stwierdza, ze
terapia wnioskowanym lekiem nie powinna by¢ droisza niz koszt leczenia
najtanszym obecnie stosowanym preparatem interferonu w SM.

Uzasadnienie

Whnioskowana technologia jest nowq, pegylowanq formq INF beta-1a
stosowanego w leczeniu stwardnienia rozsianego od wielu lat. Pegylacja
zmienia wtasciwosci farmakokinetyczne i farmakodynamiczne substancji
czynnej, umoZliwiajgc rzadsze stosowanie leku i nie wpfywajgc na
bezpieczenstwo, tolerancje i immunogennos¢. Skutecznos¢ leku w leczeniu
rzutowo-remisyjnej postaci stwardnienia rozsianego zostata potwierdzona
w randomizowanym badaniu klinicznym ADVANCE o dos¢ wysokiej jakosci
naukowej. Nie odnaleziono badan pordwnujgcych bezposrednio wnioskowang
technologie z innymi lekami finansowanymi w ramach obecnie obowiqgzujgcego
programu lekowego ,Leczenie stwardnienia rozsianego”, ale porownania
posrednie wskazujg na podobng skutecznos¢ w zakresie zmniejszania liczby
rzutow choroby, zwolnienia narastania niepetnosprawnosci i zmniejszania liczby
nowych ognisk zapalnych. Profil bezpieczeristwa leku jest zblizony do starszych
form interferonu beta 1a, aktualnie finansowanych w ramach programu
lekowego. Stosowanie leku we wnioskowanych wskazaniach jest zgodne
z wytycznymi klinicznymi, a eksperci kliniczni wskazujq na uzytecznos¢ jego
stosowania w ramach wnioskowanego programu lekowego. Podkresli¢ nalezy,
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 79/2015 z dnia 1 czerwca 2015 r.

ze rzadsze podawanie leku (raz na dwa tygodnie) w porownaniu do obecnie
stosowanych postaci INF, wigze sie z lepszym przestrzeganiem prawidtowego
schematu leczenia przez pacjentow, poniewaz minimalizuje najczestsze objawy
uboczne zwigzane z podawaniem leku (odczyn w miejscu wstrzykniecia i objawy
grypopodobne). Analiza ekonomiczna wskazuje, ze lek jest kosztowo-efektywny
pod warunkiem, ze koszt jego stosowania nie bedzie wyziszy niz najtanszy
z obecnie stosowanych preparatow interferonu beta-la. W najbardziej
prawdopodobnym wariancie rozwoju wydarzen terapia wnioskowanym lekiem
powinna prowadzi¢ do oszczednosci z perspektywy ptatnika publicznego.

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Michat Mysliwiec

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkédw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2015r., poz. 345),
z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTMIT-OT-
4351-12/2015, ,Wniosek o objecie refundacjg leku Plegridy (peginterferon beta-la) w ramach programu
lekowego: , Leczenie stwardnienia rozsianego peginterferonem beta-1a (ICD-10: G35)”, 22 maja 2015 .



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 80/2015 z dnia 1 czerwca 2015 roku
w sprawie oceny leku Plegridy (peginterferonum beta-1a),
EAN 0646520442113, w ramach programu lekowego ,Leczenie
stwardnienia rozsianego peginterferonem beta-1a (ICD-10: G35)”

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjg produktu leczniczego
Plegridy (peginterferonum beta-1a), roztwdr do wstrzykiwan, 125 ug, 2 wstrz.
a 0,5 ml, kod EAN: 0646520442113, stosowanego w I-szej linii leczenia
dorostych chorych na stwardnienie rozsiane o przebiequ rzutowo-remisyjnym
w ramach uzgodnionego z wnioskodawcqg programu lekowego ,Leczenie
stwardnienia rozsianego peginterferonem beta-1a (ICD-10: G35)”, w ramach
osobnej grupy limitowej i wydawanie go pacjentom bezptatnie. Rada
Przejrzystosci nie zgtasza uwag do projektu programu lekowego. Rada
Przejrzystosci odrzuca proponowany mechanizm podziatu ryzyka i stwierdza, ze
terapia wnioskowanym lekiem nie powinna by¢ droisza niz koszt leczenia
najtanszym obecnie stosowanym preparatem interferonu w SM.

Uzasadnienie

Whnioskowana technologia jest nowq, pegylowanq formq INF beta-1a
stosowanego w leczeniu stwardnienia rozsianego od wielu lat. Pegylacja
zmienia wtasciwosci farmakokinetyczne i farmakodynamiczne substancji
czynnej, umoZliwiajgc rzadsze stosowanie leku i nie wpfywajgc na
bezpieczenstwo, tolerancje i immunogennos¢. Skutecznos¢ leku w leczeniu
rzutowo-remisyjnej postaci stwardnienia rozsianego zostata potwierdzona
w randomizowanym badaniu klinicznym ADVANCE o dos¢ wysokiej jakosci
naukowej. Nie odnaleziono badan pordwnujgcych bezposrednio wnioskowang
technologie z innymi lekami finansowanymi w ramach obecnie obowiqgzujgcego
programu lekowego ,Leczenie stwardnienia rozsianego”, ale porownania
posrednie wskazujg na podobng skutecznos¢ w zakresie zmniejszania liczby
rzutow choroby, zwolnienia narastania niepetnosprawnosci i zmniejszania liczby
nowych ognisk zapalnych. Profil bezpieczeristwa leku jest zblizony do starszych
form interferonu beta 1a, aktualnie finansowanych w ramach programu
lekowego. Stosowanie leku we wnioskowanych wskazaniach jest zgodne
z wytycznymi klinicznymi, a eksperci kliniczni wskazujq na uzytecznos¢ jego
stosowania w ramach wnioskowanego programu lekowego. Podkresli¢ nalezy,
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 80/2015 z dnia 1 czerwca 2015 r.

ze rzadsze podawanie leku (raz na dwa tygodnie) w porownaniu do obecnie
stosowanych postaci INF, wigze sie z lepszym przestrzeganiem prawidtowego
schematu leczenia przez pacjentow, poniewaz minimalizuje najczestsze objawy
uboczne zwigzane z podawaniem leku (odczyn w miejscu wstrzykniecia i objawy
grypopodobne). Analiza ekonomiczna wskazuje, ze lek jest kosztowo-efektywny
pod warunkiem, ze koszt jego stosowania nie bedzie wyziszy niz najtanszy
z obecnie stosowanych preparatow interferonu beta-la. W najbardziej
prawdopodobnym wariancie rozwoju wydarzen terapia wnioskowanym lekiem
powinna prowadzi¢ do oszczednosci z perspektywy ptatnika publicznego.

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Michat Mysliwiec

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkédw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2015r., poz. 345),
z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTMIT-OT-
4351-12/2015, ,Wniosek o objecie refundacjg leku Plegridy (peginterferon beta-la) w ramach programu
lekowego: , Leczenie stwardnienia rozsianego peginterferonem beta-1a (ICD-10: G35)”, 22 maja 2015 .



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 81/2015 z dnia 1 czerwca 2015 roku
w sprawie oceny leku NovoEight (turoctocog alfa),
EAN 5909991203375, w ramach programu lekowego
»Zapobieganie krwawieniom u pacjentéw z hemofilig A
do ukonczenia 26 roku zycia (ICD-10 D66)”

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjqg produktu leczniczego
NovoEight (turoctocog alfa), proszek i rozpuszczalnik do sporzqdzania roztworu
do wstrzykiwan, 250 m.j., 1 fiol.+1 amp.-strz. + 1 tgcznik fiol., kod EAN
5909991203375, w ramach programu lekowego ,Zapobieganie krwawieniom
u pacjentow z hemofilig A do ukoriczenia 26 roku zycia (ICD-10 D66)”, w ramach
istniejgcej grupy limitowej 1090.1 (factor VIII coagulationis humanus
recombinate) i wydawanie go pacjentom bezptatnie. Rada Przejrzystosci nie
zgtasza uwag do projektu programu lekowego. Rada nie akceptuje
proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka i wnioskuje o dalsze obnizenie
ceny leku w taki sposob, aby koszt leczenia ponoszony przez ptatnika
publicznego byt nizszy od komparatora.

Uzasadnienie

W profilaktyce i leczeniu krwawienn w hemofilii A rekomenduje sie: koncentraty
cz. VIIl wytwarzane z ludzkiego osocza oraz wytwarzane metodami inzynierii
genetycznej. Stabej jakosci dowody naukowe potwierdzajg porownywalng
skutecznos¢ wnioskowanego preparatu rekombinowanego Il generacji
z komparatorem tej samej generacji. W dostepnych rekomendacjach klinicznych
dopuszcza sie stosowanie turoctocogu alfa w leczeniu hemofilii A. Leczenie
turoctocogiem alfa jest refundowane w czesci krajow europejskich,
w wiekszosci o duzo wyiszym PKB per capita od Polski. W rekomendacjach
refundacyjnych podkresla sie, ze w porownaniu z komparatorami, stosowanie
turoctocogu alfa nie przynosi pacjentom dodatkowych korzysci zwiqzanych
z poprawq jakosci zycia, ale jednoczesnie nie wpfywa na ich pogorszenie.
Zgodnie z wynikami analiz farmakoekonomicznych, przy zastosowaniu
zaproponowanego przez wnioskodawce instrumentu dzielenia ryzyka, terapia
turococogiem alfa nie spowoduje spadku wydatkow dla ptfatnika publicznego
i pacjenta.
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 81/2015 z dnia 1 czerwca 2015 r.

Wiceprzewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Michat Mysliwiec

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2015r., poz. 345),
z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTM-OT-
4351-16/2015, ,Wniosek o objecie refundacjg leku NovoEight (turoctocog alfa) w ramach programu lekowego
»Zapobieganie krwawieniom u pacjentéw z hemofilig A do ukoriczenia 26 roku zycia””, maj 2015 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 82/2015 z dnia 1 czerwca 2015 roku
w sprawie oceny leku NovoEight (turoctocog alfa),
EAN 5909991203382, w ramach programu lekowego
»Zapobieganie krwawieniom u pacjentéw z hemofilig A
do ukonczenia 26 roku zycia (ICD-10 D66)”

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjqg produktu leczniczego
NovoEight (turoctocog alfa), proszek i rozpuszczalnik do sporzqdzania roztworu
do wstrzykiwan, 500 j.m., 1 fiol.+1 amp.-strz. + 1 tacznik fiol., kod EAN:
5909991203382, w ramach programu lekowego ,Zapobieganie krwawieniom
u pacjentow z hemofilig A do ukoriczenia 26 roku zycia (ICD-10 D66)”, w ramach
istniejgcej grupy limitowej 1090.1 (factor VIII coagulationis humanus
recombinate) i wydawanie go pacjentom bezptatnie. Rada Przejrzystosci nie
zgtasza uwag do projektu programu lekowego. Rada nie akceptuje
proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka i wnioskuje o dalsze obnizenie
ceny leku w taki sposob, aby koszt leczenia ponoszony przez ptatnika
publicznego byt nizszy od komparatora.

Uzasadnienie

W profilaktyce i leczeniu krwawienn w hemofilii A rekomenduje sie: koncentraty
cz. VIll wytwarzane z ludzkiego osocza oraz wytwarzane metodami inzynierii
genetycznej. Stabej jakosci dowody naukowe potwierdzajg porownywalng
skutecznos¢ wnioskowanego preparatu rekombinowanego Il generacji
z komparatorem tej samej generacji. W dostepnych rekomendacjach klinicznych
dopuszcza sie stosowanie turoctocogu alfa w leczeniu hemofilii A. Leczenie
turoctocogiem alfa jest refundowane w czesci krajow europejskich,
w wiekszosci o duzo wyziszym PKB per capita od Polski. W rekomendacjach
refundacyjnych podkresla sie, ze w porownaniu z komparatorami, stosowanie
turoctocogu alfa nie przynosi pacjentom dodatkowych korzysci zwiqgzanych
z poprawq jakosci zycia, ale jednoczesnie nie wpfywa na ich pogorszenie.
Zgodnie z wynikami analiz farmakoekonomicznych, przy zastosowaniu
zaproponowanego przez wnioskodawce instrumentu dzielenia ryzyka, terapia
turococogiem alfa nie spowoduje spadkuwydatkow dla ptatnika publicznego
i pacjenta.
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 82/2015 z dnia 1 czerwca 2015 .

Wiceprzewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Michat Mysliwiec

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2015r., poz. 345),
z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTM-OT-
4351-16/2015, ,Wniosek o objecie refundacja leku NovoEight (turoctocog alfa) w ramach programu lekowego
»Zapobieganie krwawieniom u pacjentéw z hemofilig A do ukoriczenia 26 roku zycia””, maj 2015 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 83/2015 z dnia 1 czerwca 2015 roku
w sprawie oceny leku NovoEight (turoctocog alfa),
EAN 5909991203399, w ramach programu lekowego
»Zapobieganie krwawieniom u pacjentéw z hemofilig A
do ukonczenia 26 roku zycia (ICD-10 D66)”

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjqg produktu leczniczego
NovoEight (turoctocog alfa), proszek i rozpuszczalnik do sporzqdzania roztworu
do wstrzykiwan, 1000 m.j., 1 fiol.+1 amp.-strz. + 1 tacznik fiol., kod EAN:
5909991203399, w ramach programu lekowego ,,Zapobieganie krwawieniom u
pacjentow z hemofilig A do ukoriczenia 26 roku Zycia (ICD-10 D66)”, w ramach
istniejgcej grupy limitowej 1090.1 (factor VIII coagulationis humanus
recombinate) i wydawanie go pacjentom bezptatnie. Rada Przejrzystosci nie
zgtasza uwag do projektu programu lekowego. Rada nie akceptuje
proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka i wnioskuje o dalsze obnizenie
ceny leku w taki sposob, aby koszt leczenia ponoszony przez ptatnika
publicznego byt nizszy od komparatora.

Uzasadnienie

W profilaktyce i leczeniu krwawienn w hemofilii A rekomenduje sie: koncentraty
cz. VIIl wytwarzane z ludzkiego osocza oraz wytwarzane metodami inzynierii
genetycznej. Stabej jakosci dowody naukowe potwierdzajg porownywalng
skutecznos¢ wnioskowanego preparatu rekombinowanego Il generacji
z komparatorem tej samej generacji. W dostepnych rekomendacjach klinicznych
dopuszcza sie stosowanie turoctocogu alfa w leczeniu hemofilii A. Leczenie
turoctocogiem alfa jest refundowane w czesci krajow europejskich,
w wiekszosci o duzo wyiszym PKB per capita od Polski. W rekomendacjach
refundacyjnych podkresla sie, ze w porownaniu z komparatorami, stosowanie
turoctocogu alfa nie przynosi pacjentom dodatkowych korzysci zwiqzanych
z poprawq jakosci zycia, ale jednoczesnie nie wpfywa na ich pogorszenie.
Zgodnie z wynikami analiz farmakoekonomicznych, przy zastosowaniu
zaproponowanego przez wnioskodawce instrumentu dzielenia ryzyka, terapia
turococogiem alfa nie spowoduje spadkuwydatkow dla ptatnika publicznego
i pacjenta.
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 83/2015 z dnia 1 czerwca 2015 r.

Wiceprzewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Michat Mysliwiec

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2015r., poz. 345),
z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTM-OT-
4351-16/2015, ,Wniosek o objecie refundacja leku NovoEight (turoctocog alfa) w ramach programu lekowego
»Zapobieganie krwawieniom u pacjentéw z hemofilig A do ukoriczenia 26 roku zycia””, maj 2015 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 84/2015 z dnia 1 czerwca 2015 roku
w sprawie oceny leku NovoEight (turoctocog alfa),
EAN 5909991203405, w ramach programu lekowego
»Zapobieganie krwawieniom u pacjentéw z hemofilig A
do ukonczenia 26 roku zycia (ICD-10 D66)”

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjqg produktu leczniczego
NovoEight (turoctocog alfa), proszek i rozpuszczalnik do sporzqdzania roztworu
do wstrzykiwan, 1500 m.j., 1 fiol.+1 amp.-strz. + 1 tacznik fiol., kod EAN:
5909991203405, w ramach programu lekowego ,Zapobieganie krwawieniom
u pacjentow z hemofilig A do ukoriczenia 26 roku zycia (ICD-10 D66)”, w ramach
istniejgcej grupy limitowej 1090.1 (factor VIII coagulationis humanus
recombinate) i wydawanie go pacjentom bezptatnie. Rada Przejrzystosci nie
zgtasza uwag do projektu programu lekowego. Rada nie akceptuje
proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka i wnioskuje o dalsze obnizenie
ceny leku w taki sposob, aby koszt leczenia ponoszony przez ptatnika
publicznego byt nizszy od komparatora.

Uzasadnienie

W profilaktyce i leczeniu krwawienn w hemofilii A rekomenduje sie: koncentraty
cz. VIIl wytwarzane z ludzkiego osocza oraz wytwarzane metodami inzynierii
genetycznej. Stabej jakosci dowody naukowe potwierdzajg porownywalng
skutecznos¢ wnioskowanego preparatu rekombinowanego Il generacji
z komparatorem tej samej generacji. W dostepnych rekomendacjach klinicznych
dopuszcza sie stosowanie turoctocogu alfa w leczeniu hemofilii A. Leczenie
turoctocogiem alfa jest refundowane w czesci krajow europejskich,
w wiekszosci o duzo wyiszym PKB per capita od Polski. W rekomendacjach
refundacyjnych podkresla sie, ze w porownaniu z komparatorami, stosowanie
turoctocogu alfa nie przynosi pacjentom dodatkowych korzysci zwiqgzanych
z poprawq jakosci zycia, ale jednoczesnie nie wpfywa na ich pogorszenie.
Zgodnie z wynikami analiz farmakoekonomicznych, przy zastosowaniu
zaproponowanego przez wnioskodawce instrumentu dzielenia ryzyka, terapia
turococogiem alfa nie spowoduje spadkuwydatkéw dla  pfatnika
publicznego pacjenta.
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Wiceprzewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Michat Mysliwiec

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2015r., poz. 345),
z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTM-OT-
4351-16/2015, ,Wniosek o objecie refundacja leku NovoEight (turoctocog alfa) w ramach programu lekowego
»Zapobieganie krwawieniom u pacjentéw z hemofilig A do ukoriczenia 26 roku zycia””, maj 2015 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 85/2015 z dnia 1 czerwca 2015 roku
w sprawie oceny leku NovoEight (turoctocog alfa),
EAN 5909991203412, w ramach programu lekowego
»Zapobieganie krwawieniom u pacjentéw z hemofilig A
do ukonczenia 26 roku zycia (ICD-10 D66)”

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjqg produktu leczniczego
NovoEight (turoctocog alfa), proszek i rozpuszczalnik do sporzqdzania roztworu
do wstrzykiwan, 2000 m.j., 1 fiol.+1 amp.-strz. + 1 tacznik fiol., kod EAN
5909991203412, w ramach programu lekowego ,Zapobieganie krwawieniom
u pacjentow z hemofiliq A do ukoriczenia 26 roku zycia (ICD-10 D66)”, w ramach
istniejgcej grupy limitowej 1090.1 (factor VIII coagulationis humanus
recombinate) i wydawanie go pacjentom bezptatnie. Rada Przejrzystosci nie
zgtasza uwag do projektu programu lekowego. Rada nie akceptuje
proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka i wnioskuje o dalsze obnizenie
ceny leku w taki sposob, aby koszt leczenia ponoszony przez ptatnika
publicznego byt nizszy od komparatora.

Uzasadnienie

W profilaktyce i leczeniu krwawienn w hemofilii A rekomenduje sie: koncentraty
cz. VIIl wytwarzane z ludzkiego osocza oraz wytwarzane metodami inzynierii
genetycznej. Stabej jakosci dowody naukowe potwierdzajg porownywalng
skutecznos¢ wnioskowanego preparatu rekombinowanego Il generacji
z komparatorem tej samej generacji. W dostepnych rekomendacjach klinicznych
dopuszcza sie stosowanie turoctocogu alfa w leczeniu hemofilii A. Leczenie
turoctocogiem alfa jest refundowane w czesci krajow europejskich,
w wiekszosci o duzo wyiszym PKB per capita od Polski. W rekomendacjach
refundacyjnych podkresla sie, ze w porownaniu z komparatorami, stosowanie
turoctocogu alfa nie przynosi pacjentom dodatkowych korzysci zwiqgzanych
z poprawq jakosci zycia, ale jednoczesnie nie wpfywa na ich pogorszenie.
Zgodnie z wynikami analiz farmakoekonomicznych, przy zastosowaniu
zaproponowanego przez wnioskodawce instrumentu dzielenia ryzyka, terapia
turococogiem alfa nie spowoduje spadku wydatkow dla ptfatnika publicznego
i pacjenta.
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Wiceprzewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Michat Mysliwiec

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. z 2015r., poz. 345),
z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTM-OT-
4351-16/2015, ,Wniosek o objecie refundacja leku NovoEight (turoctocog alfa) w ramach programu lekowego
»Zapobieganie krwawieniom u pacjentéw z hemofilig A do ukoriczenia 26 roku zycia””, maj 2015 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 86/2015 z dnia 1 czerwca 2015 roku
w sprawie oceny leku NovoEight (turoctocog alfa),
EAN 5909991203429, w ramach programu lekowego
»Zapobieganie krwawieniom u pacjentéw z hemofilig A
do ukonczenia 26 roku zycia (ICD-10 D66)”

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjqg produktu leczniczego
NovoEight (turoctocog alfa), proszek i rozpuszczalnik do sporzqdzania roztworu
do wstrzykiwan, 3000 m.j., 1 fiol.+1 amp.-strz. + 1 tacznik fiol., kod EAN:
5909991203429, w ramach programu lekowego ,,Zapobieganie krwawieniom u
pacjentow z hemofilig A do ukoriczenia 26 roku Zycia (ICD-10 D66)”, w ramach
istniejgcej grupy limitowej 1090.1 (factor VIII coagulationis humanus
recombinate) i wydawanie go pacjentom bezptatnie. Rada Przejrzystosci nie
zgtasza uwag do projektu programu lekowego. Rada nie akceptuje
proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka i wnioskuje o dalsze obnizenie
ceny leku w taki sposob, aby koszt leczenia ponoszony przez ptatnika
publicznego byt nizszy od komparatora.

Uzasadnienie

W profilaktyce i leczeniu krwawienn w hemofilii A rekomenduje sie: koncentraty
cz. VIIl wytwarzane z ludzkiego osocza oraz wytwarzane metodami inzynierii
genetycznej. Stabej jakosci dowody naukowe potwierdzajg porownywalng
skutecznos¢ wnioskowanego preparatu rekombinowanego Il generacji
z komparatorem tej samej generacji. W dostepnych rekomendacjach klinicznych
dopuszcza sie stosowanie turoctocogu alfa w leczeniu hemofilii A. Leczenie
turoctocogiem alfa jest refundowane w czesci krajow europejskich,
w wiekszosci o duzo wyiszym PKB per capita od Polski. W rekomendacjach
refundacyjnych podkresla sie, ze w porownaniu z komparatorami, stosowanie
turoctocogu alfa nie przynosi pacjentom dodatkowych korzysci zwiqgzanych
z poprawq jakosci zycia, ale jednoczesnie nie wpfywa na ich pogorszenie.
Zgodnie z wynikami analiz farmakoekonomicznych, przy zastosowaniu
zaproponowanego przez wnioskodawce instrumentu dzielenia ryzyka, terapia
turococogiem alfa nie spowoduje spadku wydatkow dla ptfatnika publicznego
i pacjenta.
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 86/2015 z dnia 1 czerwca 2015 r.

Wiceprzewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Michat Mysliwiec

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2015r., poz. 345),
z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTM-OT-
4351-16/2015, ,Wniosek o objecie refundacja leku NovoEight (turoctocog alfa) w ramach programu lekowego
»Zapobieganie krwawieniom u pacjentéw z hemofilig A do ukoriczenia 26 roku zycia””, maj 2015 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 87/2015 z dnia 1 czerwca 2015 roku
w sprawie oceny leku Sirturo (bedakilina), EAN 5909991140984,
w ramach programu lekowego , Leczenie wielolekoopornej
gruzlicy ptuc z zastosowaniem bedakiliny (ICD-10: A15)”

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne objecie refundacjq i ustalenie
urzedowej ceny zbytu produktu leczniczego Sirturo (bedakilina), 100 mg, 188
tabl., kod EAN: 5909991140984 we wskazaniu zgodnym z kryteriami wiqczenia
do programu lekowego: leczenie  wielolekoopornej gruzlicy  ptuc
z zastosowaniem bedakiliny (ICD-10: A15).

Uzasadnienie

Bedakilina jest przedstawicielem nowej generacji lekow, stosowanych wleczeniu
gruzlicy. Jej dziatanie opiera sie na wybiorczym hamowaniu syntetazy ATP
(adenozyno 5'-trifosforanu) prgtkow, kluczowego enzymu biorgcego udziat
w wytwarzaniu energii Mycobacterium tuberculosis. Skutecznos¢ bedakiliny
w leczeniu gruzlicy zostata oceniana jedynie w badaniach Il fazy. W badaniach
tych wykazano, ze bedakilina, dodana do typowego schematu wielolekowego,
powoduje przyspieszenie konwersji plwociny w porownaniu z placebo po 8 i 24
tygodniach leczenia (Diacon, 2009). Wptyw na konwersje nie byt jednoznaczny;
po 104 tygodniach obserwacji nie osiggat istotnosci statystycznej (bedakilina
52.4% vs. placebo 47.8%, P = 0.76) (Diacon, 2012). Zwracat takze uwage
znaczny odsetek osob utraconych z badania. Podobnie, wedtug danych
(nieopublikowanych) analizowanych przez NIH, konwersja plwociny w trakcie
pierwszych 24 tygodni leczenia byta istotnie szybsza w grupie otrzymujgcej
bedakiline, w poréwnaniu z placebo (83 dni vs. 125 dni, P<0.0001), ale nie
roznita sie po 72 tygodniach (P = 0.069). Nalezy takze zauwazyd, Zze badania
dotyczqce skutecznosci bedakiliny nie byty zwigzane ze stosowaniem aktywnego
komparatora.

Bardzo powazine zastrzezenia budzi takze profil bezpieczeristwa leku.
Stosowanie bedakiliny niesie ze sobq ryzyko wystgpienia powaznych zaburzen
rytmu serca, zwigzane z wydtuzaniem odcinka QT. W zwiqzku z tym istnieje
takze ryzyko interakcji z lekami o podobnym potencjale, takimi jak
flurochinolony czy makrolidy, a takze z agonistami i inhibitorami CYP3A4.
Zaobserwowano takze podwyzZszone ryzyko uszkodzenia wqtroby. W badaniu
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 87/2015 z dnia 1 czerwca 2015 r.

Diacon, 2014 wyraznie wyzsza byfa tez czestos¢ zgonow w grupie pacjentow
przyimujqcych bedakiline. Zgony te zostaty zakwalifikowane jako niezwigzane
z leczeniem, niemniej jednak budzi to pewien niepokdj. Wedtug zalecern EMA
problem ten powinien zostac wyjasniony w odpowiednich badaniach Ill fazy.
Doswiadczenia kliniczne z bedakiling sq niezbyt bogate. Lek zostat
zrejestrowany na terenie UE w 2014 roku i w zwigzku z niewielkim
doswiadczeniem klinicznym i niejasnym statusem dotyczqcym skutecznosci
i bezpieczenstwa w leczeniu lekoopornej gruzlicy, podlega specjalnemu
monitorowaniu. Wedtug EMA istnieje potrzeba przeprowadzenia odpowiednich
badan Ill fazy, ktore wskazatyby optymalny czas trwania leczenia,
najskuteczniejsze kombinacje z udziatem bedakiliny oraz badania na wiekszej
liczbie pacjentow. Istotnym brakiem jest takze nieprzeprowadzenie badan
w populacji pacjentow zakazonych wirusem HIV, wsrod ktdrych infekcje
lekoopornymi  prgtkami stanowiq istotny problem. Zaleca sie takze
zweryfikowanie podwyzZszonego ryzyka zgonow po leczeniu bedakiling.
Wytyczne kliniczne (WHO, 2013, 2014, CDC 2013) wskazujq, ze bedakilinag,
kwalifikowana do grupy 5 lekow w gruZlicy (grupie lekow o niepewnej
skutecznosci w leczeniu gruzlicy), moze byc¢ uzyteczna w leczeniu postaci
opornej na leczenie fluorochinolonami. Zdaniem eksperta klinicznego, lek
miatby zastosowanie w lekoopornej gruZlicy.

Analiza ekonomiczna wykazata, ze lek jest efektywny kosztowo, jednakze ma
pewne ograniczenia, wynikajgce w wiekszosci przypadkow ze skromnosci
dostepnych danych klinicznych. Mozna do nich zaliczy¢ modelowania,
przekraczajgce okresy obserwacji w badaniach zrddfowych, nieuwzglednienie
roznic w smiertelnosci miedzy bedakiling a placebo, przyjecie zerowego kosztu
dla pacjentow, ktorych utracono z obserwacji, zatozenie, ze konwersja po
bedakilinie jest trwafa i nie wystepuje Zadne ryzyko nawrotu, a takze fakt, ze
jakosc¢ zycia pacjenta wyleczonego przy pomocy bedakiliny jest jest taka sama
jak w populacji ogdlnej. Analiza wptywu na budzet wykazata wzrost kosztow dla
ptatnika publicznego o okoto 3 min PLN w perspektywie 2 lat.

Podsumowujqgc, w zwigzku z faktem niewielkiego doswiadczenia klinicznego,
zwiqgzanego ze stosowaniem bedakiliny, krotkim okresem dostepnosci na rynku
oraz powaznymi zastrzezeniami co do profilu bezpieczeristwa, finansowanie
bedakiliny ze srodkow publicznych nalezy uznac za przedwczesne.

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Michat Mysliwiec

Tryb wydania stanowiska



Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 87/2015 z dnia 1 czerwca 2015 r.

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2015r., poz. 345),
z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTMIT-OT-
4351-15/2015, ,,Wniosek o objecie refundacja leku Sirturo (bedakilina) w ramach programu lekowego: leczenie
wielolekoopornej gruzlicy ptuc z zastosowaniem bedakiliny (ICD-10: A15)”, 22 maja 2015 r.
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