Rada Przejrzystosci
dzintajaca prey
Prezesie Agencii Gceny Technologii Medycznych | Taryfikacji

Protokét nr 38/2015
z posiedzenia Rady Przejrzystosci
w dniu 18 grudnia 2015 roku
w siedzibie Agencii Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Czionkowie Rady Przejrzystodci, wylosowanego Zespotu {Rada), obecni na posiedzeniu:

w
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Marzanna Biefikowska

Agata Mactejczyk

Michat Mysliwiec

Tomasz Pasierski

Rafat Suwinski - prowadzit posiedzenie
Zbigniew Szawarski

Janysz Szyndler

Andrzej Sliwezynski

Marek Wronski

Cztonkowie Rady nieobecni na posiedzeniu:

1.

Lucjusz Jakubowski

Porzadek obrad:

1.
2.

Otwarcie posiedzenia.
Omodwienie | zatwierdzenie porzadku obrad.
Cmowienie konfliktow intereséw czfonkow Rady.

Przygotowanie stanowisk w sprawie oceny lekow:

1) REMSIMA (infliksymab) we wskazaniu: leczenie pacjentdw w wieku od 6 do 17 lat, z
wrzodziejacym zapaleniem jelita grubego - terapia do 12 miesiecy, w ramach programu
lekowego,

2) REMSIMA (infliksymab) we wskazaniu: leczenie dorostych pacjentdw z wrzodziejgcym
zapaleniem jelita grubego w terapii podtrzymujacej - do 12 miesiecy leczenia, w ramach
programu lekowego,

3} INFLECTRA {infliksymab) we wskazaniu: zgodnie z zataczonym do ziecenia uzgodnionym
projektem programu lekowego ,Leczenie pacientdw z wrzodziejgcym zapaleniem jelita
grubego (WZJG) (ICD-10 K51)”,

Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku REMSIMA {infliksymab) we wskazaniu;
leczenie choroby Ledniowskiego - Crohna - terapia podtrzymujgea od 12 do 24 miesigca
leczenia, w ramach programu lekowego.
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10.

11.

Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku INFLECTRA (infiiksymab) we wskazaniu:
zgodnie z zatgczonym do zlecenia uzgodnionym projektem programu lekowego ,Leczenie
choroby Lesniowskiego - Crohna (chlC) {ICD-10 K50},

Przygotowanie opinii w sprawie zasadnoéci dalszej refundacji lub braku podstaw do dalszej
refundacji badZ zmiany zakresu refundacji leku ERGOTAMINUM we wszystkich wskazaniach
objetych refundatcig na dzier otrzymania zlecenia.

Przygotowanie opinil w sprawie zasadnosci dalszej refundacji lub braku podstaw do dalszej
refundacii bad? zmiany zakresu refundacji leku SUCRALFATUM we wszystkich wskazaniach
objetych refundacjg na dzien otrzymania zlecenia.

Przygotowanie opinil w sprawie zasadnosci dalszej refundacji lub braku podstaw do dalszej
refundacji badi zmiany zakresu refundacji lekdw zawierajacych substancie czynna
salbutamol we wszystkich wskazaniach objetych refundacia na dzies otrzymania zlecenia.

Przygotowanie opinfi w sprawie zasadnosci dalszej refundacii lub braku podstaw do dalszej
refundacfi badi zmiany zakresu refundacji lekow zawierajgcych substancje czynng
tietyloperazyna we wszystkich wskazaniach objetych refundacja na dziefd otrzymania
ziecenia.

Zamkniecie posiedzenia.

Ad 1, Posiedzenie o godzinie 10:30 otworzyt Wiceprzewodniczacy Rady Rafat Suwinski.

Ad 2. Rada przyjeta jednomysinie propozycje porzadku obrad przedstawiong przez Rafata Suwiniskiego.

Ad 3. Zaden z cztonkéw Rady nie zgtosit konfliktu intereséw.

Ad 4. Pracownicy Agencji przedstawili najistotniejsze informacie z Analiz weryfikacyjnych:

1)

Nr: AOTMIT-0T-4351-47/2015 ,Whniosek o objecie refundacja i ustalenie urzedowej ceny
zbyiu leku Remsima (infliksymab) w ramach programu lekowego: »leczenie pacjentow z
wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego {WZIG) {ICD-10 K51}« dla populacji pediatryczne]”;
Nr: AOTMIT-0T-4351-46/2015 ,Whniosek o objecle refundacjg | ustalenie urzedowej ceny
zbytu leku Remsima (infliksymab) w ramach programu lekowego: »Leczenie pacjentdw z
wrzodziejgeym zapaleniem jelita grubego (WZIG) (ICD-10 K51}« dla 0séb dorostych”;

Nr: AOTMIT-OT-4351-48/2015 ,Wniosek o objecie refundacja leku INFLECTRA (infliksymab)
we wskazaniu: stosowany w ramach programu  lekowego »leczenie pacjentow 2
wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego (WZIG) {ICD-10 K51)«”,

W dalszej kolejnodci stanowisko przedstawit przedstawiciel pacjentow.

Nastepnie, projekty stanowisk przedstawit czionek Rady, wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie.

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, przyjeta uchwaty bedace jej stanowiskami, kidre stanowig
zatgczniki do protokotu:

1)

Remsima (infliksymab) w ramach programu iekowego: »Leczenie pacjentdw z wrzodziejgcym
zapaleniem jelita grubego (WZIG) (ICD-10 K51)« dia populacji pediatryczne] — w wyniku
gtosowania 9 gloséw za projektem stanowiska Rady, przy 0 gtosdw przeciw projektowi;
Remsima (infliksymab) w ramach programu lekowego: »leczenie pacientdw z wrzodziejacym
zapaleniem jelita grubego (WZIG) (ICD-10 K51)« dla os6b dorostych — w wyniku gtosowania 9
glosAw za projektem stanowiska Rady, przy 0 gloséw przeciw projektowi;
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3) [INFLECTRA (infliksymab)} we wskazaniu: stosowany w ramach programu lekowego »Leczenie
pacjentdw z wrzodziejagcym zapaleniem jelita grubego (WZJG) {(ICD-10 K51}« - w wyniku
gtosowania 9 gtoséw za projekiern stanowiska Rady, przy 0 gltoséw przeciw projektowi.

Ad 5. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacje z Analizy weryfikacyjnej Nr: AOTMIT-OT-
4351-45/2015 ,Whiosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowe] ceny zbytu leku Remsima
(infliksyrnab) w ramach programu lekowego: »Leczenie choroby Lesniowskiego-Crohna {ICD-10 K 50) «”.

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

W wyniku przeprowadzone] dyskusji Rada, 9 glosami za projektem stanowiska Rady, przy 0 gloséw
przeciw projekiowi, przyjeta uchwate, bedgca jej stanowiskiem, ktéra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad 6. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacje z Analizy weryfikacyjnej Nr: AOTMIT-O07-
4351-4G9/2015 , Whniosek o objecie refundaciy i ustalenie urzedowe] ceny zbyiu leku Inflectra (infliksymab)
w ramach programu lekowego: »Leczenie choroby Ledniowskiego-Crohna (ICD-10 K 50) «”,

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

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 9 gfosami za projektem stanowiska Rady, przy 0 glosow
przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedacg jej stanowiskiem, ktéra stanowi zatacznik do protokotu.

Ad 7. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacje z Opracowania nr AOTMIT-OT-434-
24/2015 - Ergotamina (ergotaminum).

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

W wyniku przeprowadzone] dyskusji Rada, 9 gfosami za projektermn opinii Rady, przy O glosdw przeciw
projektowi, przyjeta uchwate, bedaca jej opinia, ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad 8. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacie z Raportu nr: AOTMIT-0T-434-25/2015
»~Sukralfat — dostepny w aptece na recepte w catym zakresie wskazan i przeznaczen”,

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

W wyniku przeprowadzone] dyskusji Rada, 6 gtosami za projektem opinii Rady, przy 3 glosach przeciw
projektowi, przyjeta uchwate, bedgcs jej opinia, ktora stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad 9. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacje z Opracowania Nr: ACTMIT-BOR-434-
15/2015 ,,Salbutamolum w postaci syropu we wskazaniach rejestracyjnych”.

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

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 8 gtosami za projektem opinii Rady, przy 1 glosie przeciw
projektowi, przyjeta uchwate, bedacs jej opinig, ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad 10. Pracownik Agencji przedstawit najistotniejsze informacje z Opracowania Nr: AOTMIT-BOR-434-
16/2015 - Tietyloperazyna.

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

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 9 glosami za projektem opinii Rady, przy 0 gloséw przeciw
projektowt, przyieta uchwale, bedaca jej opinia, kidra stanowi zatgcznik do protokotu.
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Ad 11. Prowadzacy posiedzenie Rafat Suwiriski zakodczyt posiedzenie Rady o godzinie 13:55.

Protokot zatwierdzit Rafat Suwirski
Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci

ZS?/A’/EMQ

(data i podpis)



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 159/2015 z dnia 18 grudnia 2015 roku
w sprawie oceny leku Remsima (infliksymab), kod EAN
5909991086305, we wskazaniu: leczenie pacjentow w wieku
od 6 do 17 lat z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego —
terapia do 12 miesiecy

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Remsima (infliksymab), 100 mg, proszek do sporzgdzania koncentratu roztworu
do infuzji, EAN: 5909991086305, we wskazaniu: leczenie pacjentow w wieku
od6 do 17 lat z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego — terapia
do 12 miesiecy, w ramach programu lekowego ,Leczenie pacjentow
z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego (WZJG) (ICD-10 K51)”, dla populacji
pediatrycznej w ramach istniejgcej grupy limitowej i wydawanie go pacjentom
bezpftatnie.

Rada Przejrzystosci uwaza proponowany instrument dzielenia ryzyka

za niewystarczajqcy.
Opis programu lekowego powinien uwzglednia¢ wszystkie preparaty
infliksymabu stosowane w WZJG u dzieci i dorostych.

Uzasadnienie

Whniosek dotyczy objecia refundacjq produktu leczniczego Remsima
(infliksymab) w populacji pediatrycznej (dzieci i mtodziez od 6 do 17 roku zycia)
w leczeniu WZJG (indukcja oraz terapia podtrzymujqgca). Jakos¢ dowoddow
naukowych na skutecznosc i bezpieczenstwo leku w przedmiotowym wskazaniu
jest niska do Sredniej, ale lek jest skuteczny w stosunku do placebo i najlepszej
terapii podtrzymujgcej.

Dziatania niepozgdane infliksymabu sq akceptowalne, ale zwieksza on liczbe
infekcji wirusowych i bakteryjnych (gruzlica i oportunistyczne, z ktorych
najbardziej niebezpieczna jest pneumocystoza), predysponuje tez do rozwoju
nowotwordw ztosliwych, szczegdlnie chfoniakow.

Lek jest zbyt drogi, nawet przy zastosowaniu proponowanego RSS.

W populacji dzieci i mfodziezy w wieku od 6 do 17 lat odnaleziono
3 rekomendacje pozytywne (NICE 2015, PBAC 2014, AWMSG 2015),
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 159/2015 z dnia 18 grudnia 2015 r.

3 rekomendacje pozytywne z ograniczeniami HAS 2013/2015, SMC 2014/2015
i PTAC 2014. CADTH 2009 nie rekomenduje infliksymabu.

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Rafat Suwinski

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekdw, Srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2015 r., poz. 345),
z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTMIT-OT-
4351-47/2015 ,Whniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu leku Remsima (infliksymab)
w ramach programu lekowego: , Leczenie pacjentow z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego (WZJG) (ICD-10
K51)” dla populacji pediatrycznej”. Data ukoriczenia: grudzier 2015 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 160/2015 z dnia 18 grudnia 2015 roku
w sprawie oceny leku Remsima (infliksymab), kod EAN
5909991086305, we wskazaniu: leczenie dorostych pacjentow
z wrzodziejacym zapaleniem jelita grubego w terapii podtrzymujacej
—do 12 miesiecy leczenia

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Remsima (infliksymab), proszek do sporzqdzania roztworu do infuzji, 100mg,
EAN 5909991086305, we wskazaniu: leczenie dorostych pacjentow
z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego w terapii podtrzymujgcej —
do 12 miesiecy leczenia, w ramach programu lekowego , Leczenie pacjentow
z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego (WZJG) (ICD-10 K51)”, w ramach
istniejgcej grupy limitowej i wydawanie go pacjentom bezptatnie, pod
warunkiem obnizenia kosztow leku.

Rada Przejrzystosci uwaza proponowany instrument dzielenia ryzyka
za niewystarczajqcy.

Opis programu lekowego powinien uwzglednia¢ wszystkie preparaty
infliksymabu stosowane w WZJG u dzieci i dorostych.

Uzasadnienie

Za refundacjq Infliksymabu w przedmiotowym wskazaniu przemawia
skutecznos¢ leku, wykazana w dwodch randomizowanych i zaslepionych
badaniach u ludzi ze sredniq i ciezkqg postaciq WZJIG, w stosunku do placebo
i niejasno okreslonego najlepszego leczenia podtrzymujgcego.

NICE 2015 zaleca infliksymab, jako opcje terapeutycznq w leczeniu ciezkiego
wrzodziejgce zapalenie jelita grubego u dorostych, ktorzy niedostatecznie
reagujg na leczenie standardowe, w tym leczenie kortykosteroidami
i 6merkaptopuryng lub azatiopryng, lub leczenie byto Zle tolerowane, bgdz byty
przeciwwskazania do takiego leczenia. Terapia infliksymabem powinna byc
kontynuowana do momentu niepowodzenia leczenia (w tym koniecznosci
wykonania zabiegu chirurgicznego) lub przez 12 miesiecy po rozpoczeciu
leczenia. NICE podkresla, ze pacjenci u ktorych doszto do nawrotu choroby
powinni miec¢ szanse rozpoczecia leczenia ponownie.
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Infliksymab ma akceptowalne objawy niepozqdane, ale sprzyja wystepowaniu
infekcji  (szczegdlnie grozne tbc i infekcje oportunistyczne, gtodwnie
pneumocystoze oraz predysponuje do rozwoju nowotwordw, szczegdlnie
chfoniakow.

Eksperci sq zgodni w opinii, Ze program leczenia WZJIG powinien byc¢ objety
refundacjq, takze w leczeniu podtrzymujgcym. Konsultant krajowy
ds. gastroenterologii uwaza, ze , Brak leczenia podtrzymujgcego po skutecznym
leczeniu indukcyjnym byto kompletnie niezrozumiate a nawet szkodliwe. Chorzy,
u ktdrych uzyskano poprawe koniecznie powinni mie¢ kontynuowane leczenie
inaczej dochodzi do nawrotu(dw), ktorych leczenie bedzie coraz trudniejsze”.

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Rafat Suwinski

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekédw, Srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2015 r., poz. 345),
z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTMIT-OT-
4351-46/2015 ,Wniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu leku Remsima (infliksymab) w
ramach programu lekowego: ,Leczenie pacjentow z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego (WZJG) (ICD-10
K51)” dla oséb dorostych”. Data ukonczenia: 10.12.2015 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 161/2015 z dnia 18 grudnia 2015 roku
w sprawie oceny leku Inflectra (infliksymab), kod EAN
5909991078881,w ramach programu lekowego , Leczenie pacjentéw
z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego (WZJG) (ICD-10 K51)”

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Inflectra (infliksymab), proszek do sporzgdzania koncentratu do roztworu
doinfuzji, 100 mg, kod EAN 5909991078881, we wskazaniu: zgodnie
z zatgczonym do zlecenia uzgodnionym projektem programu lekowego
,Leczenie pacjentow z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego (WZJG) (ICD-10
K51)”, wramach istniejgcej grupy limitowej i wydawanie go pacjentom
bezptatnie, pod warunkiem obnizenia kosztow leku.

Rada Przejrzystosci uwaza proponowany instrument dzielenia ryzyka
za niewystarczajqcy.

Opis programu lekowego powinien uwzglednia¢ wszystkie preparaty
infliksymabu stosowane w WZJG u dzieci i dorostych.

Uzasadnienie

Za refundacjq Infliksymabu w przedmiotowym wskazaniu przemawia
skutecznos¢ leku, wykazana w dwodch randomizowanych i zaslepionych
badaniach u ludzi ze sredniq i ciezkqg postaciq WZJIG, w stosunku do placebo
i niejasno okreslonego najlepszego leczenia podtrzymujgcego.

NICE 2015 zaleca infliksymab, jako opcje terapeutycznq w leczeniu ciezkiego
wrzodziejgce zapalenie jelita grubego u dzieci i dorostych, ktorzy
niedostatecznie reagujg na leczenie standardowe, w tym leczenie
kortykosteroidami i 6merkaptopurynqg lub azatioprynqg, lub leczenie byto Zle
tolerowane, bgdz byly przeciwwskazania do takiego leczenia. Terapia
infliksymabem powinna by¢ kontynuowana do momentu niepowodzenia
leczenia (w tym koniecznosci wykonania zabiegu chirurgicznego) lub przez
12 miesiecy po rozpoczeciu leczenia. NICE podkresla, Zze pacjenci u ktdrych
doszto do nawrotu choroby powinni mie¢ szanse rozpoczecia leczenia ponownie.

Infliksymab ma akceptowalne objawy niepoZqdane, ale sprzyja wystepowaniu
infekcji  (szczegdlnie grozne tbc i infekcje oportunistyczne, gtdwnie
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 161/2015 z dnia 18 grudnia 2015 r.

pneumocystoze oraz predysponuje do rozwoju nowotwordow, szczegodlnie
chtoniakow.

Eksperci sq zgodni w opinii, Ze program leczenia WZIG powinien byc¢ objety
refundacjq, takze w leczeniu podtrzymujgcym. Konsultant krajowy
ds. gastroenterologii uwaza, ze , Brak leczenia podtrzymujgcego po skutecznym
leczeniu indukcyjnym byto kompletnie niezrozumiate a nawet szkodliwe. Chorzy,
u ktdrych uzyskano poprawe koniecznie powinni mie¢ kontynuowane leczenie
inaczej dochodzi do nawrotu(déw), ktorych leczenie bedzie coraz trudniejsze”.

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Rafat Suwinski

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekow, Srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2015 r., poz. 345),
z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTMIT-OT-
4351-48/2015 ,Wniosek o objecie refundacjg Inflectra (infliksymab) we wskazaniu: stosowany w ramach
programu lekowego ,Leczenie pacjentéw z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego (WZJG) (ICD-10 K51) ”.
Data ukonczenia: grudzien 2015 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 162/2015 z dnia 18 grudnia 2015 roku
w sprawie oceny leku Remsima (infliksymab), kod EAN
5909991086305, we wskazaniu: leczenie choroby Lesniowskiego —
Crohna — terapia podtrzymujgca od 12 do 24 miesiecy leczenia

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Remsima (infliksymab), 100 mg, proszek do sporzgdzania koncentratu roztworu
do infuzji, 1 fiolka, kod EAN 5909991086305, we wskazaniu: leczenie choroby
Lesniowskiego — Crohna — terapia podtrzymujgca od 12 do 24 miesiecy leczenia,
w ramach programu lekowego ,,Leczenie choroby Lesniowskiego-Crohna (chLC)
(ICD-10 K 50)”, w ramach istniejgcej grupy limitowej i wydawanie go pacjentom
bezptatnie.

Rada Przejrzystosci postuluje utrzymanie czestosSci monitorowania leczenia
podtrzymujgcego co 8  tygodni. Przedstawionqg propozycje instrumentu
dzielenia ryzyka Rada uwaza za niewystarczajgcq.

Rada Przejrzystosci uwaza, ze powinien istniec¢ jeden wspdlny program lekowy
dla preparatow infliksymabu w leczeniu choroby Lesniowskiego-Crohna.

Uzasadnienie

Rada swiadoma jest faktu, ze brak kontrolowanych badan porownujgcych
stosowanie infliksymabu powyzej 12 miesiecy z przerwaniem terapii
infliksymabem, po trwajgcej 12 miesiecy terapii podtrzymujgcej. Z drugiej
jednak strony okres 12 miesiecy przyjety jest arbitralnie. Poniewaz nie jest
to leczenie przyczynowe, kontynuacja leczenia hamujgcego aktywnosc¢ choroby
jest w petni uzasadniona po uzyskaniu remisji klinicznej i odstawienie
skutecznego leku po okresie 12 miesiecy jest nieetyczne. Poglqgd ten wyrazajq
m.in eksperci EPACT-Il Update z 2013 r., ktorzy jako zalecany czas zakoriczenia
terapii anty-TNF wskazujg od 2 do 4 lat od momentu uzyskania remisji.
Kontynuacja leczenia po uptywie 12 miesiecy jest nieefektywna kosztowo
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 162/2015 z dnia 18 grudnia 2015 r.

wzgledem leczenia trwajgcego 12 miesiecy, dlatego Rada rekomenduje
obnizenie ceny leku lub zaproponowanie bardziej korzystnego dla ptatnika
instrumentu dzielenia ryzyka. Argumentem za finansowaniem infliksymabu jest
fakt, iz jest to technologia tansza od juz finansowanego w tym wskazaniu
adalimumabu.

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Rafat Suwinski

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekédw, Srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2015 r., poz. 345),
z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr OTMIT-OT-
4351-45/2015 ,Whniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu leku Remsima (infliksymab)
w ramach programu lekowego: ,Leczenie choroby Lesniowskiego-Crohna (ICD-10 K 50)”. Data ukonczenia:
grudzien 2015 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 163/2015 z dnia 18 grudnia 2015 roku
w sprawie oceny leku Inflectra (infliximabum), kod EAN
5909991078881, w ramach programu lekowego , Leczenie choroby
Lesniowskiego — Crohna (chLC) (ICD-10 K50)”

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Inflectra (infliksymab), 100 mg, proszek do sporzqgdzania koncentratu roztworu
do infuzji, kod EAN: 5909991078881, we wskazaniu: terapia podtrzymujqca
w leczeniu choroby Lesniowskiego-Crohna w populacji pacjentow z leczeniem
podtrzymujgcym infliksymabem, u ktorych w ciggu 12-miesiecy terapii nie
stwierdzono braku odpowiedzi na terapie, zgodnie z zatqczonym do zlecenia
uzgodnionym projektem programu lekowego , Leczenie choroby Lesniowskiego
— Crohna (chCL) (ICD-10 K50)”, wramach istniejgcej grupy limitowej
i wydawanie go pacjentom bezptatnie.

Rada Przejrzystosci postuluje utrzymanie czestosSci monitorowania leczenia
podtrzymujgcego co 8 tygodni. Przedstawionq propozycje instrumentu dzielenia
ryzyka Rada uwaza za niewystarczajgcqg.

Rada Przejrzystosci uwaza, ze powinien istniec¢ jeden wspdlny program lekowy
dla preparatow infliksymabu w leczeniu choroby Lesniowskiego-Crohna.

Uzasadnienie

Rada swiadoma jest faktu, ze brak kontrolowanych badan pordwnujgcych
stosowanie infliksymabu powyzej 12 miesiecy z przerwaniem terapii
infliksymabem, po trwajgcej 12 miesiecy terapii podtrzymujgcej. Z drugiej
jednak strony okres 12 miesiecy przyjety jest arbitralnie. Poniewaz nie jest
to leczenie przyczynowe, kontynuacja leczenia hamujgcego aktywnosc¢ choroby
jest w petni uzasadniona po uzyskaniu remisji klinicznej i odstawienie
skutecznego leku po okresie 12 miesiecy jest nieetyczne. Poglqd ten wyrazajq
m.in eksperci EPACT-Il Update z 2013 r., ktorzy jako zalecany czas zakoriczenia
terapii anty-TNF wskazujqg od 2 do 4 lat od momentu uzyskania remisji.
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 163/2015 z dnia 18 grudnia 2015 r.

Kontynuacja leczenia po uptfywie 12 miesiecy jest nieefektywna kosztowo
wzgledem leczenia trwajgcego 12 miesiecy, dlatego Rada rekomenduje
obnizenie ceny leku lub zaproponowanie bardziej korzystnego dla ptatnika
instrumentu dzielenia ryzyka. Argumentem za finansowaniem infliksymabu jest
fakt, iz jest to technologia tansza od juz finansowanego w tym wskazaniu
adalimumabu.

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Rafat Suwinski

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekédw, Srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2015 r., poz. 345),
z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTMIT-OT-
4351-49/2015 , Wniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowe] ceny zbytu leku Inflectra (infliksymab)
w ramach programu lekowego: , Leczenie choroby Le$niowskiego-Crohna (ICD-10 K 50)”. Data ukoriczenia: 10
grudnia 2015 .



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 256/2015 z dnia 18 grudnia 2015 r.
w sprawie zasadnosci dalszej refundacji lub braku podstaw do dalszej
refundacji badz zmiany zakresu refundacji lekdw zawierajgcych
substancje czynng ergotamina

Rada Przejrzystosci uwaza, Ze brak jest podstaw do dalszej refundacji
produktdw leczniczych zawierajqgcych substancje czynng ergotamina, w ramach
wykazu lekow dostepnych w aptece na recepte.

Uzasadnienie

Ergotamina jest alkaloidem sporyszu stosowanym w leczeniu bolow gfowy
roznego pochodzenia. Skutecznosc¢ kliniczna ergotaminy u pacjentow z migrenq
byta oceniana w nielicznych badaniach klinicznych umiarkowanej i niskiej
jakosci. W wiekszosci z nich wykazano pordownywalng efektywnosc¢ ergotaminy
do niesteroidowych lekow przeciwzapalnych. Nie sq dostepne badania kliniczne
oceniajgce skutecznos¢ ergotaminy w klasterowych i naczyniowych bdlach
gtowy.

Rekomendacje kliniczne dotyczqce leczenia bdlow gfowy ograniczajq
zastosowanie ergotaminy jedynie do doraznego leczenia pacjentow z migreng
lub klasterowymi bolami gtowy, u ktorych nie jest mozZliwe zastosowanie
tryptandw (EFNS 2012, CHS 2014) lub nie uwzgledniajg uzycia tych srodkow
(NICE 2012). Nie zidentyfikowano rekomendacji dotyczqcych naczyniowych
bolow gtowy.

Zdaniem ekspertow klinicznych poproszonych o opinie istnieje populacja
pacjentow, ktorzy mogq odniesc¢ korzys¢ ze stosowania ergotaminy jednakze
zdaniem Konsultanta Krajowego ergotamina jest lekiem o znaczeniu
historycznym i nie ma koniecznosci finansowania go ze srodkow publicznych.

Nalezy zauwazyé, ze zgodnie z rekomendacjg EMA wydang w 2013 w zwiqgzku z
ryzykiem wywotywania powaznych dziatan niepozgdanych takich jak wtoknienie
miesnia sercowego, wtdknienie naczyn wiericowych czy uszkodzenia zastawek,
zastosowanie alkaloidow sporyszu, w tym ergotaminy, zostato zawieszone
w leczeniu wielu schorzen, w tym w profilaktycznym leczeniu migreny.
Zawieszenie stosowania nie dotyczy wskazan doraznych takich jak leczenie
ostrego napadu migreny czy klasterowych bolow gfowy.
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Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 256/2015 z dnia 18 grudnia 2015 r.

Podsumowujqgc biorgc pod uwage ograniczone dowody na skutecznosc kliniczng
ocenianej technologii a takze powazine :zastrzezenia dotyczqce profilu
bezpieczeristwa Rada Przejrzystosci nie rekomenduje dalszego finansowania
ergotaminy we wnioskowanych wskazaniach.

Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia, zawarte w pismie PLA.4600.378.2015.1.DJ z dnia 10 listopada
2015 r., dotyczyto wydania opinii Rady Przejrzystosci w sprawie zasadnosci dalszej refundacji
ocenianej substancji czynnej w ramach wykazu lekéw dostepnych w aptece na recepte,
braku podstaw do dalszej refundacji bagdz zmiany zakresu refundacji.

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Rafat Suwinski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2015 r., poz. 581), z uwzglednieniem opracowania
na potrzeby Rady Przejrzystosci w sprawie oceny zasadnosci dalszej refundacji, braku podstaw do dalszej
refundacji badz zmiany zakresu refundacji, nr: AOTMIiT-OT-434-24/2015, ,Ergotamina (ergotaminum)””, Data
ukonczenia: 14 grudnia 2015 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 257/2015 z dnia 18 grudnia 2015 r.
w sprawie zasadnosci dalszej refundacji lub braku podstaw do dalszej
refundacji badz zmiany zakresu refundacji lekéw zawierajgcych
substancje czynng sucralfatum

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadng dalszq refundacje produktdow leczniczych
zawierajgcych substancje czynnq sukralfat w zakresie zarejestrowanych
wskazan i przeznaczen w kategorii dostepnosci refundacyjnej lek dostepny
w aptece na recepte, w ramach obecnej grupy limitowej z poziomem
odptatnosci 30%.

Uzasadnienie

Leki zawierajgce substancje czynnq sukralfat sq stosowane w lecznictwie
od wielu lat, a dostepne dowody naukowe wskazujqg, ze stanowiq one dobrg
alternatywe terapeutycznq dla antagonistow receptora histaminowego
i inhibitorow pompy protonowej. Ze wzgledu na rzadkie wystepowanie mato
obcigzajgcych dziatan niepozgdanych wykazujq bardzo dobry profil
bezpieczeristwa.

Charakteryzujq sie nie gorszym dziataniem niz antagonisci receptora
histaminowego. W przypadku terapii owrzodzen dwunastnicy wyniki badan
porownawczy wykazujg porownywalnq skutecznos¢ kliniczng z inhibitorami
pompy protonowej. Wskazane jednak bytyby dziatania zmierzajgce do obnizenia
kosztow terapii za DDD.

Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia, zawarte w pi$mie PLA.4600.378.2015.1.DJ z dnia 10 listopada
2015 r., dotyczyto wydania opinii Rady Przejrzystosci w sprawie zasadnosci dalszej refundacji,
braku podstaw do dalszej refundacji bgdz zmiany zakresu refundacji ocenionych lekdw.

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Rafat Suwinski

Tryb wydania opinii
Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki

zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2015 r., poz. 581), z uwzglednieniem opracowania
na potrzeby Rady Przejrzystosci w sprawie oceny zasadnosci dalszej refundacji, braku podstaw do dalszej
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Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 257/2015 z dnia 18 grudnia 2015 r.

refundacji badz zmiany zakresu refundacji, nr: AOTMIT-OT-434-25/2015, ,Sukralfat — dostepny w aptece
na recepte w catym zakresie wskazan i przeznacze”, Data ukonczenia: 16 grudnia 2015 r



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 258/2015 z dnia 18 grudnia 2015 r.
w sprawie zasadnosci dalszej refundacji lub braku podstaw do dalszej
refundacji badz zmiany zakresu refundacji lekdw zawierajgcych
substancje czynng salbutamol

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadng dalszqg refundacje lekow zawierajgcych
substancje czynnq salbutamol (w postaci syropu), w ramach wykazu lekow
dostepnych w aptece na recepte w populacji pediatrycznej od 2 do 18 roku
zycia.

Uzasadnienie

Lek, stosowany od prawie 40 lat, jest wybidrczym agonistq receptorow
62 w miesniach gtadkich oskrzeli, powodujqgc rozkurcz oskrzeli w przypadku
odwracalnego ich zwezenia i poprawe wentylacji ptuc. Lek jest w kilku
postaciach, stosuje sie go w przebiegu astmy oskrzelowej od wielu lat ( gtdwnie
w inhalatorach i nebulizatorach).

Salbutamol w syropie, aczkolwiek skuteczny i tani, od kilku lat nie jest juz
stosowany doustnie i nie uwzgledniono go w tej postaci we wszystkich
wytycznych leczenia astmy oskrzelowej. Zdaniem specjalistow, syropu nie
powinno sie stosowac¢ u matych dzieci z astmqg ze wzgledow bezpieczenstwa.
Eksperci kliniczni uwazajq, ze lek w syropie nie powinien byc refundowany.

Ze wzgledu na wieloletniq (ponad 35 lat) obecnos¢ leku w syropie w terapii,
brak jest mocnych i przekonywujgcych dowoddw naukowych (tylko kilka badan
klinicznych na niewielkich grupach chorych), ze ta postac leku jest rzeczywiscie
skuteczna, aczkolwiek pacjenci i opiekunowie subiektywnie uwazali, Ze syrop
z salbutamolem zmniejszat kaszel i inne objawy.

Tym niemniej, lek w syropie jest zapisywany przez pediatrow i lekarzy
rodzinnych co roku kilkadziesigt tysiecy razy, gtownie u dzieci z ostrym
zapaleniem oskrzeli i silnym kaszlem. Salbutamol w syropie jest tani (7 zt
opakowanie) i koszty rocznej refundacji nie przekraczajq kilkuset tysiecy ztotych
rocznie.

W zwigzku z powyzszym Rada przyjeta stanowisko jak wyzej.
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Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 258/2015 z dnia 18 grudnia 2015 r.

Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia, zawarte w pismie PLA.4600.378.2015.1.DJ z dnia 10 listopada
2015 r., dotyczyto wydania opinii Rady Przejrzystosci w sprawie zasadnosci dalszej refundacji
ocenionych substancji czynnych w ramach wykazu lekéw dostepnych w aptece na recepte,
braku podstaw do dalszej refundacji bgdz zmiany zakresu refundacji.

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Rafat Suwinski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2015 r., poz. 581), z uwzglednieniem opracowania
na potrzeby Rady Przejrzystosci w sprawie oceny zasadnosci dalszej refundacji, braku podstaw do dalszej
refundacji badz zmiany zakresu refundacji, nr: AOTMIT-BOR-434-15/2015, ,Salbutamolum w postaci syropu we
wskazaniach rejestracyjnych”, Data ukonczenia: grudzien 2015



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 259/2015 z dnia 18 grudnia 2015 r.
w sprawie zasadnosci dalszej refundacji lub braku podstaw do dalszej
refundacji badz zmiany zakresu refundacji lekdw zawierajgcych
substancje czynng tietyloperazyna

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadng dalszqg refundacje lekow zawierajgcych
substancje czynnq tietyloperazyna, w ramach wykazu lekow dostepnych
w aptece na recepte.

Uzasadnienie

Tietyloperazyna jest lekiem od lat stosowanym przeciwko wszystkim postaciom
nudnosci i wymiotow oraz zawrotow gfowy pochodzenia osrodkowego Ilub
btednikowego, jednak stopien jej skutecznosci jest rozny i zalezy od typu
zaburzenia.

W zapobieganiu i leczeniu nudnosci i wymiotow po chemioterapii
tietyloperazyna jest skuteczna w przypadku chemioterapeutykdw o tagodnym
lub umiarkowanym dziataniu wymiotnym (np. fluorouracyl, doksorubicyna),
natomiast w przypadku lekow o silnym dziataniu wymiotnym (np. cisplatyna)
jest mato skuteczna.

Wtasciwosci te znalazty odzwierciedlenie w rekomendacjach klinicznych
dotyczqcych zastosowania lekow o dziataniu przeciwwymiotnym u pacjentow
onkologicznych poddawanych chemioterapii, u pacjentek w ciqzy, u pacjentow
poddawanych zabiegom chirurgicznym oraz u pacjentow geriatrycznych.
Tietyloperazyna - jesli jest wymieniana - zalecana jest jako leczenie
wspomagajqgce lub w profilaktyce wymiotow i nudnosci o potencjalnie niskim
nasileniu (PUO 2013 -Polska, Davis 2010-USA - onkologia, Paolini 2011- USA-
geriatria). Tietyloperazyna nie jest zalecana w cigZy - potwierdzajq to zapisy
zawarte w charakterystyce produktu leczniczego (ChPL).

Odnaleziono 46 publikacji, opisujgcych badania oceniajgce skutecznosc
i bezpieczenstwo tietyloperazyny u pacjentow leczonych chirurgicznie, u chorych
onkologicznych, pacjentek w cigZzy oraz chorych doswiadczajgcych nudnosci
i wymiotdw bez podziatu na jednostki chorobowe.

W wiekszosci badan skutecznosc¢ tietyloperazyny oceniano w porownaniu
z placebo (badania z lub bez randomizacji). W wiekszosci badan tietyloperazyna
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wykazywata umiarkowanq do wysokiej skutecznosci. Nalezy zaznaczyc, ze byty
to badania pochodzgqce z lat 60 i 70, prowadzone wedtug standardow
odbiegajqcych od obecnie obowigzujqcych.

Tietyloperazyna jest lekiem czesto stosowanym w polskim lecznictwie
ambulatoryjnym i rzadziej w lecznictwie szpitalnym, o znanym profilu
bezpieczerstwa. Odpowiednie zapisy w informacji o leku majg na celu
minimalizacje  ryzyka terapii tietyloperazynqg (np. przeciwwskazanie
do podawania leku dzieciom do 15 r. zycia ze wzgledu na ryzyko wystgpienia
dziatan pozapiramidowych). Tietyloperazyna zaliczana jest nadal do lekow
wspomagajgcych w przeciwdziataniu nudnosciom i wymiotom powstajgcym
w zwigzku z leczeniem przeciwnowotworowym. Jej zastosowanie ograniczyty
inne dostepne leki o wiekszej skutecznosci.

Korzysci kliniczne osiggane ze stosowania leku we wskazaniach wymienionych
w ChPL, w zestawieniu z niewielkim kosztem produktu przemawiajq za jego
dalszym finansowaniem.

Eksperci pozytywnie wypowiedzieli sie za utrzymaniem refundacji
tietyloperazyny na dotychczasowych zasadach.
Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia, zawarte w pismie PLA.4600.378.2015.1.DJ z dnia 10 listopada
2015 r., dotyczyto wydania opinii Rady Przejrzystosci w sprawie zasadnosci dalszej refundacji
ocenionych substancji czynnych w ramach wykazu lekdw dostepnych w aptece na recepte,
braku podstaw do dalszej refundacji bgdz zmiany zakresu refundacji.

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Rafat Suwinski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2015 r., poz. 581), z uwzglednieniem opracowania
na potrzeby Rady Przejrzystosci w sprawie oceny zasadnosci dalszej refundacji, braku podstaw do dalszej
refundacji badz zmiany zakresu refundacji, nr: AOTMiT-BOR-434-16/2015, ,Tietyloperazyna”, Data ukonczenia:
grudzien 2015r.
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