Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Protokét nr 23/2017
z posiedzenia Rady Przejrzystosci
w dniu 12 czerwca 2017 roku
w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT)

Cztonkowie Rady Przejrzvstosci, wylosowanego Zespotu {Rada), obecni na posiedzeniu:

1. Marzanna Bieflkkowska

2. Lucjusz Jakubowski

Andrzej Kokoszka

4. Agata Maciejczyk

5. Tomasz Pasierski — prowadzit posiedzenie
6. Piotr Szymanski

7. Andrzej Sliwczyriski

Cztonkowie Rady nieobecni na posiedzeniu:

1. Pawet Grieb
2. Aleksandra Michowicz
3. Jakub Pawlikowski

Porzadek obrad:

1. Otwarcie posiedzenia.

w

Omowienie i zatwierdzenie porzadku obrad.

Omdwienie konfliktéw intereséw cztonkéw Rady.

BowonN

Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku RoActemra (tocilizumab) w ramach programu
lekowego ,Leczenie reumatoidalnego zapalenia stawéw i miodzieficzego idiopatycznego
zapalenia stawéw o przebiegu agresywnym (ICD-10- M 05, M 06, M 08)”.

5. Przygotowanie opinii o projektach programéw polityki zdrowotnej jednostek samorzgdu
terytorialnego:

1) ,Program profilaktyki zdrowotnej na lata 2017-2018 w zakresie szczepien ochronnych
przeciwko zakazeniom pneumokokowym wséréd dzieci z terenu miasta Malborka
urodzonych w 2015-2016 roku”,

2) ,Program profilaktyczny przeciwko zakazeniom pneumokokowym wéréd dzieci
urodzonych w 2015-2016 roku z terenu Gminy Przodkowo”,

3) ,Program zdrowotny w zakresie profilaktyki zakazen wirusem brodawczaka ludzkiego
(HPV) w Gminie Tuchola na lata 2017-2021”,

4) ,Program szczepieri ochronnych przeciwko grypie populacji z grupy szczegblnego ryzyka tj.
0séb w wieku 65 lat na lata 2017-2021” (gm. Tuchola).
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6. Przygotowanie opinii na temat oceny zasadnoici wprowadzenia zmian w dotychczasowym
opisie programu lekowego "Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G 35)" .

7. Przygotowanie opinii w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacjy lekéw
zawierajgcych substancje czynne:
1) teriflunomidum,
2) dimethylis fumaras,
3) peginterferonum beta-1a,

przy danych klinicznych, w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania, lub sposobu
podawania odmiennych niz w ChPL, tj. leczenie pacjentéw w wieku od 12 lat.

8. Losowanie skfadu Zespotu na kolejne posiedzenia Rady.

9. Zamkniecie posiedzenia.
Ad 1. Posiedzenie o godzinie 10:05 otworzyt Przewodniczacy Rady Tomasz Pasierski.
Ad 2. Rada przyjeta jednomysinie propozycje porzadku obrad przedstawiong przez Tomasza Pasierskiego.
Ad 3. Zaden z cztonkéw Rady nie zgtosit konfliktu interesow.

Ad 4. Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z analizy
weryfikacyjnej Nr: 0T.4351.12.2017 ,Whniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu
produktu leczniczego RoActemra (tocilizumab) w ramach programu lekowego: »Leczenie
reumatoidalnego zapalenia stawow i mtodziericzego idiopatycznego zapalenia stawéw o przebiegu
agresywnym (ICD-10 M 05, M 06, M 08)«” '

Nastgpnie swojg propozycje stanowiska przedstawit Lucjusz Jakubowski, cztonek Rady wyznaczony
przez prowadzacego posiedzenie do przygotowania projektu. Zaproponowat pozytywne stanowisko,
wychodzac przede wszystkim z zatozenia, ze wniosek jest zgodny z opinig Rady z listopada 2014 r.
i spetnia warunek, ktéry wéwczas Rada postawita jako przyjecie mozliwosci rozszerzenia programu
lekowego o podawanie podskérne tego produktu leczniczego. Profil bezpieczerstwa jest zblizony,
korzysci kliniczne sg zblizone, albo nieco wyisze, wprowadzenie postaci podskérnej nie generuje
wyzszych kosztéw dla ptatnika publicznego. W stosunku do wniosku z 2014 r. i analizy z tamtego okresu
podstawowa rdznica jest wiaczenie do analizy obecnej badania SUMMACTA, ktére w 2014 roku nie
byto brane pod uwage. Stwierdzit, ze z punktu widzenia poprzedniej opinii Rady i idgcej w $lad za tym
rekomendacji Prezesa AOTMIT, ktéry woéwczas przychylit sie do opinii Rady, ze forma podawania
podskérnego tego preparatu jest w petni uzasadniona pod warunkiem, ze terapia nie bedzie drozsza
od terapii doiylnej. Z przedstawionej analizy ekonomicznej wynika, ze bedg generowane nawet
niewielkie oszczednosci dla ptatnika publicznego.

Piotr Szymanski zgtosit uwage odnoszacy sie do projektu programu lekowego polegajaca na
koniecznosci modyfikacji kryterium wytaczenia z programu w zakresie dotyczacym sekwencyjnego
leczenia inhibitorami TNF alfa i tocilizumabu poprzez zastgpienie zwrotu ,albo” zwrotem ,,iflub”
umozliwiajgcym sekwencyjne stosowanie tocilizumabu — w pkt 4.1 kryteria wytgczenia z programu.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie. Rada 7 gtosami za projektem stanowiska Rady, przy O gtoséw przeciw
projektowi, przyjeta uchwate, bedaca jej stanowiskiem, ktéra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad 5. 1) Projekt swojej opinii w sprawie programu polityki zdrowotnej jednostki samorzadu
terytorialnego ,Program profilaktyki zdrowotnej na lata 2017-2018 w zakresie szczepieri ochronnych
przeciwko zakazeniom pneumokokowym wsrod dzieci z terenu miasta Malborka urodzonych w 2015-
2016 roku” przedstawita Marzanna Biefikowska, cztonek Rady wyznaczony przez prowadzacego
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posiedzenie do przygotowania projektu opinii. Zaproponowata opinie pozytywng, pod warunkiem
uwzglednienia uwag Rady. Jej zdaniem projekt nalezy doprecyzowaé w zakresie opisu celéw
szczegOtowych oraz miernikéw efektywnosci.

Wobec braku innych gtosow prowadzacy posiedzenie zarzgdzit gtosowanie. Rada 7 gtosami za
projektem opinii Rady, przy 0 gtoséw przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedaca jej opinia, ktora
stanowi zatgcznik do protokotu.

2) Projekt swojej opinii w sprawie programu polityki zdrowotnej jednostki samorzadu terytorialnego
»Program profilaktyczny przeciwko zakazeniom pneumokokowym wérdd dzieci urodzonych w 2015-
2016 roku z terenu Gminy Przodkowo” przedstawit Andrzej Kokoszka, cztonek Rady wyznaczony przez
prowadzacego posiedzenie do przygotowania projektu opinii. Zaproponowat opinie pozytywna, pod
warunkiem uwzglednienia uwag Rady. Sprecyzowania wymagajq cele szczegéfowe, poniewaz zamiast
celéw opisane zostaly dziatania. Przeformutowania wymagajg mierniki efektywnosci oraz ocena
zgtaszalnosci do programu

Wobec braku innych gloséw prowadzgcy zarzadzit glosowanie. Rada 7 gtosami za projektem opinii
Rady, przy 0 gtoséw przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedaca jej opinia, ktéra stanowi zatgcznik
do protokotu.

3) Projekt swojej opinii w sprawie programu polityki zdrowotnej jednostki samorzadu terytorialnego
»Program zdrowotny w zakresie profilaktyki zakazen wirusem brodawczaka ludzkiego
(HPV)”przedstawita Agata Maciejczyk, cztonek Rady wyznaczony przez prowadzgcego posiedzenie do
przygotowania projektu opinii. Mimo, Ze program nie jest dobrze przygotowany zaproponowata opinie
pozytywna pod warunkiem uwzglednienia uwag Rady, poniewaz interwencje i grupa docelowa opisane
w projekcie programu sg prawidtowe. Projekt zawiera réwniez budiet. Wymaga on jednak wielu
korekt, m.in. nalezy wyraznie zaznaczy¢, ze edukacja powinna obejmowa¢ nie tylko dziewczynki, ale
tez chtopcéw; w opisie problemu zdrowotnego nalezy wymieni¢ czynniki zwiekszajgce ryzyko zakazen
HPV; nalezy przedstawi¢ kryteria kwalifikacji dziewczat do szczepien; cel gtéwny | cele szczegdtowe
wymagajg przeformutowania tak, by spetniaty zasady S.M.A.R.T; nalezy uwzglednic sposdb zakonczenia
w programie, a w budzecie uwzgledni¢ wycene dziatan informacyjno-edukacyjnych.

Wobec braku innych gtoséw prowadzacy zarzadzit glosowanie. Rada 7 gtosami za projektem opinii
Rady, przy O gtosdéw przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedacy jej opinig, ktdra stanowi zatgcznik
do protokotu.

4) Projekt swojej opinii w sprawie programu polityki zdrowotnej jednostki samorzadu terytorialnego
,Program zdrowotny w zakresie profilaktyki zakazenn wirusem brodawczaka ludzkiego (HPV)”
przedstawit Andrzej Sliwczyriski, cztonek Rady wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie do
przygotowania projektu opinii. Zaproponowat opinie pozytywnga, pod warunkiem realizacji uwag Rady.
Projekt nalezy doprecyzowac¢ w zakresie opisu celu gtownego i celéw szczegétowych, naleiy
doprecyzowac koszty jednostkowe poszczegdlnych dziatan oraz przedstawic zakres tematyczny akcji
edukacyjnej.

Wobec braku innych gloséw prowadzacy zarzadzit glosowanie. Rada 7 gtosami za projektem opinii
Rady, przy 0 gtoséw przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedaca jej opinia, ktéra stanowi zatacznik
do protokotu.

Ad 6. Przystepujac do omawiania zmian w dotychczasowym opisie programu lekowego: ,Leczenie
stwardnienia rozsianego (ICD-10 G 35)” Piotr Szymanski, cztonek Rady wyznaczony przez
prowadzgcego posiedzenie do przygotowania projektu opinii w tematach objetych tym i nastepnym
punktem porzadku obrad stwierdzit, ze propozycje tych zmian sa propozycjami ogdlnymi tzn.
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dotyczacymi kwalifikacji pacjentéw, dziatari niepozadanych i sposobu dawkowania leku. Nastepnie
przystgpit do omawiania zaproponowanych zmian w opisie programu lekowego.

W przypadku 3 technologii medycznych: fumaranu dimetylu, peginterferonu beta-la oraz
treryflunomidu Wnioskodawca zapropcnowat rozszerzenie grupy pacjentéw kwalifikujgcych sie do
leczenia w programie do pacjentéw cd 12. roku zycia. Piotr Szymanski zwrécit uwage na brak
dostepnych danych na temat bezpieczeristwa stosowania tych lekéw w tej populacji. Zgodnie z ChPL
(Charakterystyka Produktu Leczniczego) Tecfidera, Plegridy i Aubagio lekéw tych nie nalezy stosowaé
u dzieci, a EMA (Europejska Agencja Lekéw) zalecita dla tych lekéw przeprowadzenie dodatkowych
badan dot. bezpieczefstwa w populacji powyzej 10 r.z. Zgodnie z polskimi wytycznymi klinicznymi leki
te u pacjentéw w wieku 16 — 18 lat moga by¢ podawane jak u dorostych. Mtodsi pacjenci powinni by¢
leczeni pod opieka zespotu lekarskiego sktadajgcego sie z neurologéw i neurologéw dzieciecych
majacych doéwiadczenie w leczeniu MS (tac. sclerosis multiplex).

W przypadku wszystkich 3 iekéw nie ma moziiwoéci stosowania ich zgodnie z ChPL i to wiasnie jest
uzasadnieniem dla przygotowania opinii w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajacych
wymienione substancje czynne przy wskazaniach off-label powyzej 12 roku iycia tzn. nastepnego
punktu porzadku obrad Rady. Jak zauwazyt Piotr Szymariski jest to pierwsza grupa zmian w programie
i ta grupa jest $cisle powigzana z off-labelami dla tych trzech lekéw.

Nastgpne zmiany dotyczg Copaxonu i stosowania octanu glatirameru w dawkach 20 mg u dzieci
i miodziezy. Tutaj jak stwierdzit, sytuacja jest stosunkowo dobra tzn. w przypadku Copaxonu istnieje
odpowiedni zapis w ChPL-, a ograniczone dane pozwalajg oceni¢ bezpieczeristwo interwengji.
Nastgpna zmiana dotyczyta wykreslenia z kryteriéw , wykluczenia z programu cigy, ktéra zgodnie
z proponowang zmiang nie miataby stanowi¢ kryterium wykluczenia. Stosowanie Copaxonu jest
mozliwe i wiasciwy zapis znajduje sie w ChPL wskazujac na mozliwo$¢ stosowania leku gdy korzysci
przekraczajg ryzyko. W przypadku Remuleru takiej informacji w ChPL brak. Do cztonkéw Rady nalezy
decyzja, czy oba leki traktowad w sposéb réwnorzedny, czy tez nie. Piotr Szymanski zaproponowat,
Zeby traktowac je réwnorzednie zaktadajac, ze s3 to preparaty réwnowazne.

Kolejne zaproponowane zmiany dotyczyly zmiany kryterium wykluczenia ze wzgledu na stan kliniczny
chorego oceniany w trakcie badania kontrolnego w skali EDSS z powyzej 4,5 pkt do 5,0 czyli objecia
wiekszej grupy chorych. Zdaniem Piotra Szymariskiego ta zmiana jest uzasadniona

Zmiana w stosunku do ktdrej, jak stwierdzit Piotr Szymariski, nie ma dowodéw naukowych, dotyczyta
wartoéci progowej limfopenii (ponizej 500/pl) jako kryterium przerwania terapii. Eksperci
wypowiedzieli sie pozytywnie za zmiang, cho¢ przyznali, ze dowody sg bardzo ograniczone albo tez ich
brak.

Kontynuujgc Piotr Szymanski o$wiadczyt, ze przygotowat dwie propozycje opinii, jedng bardzo
rygorystyczng uznajacy, ze poniewai nie ma wytycznych kiinicznych, nie ma dobrych dowodéw,
bezpieczeristwo nie jest okre$lone, to Rada nie wyraza zgody na stosowanie tych lekéw w populacji
pediatrycznej, oraz propozycje liberalng zaktadajacg, ze pozytywna opinia eksperta jest wystarczajaca
w odniesieniu do dowodéw naukowych. Uzasadnieniem dla tej drugiej jest to, ze rekomendacje
odnosza sig do de facto choroby rzadkiej i nie nalezy oczekiwaé uzyskania satysfakcjonujacego poziomu
dowoddw naukowych.

Zdaniem Piotra Szymariskiego, Rada moze wyda¢ decyzje, odrzucajgcg stosowanie tych lekéw
w programie, a tym samym takze wskazania off-label albo zaakceptowa¢ ich stosowanie biorac pod
uwage, ze jest to choroba rzadka. Konsekwentnie nalezatoby wéwczas uznaé za zasadng refundacje
off-label tych lekéw, ale w zwigzku z brakiem dowodéw naukowych nalezy wd10.czas zastrzec w opinii,
ze refundacja moze dotyczy¢ stosowania tych lekéw wytacznie w ramach programu lekowego.
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Na koniec swojego wystapienia przypomniat, ze opinia ekspertéw w stosunku do tych lekéw jest
jednoznaczna. Uwazaja oni, ze leki majg znaczenie dla przebiegu choroby w populacji pediatrycznej
i uwazajq za stosowng mozliwoé¢ ich stosowania.

Andrzej Sliwczyriski wtracit, ze zgadza sig z przedmdwca, e w omawianej populacji, nigdy nie bedzie
wystarczajacych dowoddw naukowych.

Wojciech Wysoczariski, Dyrektor Wydziatu Oceny Technologii Medycznych AOTMIT stwierdzit, ze leki
s3 juz dtugo na rynku i nalezatoby oczekiwaé, ze dowody juz powinny by¢. Jego zdaniem problem jest
z ich skutecznoscig i aktualnie trwaja dyskusje czy one w ogéle dziataja. Podejrzewa, Ze badania nie
byty specjalnie prowadzone, poniewaz bardzo niejasna jest ich skutecznodé. Dyskwalifikuje je brak
danych odnosnie bezpieczenstwa i ich bardzo wysoka cena.

Zdaniem Piotra Szymariskiego Rada moze albo odméwié korzystajac z takich argumentéw jakie podat
Wojciech Wysoczariski albo wyrazi¢ zgode, ale pod proponowanymi przez niego warunkami tj. (i) leki
bedy stosowane off-label wytacznie w programie (ii) leki beda stosowane wytacznie pod opieky
zespotéw lekarskich sktadajacych sie z neurologdw i neurologdw dzieciecych, majgcych doswiadczenie
w leczeniu SM, (iii) pacjenci beda poinformowani na piSmie o watpliwosciach dotyczacych ich
skutecznodci i ryzyku. Chodzi o to, zeby lekarz miat obowigzek uzyska¢ Swiadomga zgode, czyli
akceptowany jest brak wiedzy na temat skutecznoéci lekdw, ale pod warunkiem, ze eksperci ktérzy
proponujg ich wprowadzenie bezwzglednie poinformujg pacjentéw o tym braku.

Tomasz Pasierski zauwazyl, ze eksperci nie majg w tym przypadku innej wiedzy niz cztonkowie Rady,
wiedza jest jedna, ale majg sytuacje psychologiczna, leczg te dzieci i chcg im zapewnic jakie$ leczenie.
Pozostaje zaufanie do ekspertéw i wybdr technologia czy nadzieja.

Podsumowujac Piotr Szymariski o$wiadczyt, ze nie majac zadnych osobistych doswiadczer, przy braku
dowodéw przyjat dwie opcje: zaufania do ekspertéw lub odrzucenia ich opinii ze wzgledu na poziom
dowodéw naukowych. Jego zdaniem , mozna skorzystac z pierwszej z mozliwoéci pod nastepujacymi
warunkami - wymogu uzyskania pisemnej $wiadomej zgody od opiekuna/pacjenta i ograniczenia
mozliwosci stosowania lekéw off-label wytacznie do programu. W przypadku octanu glatirameru, nie
ma watpliwosci, ze Rada powinnismy wyrazi¢ zgode, powiem istnieje wiasciwy zapis ChPL, zgodny
z wytycznymi klinicznymi i opinig ekspertow. W przypadku cigzy watpliwoéé budzi réwnowaznodé
dwéch preparatéw (tego czy Rada uzna, ze sq réwnowaine). W przypadku uznania zasadnoéci
usuniecia jako przeciwwskazania stosowania lekdw w cigzy (sytuacji rzadkiej) pacjentka powinna by¢
poinformowana, a lek powinien by¢ stosowany jesli korzysci przewyiszajg ryzyko. EDSS i zmiana z 4,5
na 5,0 pkt — wtasciwie nie ma dowodéw naukowych, ale poniewaz ocena regres;ji i progresji choroby
okresdlona jest z rozdzielczoscig do jednego punktu, nie widzi powodu dla ktérego Rada nie miataby
skali poszerzyé do 5,0 pkt. Jeéli chodzi o limfopenie, nie ma zadnych danych, dlatego opart sie na opinii
eksperta i tak naprawde mozna sie oprze¢ wytacznie na zaufaniu do ekspertéw bad? odrzuci¢ te
zmiane.

tacznie obydwie decyzje przygotowat w powigzany ze sobg sposdb. Pierwsza, restrykcyjna oznacza de
facto dopuszczenie tylko tych dwéch zmian w programie i odrzucenie pozostatych uznajac, ze w
stosunku do tych s3 stosunkowo spéjne dane. Pozostate zmiany w programie s3 wéwczas odrzucane
i jedli przyjac takq optyke, to takze cafy nastepny punkt porzadku obrad dotyczacy off-label oznaczatby
w konsekwencji negatywne decyzje dla obydwdch lekéw off-label.

Jesli decyzja w programie jest wybiérczo pozytywna i to jest jego propozycja minimum, dotyczaca
w stosunku do dwéch proponowanych zmian, to w catosdci powinna by¢ negatywna dla kolejnego
ounktu czyli opinii off-label.
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Jesli Rada oprze sie na zaufaniu do doswiadczenia klinicznego ekspertéw i potwierdzi chec wszystkich
Zmian w programie, wéwczas powinna by¢ wydana opinia pozytywna dla off-label w ChPL-u i wowczas
proponuje ograniczy¢ zaufanie do ekspertéw dwoma mechanizmami: (i) w przypadku poszczegdinych
punktéw programu co do ktérych jedynym wskazaniem do zmian s3 opinie ekspertdw, a nie dowody
naukowe, pacjent uczestnik programu powinien zosta¢ o tym pisemnie poinformowany, (ii)
ograniczeniem stosowania off-label wylacznie do programu.

Koriczac Piotr Szymaniski stwierdzit, ze sktania sig do opinii pozytywnej, motywujac to faktem, ze
poziom dowodéw naukowych mozliwych do zebrania w populacji do 12 r.;. ze stwardnieniem
rozsianym oraz poziom dowoddw naukowych mozliwych do zebrania w przypadku cigzy nie bedzie
nigdy wigkszy niz kilkadziesigt przvpadkdw. Traktuje tg sytuacjg tak, jakby byta to sytuacja choroby
rzadkiej.

Andrzej Kokoszka spytat o koszty leczenia.

W odpowiedzi Tomasz Pasierski zauwaiyl, ze z jego znajomosci .ne’urologii wynika, Ze gdyby te
pienigdze mozna przeznaczy¢ na dobrg rehabilitacje, na walke ze spastycznoscia itp., to by¢ moze
efekty nie bytyby duzo gorsze.

Lucjusz Jakubowski zaproponowat, aby przy pozytywnej opinii uwzgledniajacej do$wiadczenie kliniczne
ekspertéw wprowadzi¢ do zapiséw programu zalecenie o koniecznosci monitorowania efektéw
klinicznych. W wielu programach s3 zespoty koordynujace, s systemy monitorowania to dlaczego taki
zapis nie mogtby zaistnieé z punktu widzenia formalnego w tym programie. System informatyczny
Narodowego Funduszu Zdrowia pozwoli na analize podstawowych danych.

Wigkszos¢ cztonkéw Rady opowiedziata sig za pozytywng opinia.

Jak zauwazyt Tomasz Pasierski, nauka przegrata, mitosierdzie zwyciezylo, z jednej strony znalazty sie
argumenty naukowe z drugiej emocjonalne.

Andrzej Kokoszka dodat, ze dla niego cafa ta sprawa ma charakter eksperymentu medycznego.

Andrzej Sliwczyriski stwierdzit, ze szczegélnie trudna jest sytuacja kiedy sprawa dotyczy populacji
dziecigcej. Zastanawiat sie tes, czy nie jest fatwiej wydaé w tej chwili opinie negatywna, niz przy
pozytywnej da¢ tak duzo warunkéw do spetnienia, ktére nie wiadomo czy beda moziiwe do realizacji.
Dodat tez, e dawanie fatszywej nadziei jest bez sensu.

Prowadzacy zarzadzit glosowanie. Rada 4 gtosami za projektem opinii Rady, przy 3 gtosach przeciw
projektowi, przyjeta uchwate, bedaca jej opinig, ktéra stanowi zatacznik do protokotu.

Ad 7. 1) Projekt swojej opinii w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacjg leku Aubagio
(teriflunomidum), w zakresie wskazar do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania
odmiennych niz okreélone w ChPL tj. leczenie pacjentéw w wieku od 12 lat, przedstawit Piotr
Szymariski. Zaproponowat opinie pozytywng pod warunkiem, ze lek stosowany bedzie wytacznie
w zmodyfikowanym programie lekowym |, Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G 35).”

Wobec braku innych gtosow prowadzacy zarzadzit gtosowanie. Rada 4 gtosami za projektem opinii
Rady, przy 3 gtosach przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedacs jej opinia, ktéra stanowi zatacznik
do protokotu.

2) Projekt swojej opinii w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacja lekéw zawierajacych
substancje czynng dimethylis fumaras w zakresie wskazari do stosowania lub dawkowania, lub
sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce Produktu Leczniczego tj. leczenie
pacjentéw w wieku od 12 lat, przedstawit Piotr Szymariski. Zaproponowat opinie pozytywng pod



Protokdt nr 23/2017 z posiedzenia Rady Przejrzystosci w dniu 12.06.2017 r.

warunkiem, ze lek stosowany bedzie wytgcznie w zmodyfikowanym programie lekowym , Leczenie
stwardnienia rozsianego (ICD-10 G 35).”

Wobec braku innych gloséw prowadzacy zarzadzit glosowanie. Rada 4 gtosami za projektem opinii
Rady, przy 3 gtosach przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedacy jej opinig, ktéra stanowi zatgcznik
do protokotu.

3) Projekt swojej opinii w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacjg lekéw zawierajgcych
substancje czynna peginterferonum beta-1a w zakresie wskazari do stosowania lub dawkowania, lub
sposobu podawania odmiennych niz okreélone w Charakterystyce Produktu Leczniczego tj.: leczenie
pacjentéw w wieku od 12 lat, przedstawit Piotr Szymariski. Zaproponowat opini¢ pozytywna pod
warunkiem, ze lek stosowany bedzie wytacznie w zmodyfikowanym programie lekowym , Leczenie
stwardnienia rozsianego (ICD-10 G 35).”

Wobec braku innych gloséw prowadzacy zarzadzit glosowanie. Rada 4 gtosami za projektem opinii
Rady, przy 3 gtosach przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedacg jej opinig, ktéra stanowi zalacznik
do protokotu.

Ad 8. Przeprowadzono losowanie sktadu Zespotu na posiedzenie Rady w dniu 10 lipca 2017 .

Ad 9. Prowadzacy posiedzenie Tomasz Pasierski zakoriczyt posiedzenie Rady o godzinie 11:45.

Protokét sporzadzit Tomasz Pasierski
Przewodniczacy Rady Przejrzystosci

(data i podpis)



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 59/2017 z dnia 12 czerwca 2017 roku
w sprawie oceny leku RoActembra (tocilizumab) kod EAN:

5902768001075, we wskazaniu: leczenie reumatoidalnego zapalenia

stawéw (M 05, M 06), w ramach programu lekowego: , Leczenie
reumatoidalnego zapalenia stawdw i mtodzienczego idiopatycznego

zapalenia stawow o przebiegu agresywnym (ICD-10 - M 05, M 06,

M 08)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
RoActemra (tocilizumab), roztwdr do wstrzykiwan, 162 mg, 4 amputko-
strzykawki, kod EAN: 5902768001075, we wskazaniu: leczenie reumatoidalnego
zapalenia stawow (M 05, M 06), w ramach programu lekowego: , Leczenie
reumatoidalnego zapalenia stawdw i mtodziericzego idiopatycznego zapalenia
stawéw o przebiegu agresywnym (ICD-10 - M 05, M 06, M 08)”, w ramach
istniejgcej grupy limitowej i wydawanie go bezptatnie.

Rada Przejrzystosci nie zgfasza uwag do propozycji instrumentu dzielenia
ryzyka.

Rada zgtasza uwagi do projektu programu lekowego - koniecznos¢ modyfikacji
wymagajq kryteria wyfqgczenia z programu w zakresie dotyczgcym
sekwencyjnego leczenia inhibitorami TNF alfa i tocilizumabu (pkt 4.1 kryteria
wytgczenia z programu — zastgpienie zwrotu ,albo” zwrotem ,i/lub”
umozliwiajgcym sekwencyjne stosowanie tocilizumabu).

Uzasadnienie

Problem zdrowotny, ktorego dotyczy opinia, byt wielokrotnie omawiany na
posiedzeniach Rady Konsultacyjnej oraz Rady Przejrzystosci. Wniosek o objecie
refundacjq produktu leczniczego RoActemra (tocilizumab), roztwor do
wstrzykiwan, 162 mg, 4 amputko-strzykawki, kod EAN: 5902768001075
i udostepnianie go pacjentom bezptatnie w ramach istniejgcego programu
lekowego: ,Leczenie reumatoidalnego zapalenia stawow i mfodziericzego
idiopatycznego zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym (ICD-10 M 05, M 06,
M 08)” jest zgodny z wczesniejszymi sugestiami Rady. Wnioskowana
technologia, z jej zastosowaniem w miejsce dozylnej postaci tocilizumabu ma
by¢ wprowadzana zgodnie z zapisami programu lekowego z zachowaniem
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wymagan okreslonych w aktualnej Charakterystyce Produktu Leczniczego oraz
pod nadzorem wykwalifikowanego personelu medycznego. Realizacja
programu znajduje sie pod nadzorem Zespotu Koordynacyjnego ds. Leczenia
Biologicznego w Chorobach Reumatycznych. Profil bezpieczeristwa oraz korzysci
kliniczne ze stosowania leku w postaci podskornej sq porédwnywalne jak
w przypadku dozylnego stosowania wnioskowanego produktu. Podawanie
podskorne leku jest fatwiejsze organizacyjnie, a tym samym korzystniejsze
Z punktu widzenia ponoszonych kosztow, dzieki czemu rozpatrywany wniosek
nie bedzie generowat dodatkowych kosztow ze strony ptatnika publicznego.

Przewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, sSrodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1536
z pdin. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
nr OT.4351.12.2017 ,,Wniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu leczniczego
RoActemra (tocilizumab) w ramach programu lekowego: »lLeczenie reumatoidalnego zapalenia stawow
i mtodzienczego idiopatycznego zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym (ICD-10 M 05, M 06, M 08)«”. Data
ukoriczenia: 2 czerwca 2017 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 147/2017 z dnia 12 czerwca 2017 roku
o projekcie programu ,,Program polityki zdrowotnej na lata 2017-
2018 w zakresie szczepien ochronnych przeciwko zakazeniom
pneumokokowym wsréd dzieci z terenu miasta Malborka urodzonych
w 2015-2016 roku”

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu polityki zdrowotnej
,Program polityki zdrowotnej na lata 2017-2018 w zakresie szczepien
ochronnych przeciwko zakazeniom pneumokokowym wsrdd dzieci z terenu
miasta Malborka urodzonych w 2015-2016 roku”, pod warunkiem
uwzglednienia uwag Rady.

Uzasadnienie

Zgodnie z Programem Szczepien Ochronnych na 2017 rok szczepienia przeciwko
pneumokokom nalezq do grupy szczepienn obowigzkowych i wykonywane sg
u wszystkich nowonarodzonych dzieci poczqwszy od 1.01.2017 r. W powyzszym
programie populacje docelowq stanowiq dzieci zameldowane na pobyt staty lub
czasowy na terenie miasta Malborka, urodzone w 2015 - 2016 roku, ktore w
dniu szczepienia ukonczyty 2 r.z., nieszczepione wczesniej szczepionkq przeciw
zakazeniom pneumokokowym.

Oceniany projekt programu odnosi sie do dobrze zdefiniowanego problemu
zdrowotnego, jakim sq zakazenia Streptococcus pneumoniae. W tresci
problemu zdrowotnego Whnioskodawca wymienit choroby wywofywane przez
ten patogen wraz z potencjalnymi powiktaniami. Wskazano rdéwniez grupy
0s0b, ktore szczegdlnie narazone sq na choroby wywofane przez pneumokoki.
Opiniowany projekt wpisuje sie w nastepujgce priorytety zdrowotne:
,Zwiekszenie skutecznosci zapobiegania chorobom zakaznym izakazeniom”,
,Zmniejszenie zachorowalnosci i przedwczesnej umieralnosci z powodu
przewlektych  choréb uktadu oddechowego” oraz ,poprawa jakosci
i skutecznosci opieki zdrowotnej nad matkg, noworodkiem i dzieckiem do lat 3”
nalezgce do priorytetow zdrowotnych wymienionych w Rozporzqdzeniu
Ministra Zdrowia z dn. 21 sierpnia 2009 r. (Dz. U. 2009, Nr 137, poz. 1126).

W ramach programu planowane jest przeprowadzenie akcji informacyjno-
edukacyjnej dla rodzicow dzieci z wybranej populacji oraz wszystkich
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zainteresowanych szczepieniami przeciwko pneumokokom. Edukacja zdrowotna
stanowi obecnie niezwykle istotny element polityki zdrowia publicznego oraz
jedno z zadan samorzgddw lokalnych mozliwych do realizacji przy niewielkim
naktfadzie finansowym. Wnioskodawca zaplanowat szczepienie szczepionkqg 13-
walentnqg, obecnie w wiekszosci krajow europejskich stosowana jest
szczepionka 10-walentna lub 13-walentna. Z uwagi na ograniczonq ilosc¢
srodkow w budzecie Miasta Malborka, o zakwalifikowaniu sie bedzie
decydowac kolejnosc zgtoszenn. Warunkiem podania szczepionki jest podpisanie
przez rodzica/opiekuna prawnego zgody na udziat dziecka w programie. Na
kazdym etapie programu zarédwno przy zgtoszeniu, jak i w trakcie,
rodzice/opiekunowie prawni uzyskajqg petnq informacje dotyczqcq szczepien,
takze ewentualnych dziatan niepozqdanych. W projekcie programu oszacowano
koszty catkowite oraz jednostkowe (na 2-letni okres realizacji).

Uwagi Rady:

e Szczegofowe zafozenia projektu powinny przedstawiaé stan, do jakiego
zamierza dqzy¢ Wnioskodawca poprzez realizacje programu, a nie dziatania
mozliwe do podjecia. W zwigzku z powyzszym cele odnoszgce sie m.in. do
,objecia programem mozliwie wysokiej liczby dzieci”, , uzyskania mozliwie
najwyzszej frekwencji”, czy tez ,przygotowania raportu programu wedtug
przygotowanego schematu” nie zostaty sformutowane w sposob
prawidtowy.

e Nalezy pamietac, aby wartosci wskaznikow okreslane byty przed i po
realizacji programu. Dopiero uzyskana zmiana w zakresie tych wartosci i jej
wielkos¢ stanowi o wadze uzyskanego efektu programu.

e QOcena efektywnosci programu przedstawiona przez Wnioskodawce wymaga
uzupetnienia (odnosi sie jedynie do poziomu frekwencji), powinna
uwzgledniac¢ m.in. mierniki efektywnosci programu.

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48a ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1793 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem raportu
nr OT.441.104.2017 ,Program polityki zdrowotnej na lata 2017 - 2018 w zakresie szczepienn ochronnych
przeciwko zakazeniom pneumokokowym wsrdd dzieci z terenu miasta Malborka urodzonych w 2015 - 2016
roku” realizowany przez: Miasto Malbork, Warszawa, czerwiec 2017 oraz Aneksu do raportéw szczegétowych:
,Programy profilaktyki zakazen pneumokokowych — wspdlne podstawy oceny”, z marca 2014 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 148/2017 z dnia 12 czerwca 2017 roku
o projekcie programu ,,Program profilaktyczny przeciwko zakazeniom
pneumokokowym wsrdod dzieci urodzonych w 2015-2016 roku
z terenu Gminy Przodkowo”

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu polityki zdrowotnej
,Program profilaktyczny przeciwko zakazeniom pneumokokowym wsrdd dzieci
urodzonych w 2015-2016 roku z terenu Gminy Przodkowo”.

Uzasadnienie

Oceniany projekt programu odnosi sie do dobrze zdefiniowanego problemu
zdrowotnego jakim sq zakazenia Streptococcus pneumoniae. Gtowny cel -
poprawa stanu zdrowia dzieci zamieszkatych na terenie Gminy Przodkowo
poprzez przeprowadzenie skutecznych szczepienn przeciwko zakazeniom
pneumokokowym — zostat sformutowany prawidtowo. Natomiast cele
szczegofowe wymagajq sprecyzowania, poniewaz zamiast celow opisane
zostaty dziatania.

Oczekiwane efekty przedstawione zostaty w sposob prawidtowy. W przypadku
ocenianego projektu zasadnym wydaje sie uwzglednienie rowniez m.in. liczby
dzieci wykluczonych z udziatu w szczepieniach w wyniku przeciwwskazan
lekarskich, a takze liczby zdarzeri niepozgdanych (NOP). Ponadto, nalezy
zaznaczyc, ze miernik ,raporty opracowane przez realizatorow programu wg
przygotowanego schematu”, powinien zostac¢ przeformufowany. Nalezy
pamietaé, aby wartosci wskaznikow zapadalnosci na nieinwazyjne oraz
zapadalnosci i umieralnosci na inwazyjne choroby pneumokokowe okreslane
byty przed i po realizacji programu. Wyniki na podstawie doktadnie
opracowanych miernikow efektywnosci mogtyby pomadc przy podjeciu decyzji o
kontynuowaniu szczepien w latach kolejnych.

Zaznaczono, ze zgtaszalnosc¢ do programu zostanie oceniona na podstawie listy
0s0b, ktore zakonczyty cykl szczepiern. Majgc na uwadze tres¢ projektu, ocena
zgtaszalnosci powinna uwzgledniac¢ rowniez liczbe dzieci kwalifikujgcych sie
zgodnie z przyjetymi kryteriami do szczepienia, czy tez liczbe dzieci, ktore nie
zostaty zaszczepione z powodu przeciwwskazan lekarskich.
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W ramach oceny zadowolenia uczestnikow sugeruje sie rowniez
przeprowadzenie anonimowej ankiety satysfakcji z udziatu w programie.

Ocena efektywnosci programu powinna opierac sie na porownaniu stanu sprzed
wprowadzenia dziatan w ramach programu i stanu po jego zakonczeniu.
Dodatkowo ewaluacja mogtaby uwzglednia¢ porownanie czestosci stosowania
antybiotykow oraz liczby hospitalizacji spowodowanych zakazeniami
pneumokokowymi, przed i po szczepieniach. Oprocz wymienionych wyzej
wskaznikow, istotne sq rowniez wskazniki zwigzane z poszczepiennymi
dziataniami niepozgdanymi.

Przewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48a ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1793 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem raportu
nr OT.441.107.2017 ,,Program profilaktyczny przeciwko zakazeniom pneumokokowym wsrdd dzieci urodzonych
w 2015-2016 roku z terenu Gminy Przodkowo” realizowany przez: Gmine Przodkowo, Warszawa, czerwiec 2017
oraz Aneksu do raportéw szczegétowych: ,Programy profilaktyki zakazen pneumokokowych — wspdlne
podstawy oceny”, z marca 2014 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 149/2017 z dnia 12 czerwca 2017 roku
o projekcie programu ,,Program zdrowotny w zakresie profilaktyki
zakazen wirusem brodawczaka ludzkiego (HPV)” (gm. Tuchola)

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu polityki zdrowotnej
,Program zdrowotny w zakresie profilaktyki zakazern wirusem brodawczaka
ludzkiego (HPV)” (gm. Tuchola), pod warunkiem uwzglednienia uwag Radly.

Uzasadnienie

Wiele krajow wigczyto szczepienia przeciw HPV mfodych dziewczqt i chtopcow
do narodowych programow szczepien. Szczepienia z zakresu profilaktyki
zakazen wirusem HPV znajdujq sie w Polsce w wykazie szczepien zalecanych,
niefinansowanych ze Ssrodkow publicznych. Dotychczas przeprowadzone
badania kliniczne wykazaty wysokq skutecznos¢ 2-walentnej i 4-walentnej
szczepionki w zapobieganiu zmianom przedrakowym w populacji kobiet
niezakazonych wirusem HPV, przy znacznie niiszej skutecznosci u kobiet
zakazonych. W roku 2015 dopuszczona zostata do obrotu rowniez szczepionka
9-walentna. W przypadku szczepionki 9-walentej nie sq dostepne, ze wzgledu
na krotki okres obecnosci w lecznictwie, przeglgdy systematyczne i metaanalizy
odnoszqgce sie do jej skutecznosci. Poniewaz szczepionki nie zapewniajg ochrony
przed wszystkimi onkogennymi typami wirusa HPV oraz z powodu braku wiedzy
o ich dtugiej skutecznosci, konieczne jest informowanie zaszczepionych osoéb o
tym, Ze szczepienia nie zapewniajq 100% ochrony przed rakiem szyki macicy.
Tym samym konieczne jest uczestnictwo kobiet w programie skryningowym
opartym o cytologie od 21-25 r.z. lub 3 lata od rozpoczecia Zycia ptciowego.
Badania cytologiczne nalezy przeprowadzac regularnie co 3 lata.

W wiekszosci wytycznych praktyki klinicznej zaleca sie przeprowadzenie
szczepien podstawowych w grupie wiekowej 11-13 lat. Polskie Towarzystwo
Ginekologiczne i Polskie Towarzystwo Pediatryczne zaleca dodatkowo
szczepienia dziewczgt w wieku 13-18 lat, jezeli nie zostaty zaszczepione
wczesniej. Podkresla sie, ze najlepiej szczepic¢ dziewczeta przed rozpoczeciem
przez nie aktywnosci seksualnej oraz ze preferowany program profilaktyki to
schemat: matka - skryning cytologiczny, corka szczepienie przeciwko HPV
i skryning cytologiczny.
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Oceniany 5-letni program zaktada edukacje mtodziezy i ich rodzicow/opiekunow
prawnych oraz zaszczepienie 508 dziewczynek w wieku 12 lat. Zarowno
proponowane interwencje, jak i grupa docelowa szczepionych osob zostaty
wybrane prawidtowo, w zgodzie z rekomendacjami.

Nalezy zwrdci¢ uwage, ze program zaktada wykonanie szczepienn w schemacie
dwudawkowym. Ogranicza to wybdr szczepionki do produktow Silgard
(szczepionka czterowalentna) i Cervarix (szczepionka dwuwalentna).

Szczepionka dziewieciowalentna Gardasil 9 podawana jest w schemacie
trzydawkowym.

Projekt zawiera czes¢ koniecznych elementow, wymaga jednak wielu korekt
i uzupetnien:

e program zaktada m.in. edukacje mtodziezy. Nalezy wyraZnie zaznaczyc, ze
edukacja powinna obejmowac nie tylko dziewczynki, ale tez chfopcow;

* w opisie problemu zdrowotnego nalezy wymienic czynniki zwiekszajqce ryzyko
zakazen HPV;

* nalezy przedstawic kryteria kwalifikacji dziewczqt do szczepien. Zalecenia
ekspertow wskazujg, ze warunkiem prawidtowego wykonania szczepienia jest
przeprowadzenie kwalifikacji obejmujgcej wywiad, badanie przedmiotowe,
a w rzadkich przypadkach badania dodatkowe. Informacja o przeprowadzonej
kwalifikacji powinna zosta¢ odnotowana w dokumentacji pacjenta. Program
powinien zostac¢ uzupetniony o taki wymog, a takze o podanie przeciwwskazan
do wykonania szczepieni (eksperci wymieniajg wsrdod przeciwwskazan reakcje
alergiczng na drozdze - w odniesieniu do szczepionki czterowalentnej, ciezkie
choroby uktadowe, cigze, stany podgorqgczkowe, trombocytopenie i inne skazy
krwotoczne, ktére mogq byc przyczyng powstania krwiaka w miejscu wktucia);

e nalezy przedstawi¢ sposob powigzania programu ze swiadczeniami
finansowanymi ze srodkow publicznych;

* nalezy odniesc sie do mozliwosci zakonczenia udziatu w programie;

® W programie napisano, ze szczepienia bedq wykonane zgodnie z procedurami
medycznymi, ale nie podano kompetencji osoby odpowiedzialnej za
przeprowadzenie szczepien;

e cel gtowny: ,zmniejszenie liczby zachorowan na raka szyjki macicy, sromu,
pochwy, odbytu u kobiet poprzez przeprowadzenie edukacji zdrowotnej oraz
wykonanie szczepien ochronnych szczepionkq przeciw wirusowi brodawczaka
ludzkiego w populacji 12-letnich dziewczynek...” wymaga przeformufowania.
Efekt tak okreslonego celu mozna ocenic dopiero w perspektywie kilkudziesieciu
lat. Nalezy podkreslic¢, ze szczepienie chroni tylko przed niektorymi onkogennymi
typami wirusa brodawczaka, a nie przed samym zachorowaniem na nowotwor.
Cel powinien byc¢ wyraznie zdefiniowany i precyzyjnie wytyczony;
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e cele szczegotowe programu wymagajq przeformutowania tak, by spetniaty
zasady S.M.A.R.T. (cel powinien byc¢ sformutowany w sposdb jednoznaczny
i konkretny, powinien byc¢ istotny, mozliwy do zmierzenia i do zrealizowania
oraz okreslony w czasie) Dwa z celdw szczegdétowych opisujq dziatania a nie
cel;

e zgodhnie z deklaracjq zawartq w opisie, oczekiwane efekty majg byc¢ zbiezne
z celami, ale nie zostaty one wymienione. Przykfadowymi efektami mogq
byé: zwiekszenie poziomu wiedzy uczestnikow programu w zakresie
ryzykownych zachowan, chordb przenoszonych drogq pfciowq, zwiekszenie
przekonania o zasadnosci wykonywania szczepien i badan profilaktycznych;

* nie przedstawiono miernikow efektywnosci. Nalezy zadbac¢ aby wartosci
wskaZnikow okreslane byty przed i po realizacji programu, poniewaz dopiero
uzyskana zmiana w ich zakresie stanowi o wadze uzyskanego efektu.
Miernikiem efektywnosci moze byc np. liczba zachorowan na raka szyjki
macicy — sprawdzana w dfugoletniej perspektywie i zwrdcenie uwagi, czy
chorujgce kobiety byty szczepione przeciw HPV czy tez liczba kobiet
zgtaszajgcych sie na badania cytologiczne;

e program powinien uwzglednia¢ ocene jakosci swiadczen realizowanych
w jego ramach np. przeprowadzenie ankiety wsrdd uczestnikow;

e przedstawiony budzet nie uwzglednia kosztow kampanii informacyjno-
edukacyjnej;

e projekt powinien przewidywac¢ ewaluacje programu po jego zakoriczeniu.
W rekomendacjach zwraca sie uwage na uwzglednienie w ewaluacji takich
czynnikow jak: poziom wyszczepialnosci (monitowane w ramach programu),
chorobowos¢ i zapadalnosc¢ na raka szyjki macicy i choroby zwigzane z HPV,
skutecznos¢ i dtugos¢ opornosci, jakg zapewniajg szczepienia,
psychologiczne oddziatywanie szczepionek;

e nalezy skorygowac tytut programu (jest to program polityki zdrowotnej a nie
program zdrowotny).

Przewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48a ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1793 z pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu
nr OT.441.105.2017 ,Program zdrowotny w zakresie profilaktyki zakazen wirusem brodawczaka ludzkiego
(HPV)” realizowany przez: Gmine Tuchola, Warszawa, czerwiec 2017 oraz Aneksu ,Programy przeciwdziatania
zakazeniom wirusem brodawczaka ludzkiego (HPV) oraz rakowi szyjki macicy — wspdlne podstawy oceny”
z listopada 2015.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 150/2017 z dnia 12 czerwca 2017 roku
o projekcie programu ,,Program szczepien ochronnych przeciwko
grypie populacji z grupy szczegolnego ryzyka tj. osob w wieku 65 lat
na lata 2017-2021” (gm. Tuchola)

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu polityki zdrowotnej
,Program szczepien ochronnych przeciwko grypie populacji z grupy
szczegolnego ryzyka tj. 0sob w wieku 65 lat na lata 2017-2021” (gm. Tuchola),
pod warunkiem wprowadzenia zmian realizujgcych uwagi Rady.

Uzasadnienie

Projekt programu dotyczy waznego problemu zdrowotnego, ktdry wpisuje sie w
priorytet zdrowotny zawarty w rozporzqdzeniu Ministra Zdrowia z dn. 21
sierpnia 2009 r. ws. priorytetow zdrowotnych (Dz.U.2009 nr 137 poz.1126):
,Zwiekszenie skutecznosci zapobiegania chorobom zakaznym i zakazeniom”.
Whnioskodawca poprawnie wskazat w projekcie charakterystyke grypy, typy
wirusa, przebieg choroby oraz jej profilaktyke. Whnioskodawca odnosi sie
zarowno do ogdlnoswiatowych, krajowych oraz regionalnych danych
dotyczqcych zachorowalnosci na grype. Zatqgczony projekt programu zawiera
wykaz pismiennictwa, na podstawie ktorego opracowano problem zdrowotny.
Whnioskodawca okreslit rowniez doktadne dane demograficzne Gminy Tuchola,
natomiast liczebnos¢ populacji osob wiqgczanych do programu zostata
usredniona. Nie jest jasne, w jakim celu nastgpito usrednienie powyzZszych
danych. Zgodnie z danymi GUS w 2017-2018 r. liczebnosc¢ populacji osob bedzie
nizsza niz wskazana usredniona wartos¢. Powoduje to niescistosci zwiqgzane
Z budzetem projektu.

W ramach programu planowane jest wykonanie szczepien przeciwko wirusowi
grypy. Wybor szczepionki bedzie dokonany przez realizatorow programu
wedfug najnowszej wiedzy medycznej i obowiqzujgcych zalecen. Ponadto,
preparat szczepionkowy bedzie posiadat rejestracje i dopuszczenie do obrotu na
terenie Polski.

Przewidziane sq takze dziatania edukacyjne w ramach kampanii informacyjno-
edukacyjnej, ktorq przeprowadzq realizatorzy. Brak jest jednak szczegdtowych
informacji jak ma przebiega¢ akcja informacyjna. Nie wskazano chociazby
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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




Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 150/2017 z dnia 12 czerwca 2017 r.

kanatéow dystrybucji informacji na temat programu. Dodatkowo nalezy
zauwazyé, ze Whnioskodawca nie przedstawia zakresu tematycznego akcji
edukacyjnej, jedynie jeden z celow szczegdtowych zaktada ,podniesienie
poziomu wiedzy na temat szczepien przeciwko grypie i ich celowosci”.

Wybor grupy docelowej szczepien tj. populacji w 65 r. z., miesci sie w przedziale
zalecanym w wytycznych, jednak wytyczne zalecajg rdowniez objecie
szczepieniami populacji mtodszej - juz od 50 r.z. Biorgc pod uwage wiek
populacji wigczanej do programu (jedynie osoby w wieku 65 lat) nalezy
zaktadad, ze wnioskodawca wzigt pod uwage mozliwos¢ szczepienia jednego
uczestnika w kazdym roku trwania Programu. Zgodnie z zaleceniami WHO
szczepienia ochronne przeciwko grypie powinny by¢ oferowane, co sezon
epidemiczny wszystkim osobom zainteresowanym. Wydaje sie, ze poprzez
zaszczepienie o0sob jedynie w wieku 65 lat uzyskanie trwatego efektu
zdrowotnego nie bedzie mozliwe (brak zachowania ciggtosci szczepien).

Zwraca uwage sformufowanie celu gtdwnego, ktory powinien byc
przeformutowany. Whnioskodawca sformutowat cel gtowny w sposdb
nastepujgcy: ,zmniejszenie zachorowalnosci na grype i infekcje grypopodobne”.
Cel gtowny powinien by¢ wyraznie zdefiniowany, a jego osiggniecie powinno
stanowic potwierdzenie skutecznosci zaplanowanych dziatan.

Whioskodawca ponadto przedstawit 1 cel szczegotowy, ktory jednak nalezy
rowniez uscisli¢ — okreslit jako cel szczegotowy podniesienie poziomu wiedzy na
temat szczepien przeciwko grypie i ich celowosci. Cele powinny zostac okreslone
w czasie, tak Zeby moc w petni odnosic sie do reguty SMART.

Wskazane w projekcie programu 2 mierniki efektywnosci odpowiadajgce celom
programu zostaly zaprojektowane w sposob prawidfowy, ale warto bytoby
rowniez odnies¢ mierniki efektywnosci do wiedzy i swiadomosci uczestnikow
programu i porownac je ze stanem wiedzy przed wprowadzeniem dziatan.
W projekcie programu zaproponowano dwa mierniki efektywnosci: ,liczba osob
uczestniczgcych w programie” oraz ,liczba 0sob zaszczepionych w programie”,
ktore sg takie same. Nalezy pomysle¢ o dodatkowych miernikach, np.
dodatkowym miernikiem mogtaby byc liczba zachorowan na grype w populacji
objetej programem w porownaniu do zachorowalnosci w populacji
niezaszczepionej. Nalezy pamietac, aby wartosci wskaznikdw okreslane byty
przed i po realizacji programu. Dopiero uzyskana zmiana w zakresie tych
wartosci i jej wielkos¢ stanowi o wadze uzyskanego efektu programu.

Whnioskodawca wymienia 2 etapy zaplanowane w ramach Programu, tj.: ,,akcje
informacyjng o programie” oraz ,wykonanie szczepienia, po uprzednim
uzyskaniu zaswiadczenia o braku przeciwwskazan do jego wykonania,
wystawionego przez lekarza”. W projekcie brak jest informacji o dziataniach
zwiqzanych z akcjqg edukacyjng. Nalezy zatem uzupetni¢ dane dotyczgce



Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 150/2017 z dnia 12 czerwca 2017 r.

powyzszej kwestii. Wnioskodawca rowniez nie wskazat szczegotow prowadzenia
kampanii informacyjnej. Nie jest jasne w jaki sposéb mieszkaricy Gminy Tuchola
zostanqg poinformowani o programie. Wnioskodawca nie sprecyzowat rowniez,
czy wymagane bedzie podpisanie swiadomej zgody na uczestnictwo
w programie.

Whnioskodawca przewidziat rowniez mozliwos¢ wykonywania szczepien
w warunkach domowych, co wydaje sie stusznym podejsciem. Nie wskazano
jednak w budzecie srodkow zwigzanych chociazby z transportem personelu
programu do uczestnika programul.

W zakresie zaplanowanego budzetu Whnioskodawca nie przedstawit kosztow
jednostkowych kampanii informacyjno-edukacyjnej, preparatow
szczepionkowych, badarn lekarskich oraz wykonania szczepienia. Przewidywany
koszt catkowity realizacji programu w latach 2017-2021 ma wynies¢ ponad 62
tys. zt. Whnioskodawca dodatkowo okreslit koszty catkowite programu z
podziatem na poszczegdlne lata trwania programu. Przyjmujgc liczebnosci
populacji zawarte w projekcie programu w pkt ,Populacja podlegajgca
jednostce samorzqdu terytorialnego” mozna stwierdzic, ze koszt jednostkowy
bedzie zmienny. W roku 2017 moze on wyniesc¢ 54 zt, a juz w latach 2018-2019
moze on oscylowac¢ w granicach 40 zt. Nie jest jasne, czym podyktowane sq
roznice w kosztach catkowitych w poszczegdlnych latach trwania programu.
Whnioskodawca rowniez omytkowo wskazat rok 2010 zamiast roku 2020
w zestawieniu dotyczgcym kosztow catkowitych.

Przewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48a ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1793 z pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu
nr OT.441.106.2017 ,Program szczepien ochronnych przeciwko grypie populacji z grupy szczegdlnego ryzyka tj.
oséb w wieku 65 lat na lata 2017-2021” realizowany przez: Gmine Tuchola, Warszawa, czerwiec 2017 oraz
Aneksu do raportéw szczegdtowych: ,Programy profilaktycznych szczepien przeciwko grypie w wybranych
grupach ryzyka —wspdlne podstawy oceny”, z listopada 2015 r.
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Opinia Rady Przejrzystosci
nr 151/2017 z dnia 12 czerwca 2017 roku
W sprawie oceny zasadnosci wprowadzenia zmian
w dotychczasowym opisie programu lekowego
,Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G 35)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne wprowadzenie zmian proponowanych
przez Ministra Zdrowia w dotychczasowym opisie programu lekowego , Leczenie
stwardnienia rozsianego (ICD-10 G 35)”, w szczegdlnosci w zakresie:

e usuniecia z przeciwwskazan do stosowania octanu glatirameru pkt 3 — cigza,

e zmiany brzmienia kryterium wykluczenia (pkt 3) na: stan kliniczny chorego
oceniany w trakcie badania kontrolnego w skali EDSS powyzej 5,0 (w trakcie
remisji),

« zmiana kryterium wykluczenia dla interferonu na limfopenia ponizej 500/ul.

e o0bnizenie wieku pacjentow, u ktorych mozna stosowac leki zawierajgce
substancje  czynne: teriflunomidum,  dimethylis  fumaras  oraz
peginterferonum beta-1a do 12 roku zycia

pod warunkiem:

e wprowadzenia do  programu  obowigzku  przekazania  chorym
kwalifikowanym do terapii pisemnej informacji na temat aktualnego stanu
wiedzy na temat bezpieczenstwa i skutecznosci stosowania octanu
glatirameru u ciezarnych i uzyskania pisemnej swiadomej zgody na jego
zastosowanie;

e Wwprowadzenia do programu obowigzku stosowania lekow zawierajgcych
substancje  czynne:  teriflunomidum,  dimethylis  fumaras  oraz
peginterferonum u chorych od 12 do 18 roku zycia, wytqcznie w osrodkach
zapewniajgcych leczenie pod opiekq zespotow lekarskich sktadajgcych sie z
neurologow i neurologow dzieciecych, majgcych doswiadczenie w leczeniu
SM, oraz pod warunkiem przekazania opiekunom chorych/chorym
kwalifikowanym do terapii wyzej wymienionymi substancjami pisemnej
informacji na temat aktualnego stanu wiedzy na temat bezpieczenstwa i
skutecznosci ich stosowania w tej grupie wiekowej oraz uzyskania pisemnej
swiadomej zgody na ich zastosowanie.
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Uzasadnienie

W charakterystyce produktu leczniczego dla octanu glatirameru wskazano na
mozliwos¢ jego stosowania w ciqzy w przypadkach, gdy korzysci przekraczajg
ryzyko. Bezpieczenstwo i skutecznos¢ stosowania leku w tej grupie chorych
potwierdzajg ograniczonej jakosci dowody naukowe — przede wszystkim
badania obserwacyjne na matych grupach chorych. Lek nie jest
rekomendowany w wytycznych klinicznych, jednak na korzysci wynikajgce z jego
stosowania wskazujq eksperci. Wobec ograniczonej ilosci dowoddw naukowych
wskazane jest udzielenie pisemnej informacji ciezarnym na temat ograniczen
dotyczgcych wiedzy na temat bezpieczenstwa stosowania leku.

Brak jest dostatecznych dowodow naukowych pozwalajgcych na uzasadnienie
zmiany kryterium wykluczenia na stan kliniczny chorego oceniany w trakcie
badania kontrolnego w skali EDSS powyzej 5,0 (w trakcie remisji), jednak
zdaniem ekspertow podwyzZszenie punktacji uzasadnione jest ze wzgledow
klinicznych. Charakterystyki produktow leczniczych zawierajgcych wymienione
substancje czynne oraz rekomendacje kliniczne nie odnoszq sie do punktacji w
skali niepetnosprawnosci EDSS, wartos¢ progowqg 5,0 uwzgledniono jednak
w niektorych rekomendacjach refundacyjnych, wartosc ta jest rowniez zgodna
Z proponowanym w programie punktowym systemem oceny i kwalifikacji do
leczenia. Charakterystyki produktow leczniczych zawierajgcych wymienione
substancje czynne oraz rekomendacje kliniczne nie odnoszq sie takze do zmiany
kryterium wykluczenia dla interferonu na: limfopenia ponizej 500/ul, zmiana ta
jest jednak uzasadniona w opinii ekspertow stosujgcych lek. Nie okreslono
bezpieczeristwa i skutecznosci stosowania lekow zawierajgcych substancje
czynne: teriflunomidum, dimethylis fumaras oraz peginterferonum beta-1la
u dzieci od 12 roku zycia, jednak niektore krajowe towarzystwa neurologiczne
uznajqg, ze dzieci z SM w wieku <16 lat mogq byc¢ leczone wymienionymi wyzej
substancjami, pod warunkiem wszakze, iz leczenie to bedzie prowadzone
w specjalnych klinikach pod opiekq zespotu lekarskiego sktadajgcego sie
z neurologow i neurologow dzieciecych majqcych doswiadczenie w leczeniu SM.
Nalezy odnotowac¢ brak randomizowanych badan klinicznych dotyczqcych
stosowania teryflunomidu, peginterferonu beta-1a i fumaranu dimetylu
w populacji pediatrycznej. Dostepne dane pochodzg z nielicznych analiz
retrospektywnych/badan obserwacyjnych/wczesnej fazy, jest wiec niezwykle
istotne, aby chorzy/ich opiekunowie mieli mozliwos¢ zapoznania sie z
aktualnym stanem wiedzy przed podjeciem decyzji o rozpoczeciu terapii.
Konieczne jest takze staranne monitorowanie programu lekowego w zakresie
jego bezpieczenistwa i okresowe przygotowanie raportow w tym zakresie.

Przedmiot zlecenia
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Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt. 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1793 z pdin. zm.),
w nawigzaniu do zlecenia Ministra Zdrowia, zawartego w pismie PLA.4604.431.2017.PB.2 z dnia
26.05.2017r.

Przewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt. 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o sSwiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1793 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem
opracowania ,Teryflunomid, fumaran dimetylu, interferon beta, peginterferon beta-la, octan glatirameru
w stwardnieniu rozsianym Opracowanie dotyczgce oceny zasadnosci wprowadzenia zmian w dotychczasowym
opisie programu lekowego: ,Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G 35)”, nr (OT.434.21.2017), Data
ukoniczenia: 8 czerwca 2017 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 152/2017 z dnia 12 czerwca 2017 roku
w sprawie objecia refundacjg leku Aubagio (teriflunomidum),
przy danych klinicznych, w zakresie wskazan do stosowania
lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone
w Charakterystyce Produktu Leczniczego, tj. leczenie pacjentow
w wieku od 12 lat

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjq leku Aubagio
(teriflunomidum), tabl. powl.,, 14 mg 28 tabl., kod EAN: 5909991088170,
w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania
odmiennych niz okreslone w Charakterystyce Produktu Leczniczego tj.: leczenie
pacjentow w wieku od 12 lat, pod warunkiem ze lek stosowany bedzie
wytqcznie w zmodyfikowanym programie lekowym ,Leczenie stwardnienia
rozsianego (ICD-10 G 35).”

Uzasadnienie

Rada uznata za zasadne wprowadzenie zmian proponowanych przez Ministra
Zdrowia w dotychczasowym opisie programu lekowego , Leczenie stwardnienia
rozsianego (ICD-10 G 35)”, w szczegdlnosci w zakresie obnizenia wieku
pacjentow, u ktorych mozna stosowac leki zawierajgce substancje czynne:
teriflunomidum, dimethylis fumaras oraz peginterferonum beta-1a do 12 roku
zycia, pod warunkiem wprowadzenia do programu obowiqgzku stosowania
lekow zawierajgcych substancje czynne: teriflunomidum, dimethylis fumaras
oraz peginterferonum u chorych od 12 do 18 roku zycia, wytgcznie w osrodkach
zapewniajgcych leczenie pod opiekq zespotow lekarskich sktadajgcych sie
z neurologow i neurologdw dzieciecych, majgcych doswiadczenie w leczeniu SM,
oraz pod warunkiem przekazania opiekunom chorych/chorym kwalifikowanym
do terapii wyzej wymienionymi substancjami pisemnej informacji na temat
aktualnego stanu wiedzy na temat bezpieczeristwa i skutecznosci ich
stosowania w tej grupie wiekowej oraz uzyskania pisemnej sSwiadomej zgody na
ich zastosowanie. W opinii dotyczgcej modyfikacji programu Rada odnotowata,
ze nie okreslono wprawdzie bezpieczeristwa i skutecznosci stosowania lekdw
zawierajgcych substancje czynne: teriflunomidum, dimethylis fumaras oraz
peginterferonum beta-1a u dzieci od 12 roku zycia, jednak niektore krajowe
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towarzystwa neurologiczne uznajq, ze dzieci z SM w wieku <16 lat mogq byc¢
leczone wymienionymi wyzej substancjami, pod warunkiem wszakze, iz leczenie
to bedzie prowadzone w specjalnych klinikach pod opiekg zespotu lekarskiego
sktadajgcego sie z neurologdw i neurologow dzieciecych majgcych
doswiadczenie w leczeniu MS. Nalezy odnotowac brak randomizowanych badan
klinicznych dotyczqcych stosowania teryflunomidu, peginterferonu beta-1a i
fumaranu dimetylu w populacji pediatrycznej. Dostepne dane pochodzqg z
nielicznych analiz retrospektywnych/badan obserwacyjnych/wczesnej fazy, jest
wiec niezwykle istotne, aby chorzy/ich opiekunowie mieli mozliwos¢ zapoznania
sie z aktualnym stanem wiedzy przed podjeciem decyzji o rozpoczeciu terapii.

Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia, zawarte w pisSmie PLA.4604.431.2017.PB.1 z dnia 25.05.2017 r., dotyczyto
wydania opinii Rady Przejrzystosci w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacjg lekéw
przy danych klinicznych, w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania lub sposobu podawania
odmiennych niz w Charakterystyce Produktu Leczniczego w zakresie lekéw i wskazan wymienionych
w tabeli ponizej.
Substancja
czynna

Nazwa, postac i dawka leku, zawartos¢ opakowania, kod EAN Wskazanie

. . Aubagio, tabl. powl., 14 mg 28 tabl., kod EAN: 5909991088170
teriflunomidum

Tecfidera, kaps. dojel. twarde, 120 mg 14 kaps. kod EAN:

dimethylis 0646520415445

fumaras Tecfidera, kaps. dojel. twarde, 240 mg 56 kaps. kod EAN:
0646520415452 ' o
Plegridy, roztwér do wstrzykiwan, 63ug, 94 ug 2 wstrz. po 0,5 ml, kod leczenie pacjentow
EAN: 0646520437201 w wieku od 12 lat

Plegridy, roztwor do wstrzykiwan, 63ug, 94 pug 2 amp.-strz. po 0,5 ml,
peginterferonum | kod EAN: 0646520441970

beta-1a Plegridy, roztwér do wstrzykiwan, 125ug 2 wstrz. po 0,5 ml, kod EAN:
0646520442113

Plegridy, roztwdr do wstrzykiwan, 125 pg 2 amp.-strz. po 0,5 ml, kod
EAN: 0646520442274

Przewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1536 z pdzn. zm.)
z uwzglednieniem opracowania ,Teryflunomid, fumaran dimetylu, interferon beta, peginterferon beta-1a,
octan glatirameru w stwardnieniu rozsianym Opracowanie dotyczgce oceny zasadnosci wprowadzenia zmian
w dotychczasowym opisie programu lekowego: ,Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G 35)7,
nr (OT.434.21.2017), Data ukonczenia: 8 czerwca 2017 r.




Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 153/2017 z dnia 12 czerwca 2017 roku
w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynng
dimethylis fumaras, przy danych klinicznych, w zakresie wskazan do
stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz
okreslone w Charakterystyce Produktu Leczniczego, tj. leczenie
pacjentow w wieku od 12 lat

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjq lekow zawierajgcych
substancje czynnq dimethylis fumaras w zakresie wskazan do stosowania lub
dawkowania, Ilub sposobu podawania odmiennych niz okreslone
w Charakterystyce Produktu Leczniczego tj.: leczenie pacjentow w wieku od 12
lat, pod warunkiem ze lek stosowany bedzie wytgcznie w zmodyfikowanym
programie lekowym , Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G 35)”.

Nazwa, postac i dawka leku, zawartos¢
opakowania, kod EAN
Tecfidera, kaps. dojel. twarde, 120 mg 14 kaps.
kod EAN: 0646520415445 leczenie pacjentéw w wieku od 12 lat
Tecfidera, kaps. dojel. twarde, 240 mg 56 kaps.
kod EAN: 0646520415452

Wskazanie

Substancja czynna

dimethylis fumaras

Uzasadnienie

Rada uznata za zasadne wprowadzenie zmian proponowanych przez Ministra
Zdrowia w dotychczasowym opisie programu lekowego , Leczenie stwardnienia
rozsianego (ICD-10 G 35)”, w szczegdlnosci w zakresie obnizenia wieku
pacjentow, u ktorych mozna stosowac leki zawierajgce substancje czynne:
teriflunomidum, dimethylis fumaras oraz peginterferonum beta-1a do 12 roku
zycia, pod warunkiem wprowadzenia do programu obowiqgzku stosowania
lekow zawierajgcych substancje czynne: teriflunomidum, dimethylis fumaras
oraz peginterferonum u chorych od 12 do 18 roku zycia, wytqcznie w osrodkach
zapewniajgcych leczenie pod opiekq zespotow lekarskich sktadajgcych sie
z neurologow i neurologdw dzieciecych, majgcych doswiadczenie w leczeniu SM,
oraz pod warunkiem przekazania opiekunom chorych/chorym kwalifikowanym
do terapii wyZzej wymienionymi substancjami pisemnej informacji na temat
aktualnego stanu wiedzy na temat bezpieczeristwa i skutecznosci ich
stosowania w tej grupie wiekowej oraz uzyskania pisemnej Swiadomej zgody na
ich zastosowanie. W opinii dotyczgcej modyfikacji programu Rada odnotowata,
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ze nie okreslono wprawdzie bezpieczeristwa i skutecznosci stosowania lekdw
zawierajgcych substancje czynne: teriflunomidum, dimethylis fumaras oraz
peginterferonum beta-1a u dzieci od 12 roku zycia, jednak niektore krajowe
towarzystwa neurologiczne uznajq, ze dzieci z SM w wieku <16 lat mogq byc¢
leczone wymienionymi wyzej substancjami, pod warunkiem wszakze, iz leczenie
to bedzie prowadzone w specjalnych klinikach pod opiekqg zespotu lekarskiego
sktadajgcego sie z neurologow i neurologow dzieciecych majgcych
doswiadczenie w leczeniu MS. Nalezy odnotowac brak randomizowanych badan
klinicznych dotyczgcych stosowania teryflunomidu, peginterferonu beta-1a i
fumaranu dimetylu w populacji pediatrycznej. Dostepne dane pochodzqg z
nielicznych analiz retrospektywnych/badarn obserwacyjnych/wczesnej fazy, jest
wiec niezwykle istotne, aby chorzy/ich opiekunowie mieli mozliwos¢ zapoznania
sie z aktualnym stanem wiedzy przed podjeciem decyzji o rozpoczeciu terapii.

Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia, zawarte w pisSmie PLA.4604.431.2017.PB.1 z dnia 25.05.2017 r., dotyczyto
wydania opinii Rady Przejrzystosci w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacjg lekéw
przy danych klinicznych, w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania lub sposobu podawania
odmiennych niz w Charakterystyce Produktu Leczniczego w zakresie lekdw i wskazarh wymienionych
w tabeli ponizej.
Substancja

czynna Nazwa, postac i dawka leku, zawartos¢ opakowania, kod EAN Wskazanie

. . Aubagio, tabl. powl., 14 mg 28 tabl., kod EAN: 5909991088170
teriflunomidum

Tecfidera, kaps. dojel. twarde, 120 mg 14 kaps. kod EAN:

dimethylis 0646520415445

fumaras Tecfidera, kaps. dojel. twarde, 240 mg 56 kaps. kod EAN:
0646520415452 . . ]
Plegridy, roztwér do wstrzykiwan, 63ug, 94 ug 2 wstrz. po 0,5 ml, kod Iecze.me pacjentow
EAN: 0646520437201 w wieku od 12 lat

Plegridy, roztwér do wstrzykiwan, 63ug, 94 pug 2 amp.-strz. po 0,5 ml,
peginterferonum kod EAN: 0646520441970

beta-1a Plegridy, roztwér do wstrzykiwan, 125ug 2 wstrz. po 0,5 ml, kod EAN:
0646520442113
Plegridy, roztwor do wstrzykiwan, 125 pg 2 amp.-strz. po 0,5 ml, kod
EAN: 0646520442274

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1536 z p6zn. zm.)
z uwzglednieniem opracowania ,Teryflunomid, fumaran dimetylu, interferon beta, peginterferon beta-1a,
octan glatirameru w stwardnieniu rozsianym Opracowanie dotyczgce oceny zasadnosci wprowadzenia zmian
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w dotychczasowym opisie programu lekowego: ,Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G 35)7,
nr (OT.434.21.2017), Data ukonczenia: 8 czerwca 2017 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 154/2017 z dnia 12 czerwca 2017 roku
w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynng
peginterferonum beta-1a, przy danych klinicznych, w zakresie
wskazan do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania
odmiennych niz okreslone w Charakterystyce Produktu Leczniczego,
tj. leczenie pacjentow w wieku od 12 lat

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjq lekow zawierajgcych
substancje czynnq peginterferonum beta-1a w zakresie wskazan do stosowania
lub dawkowania, Ilub sposobu podawania odmiennych niz okreslone
w Charakterystyce Produktu Leczniczego tj.: leczenie pacjentow w wieku od 12
lat, pod warunkiem, ze lek stosowany bedzie wyfqgcznie w zmodyfikowanym
programie lekowym , Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G 35)”.

Nazwa, postac i dawka leku, zawartos¢

Substancja czynna Wskazanie

opakowania, kod EAN

Plegridy, roztwor do wstrzykiwan, 63ug, 94 ug 2

wstrz. po 0,5 ml, kod EAN: 0646520437201

Plegridy, roztwor do wstrzykiwan, 63ug, 94 ug 2
peginterferonum | amp.-strz. po 0,5 ml, kod EAN: 0646520441970 leczenie pacjentéw w wieku od 12 lat

beta-1a Plegridy, roztwor do wstrzykiwan, 125ug 2 wstrz.

po 0,5 ml, kod EAN: 0646520442113
Plegridy, roztwdr do wstrzykiwan, 125 pg 2 amp.-
strz. po 0,5 ml, kod EAN: 0646520442274

Uzasadnienie

Rada uznata za zasadne wprowadzenie zmian proponowanych przez Ministra
Zdrowia w dotychczasowym opisie programu lekowego , Leczenie stwardnienia
rozsianego (ICD-10 G 35)”, w szczegdlnosci w zakresie obnizenia wieku
pacjentow, u ktorych mozna stosowac leki zawierajgce substancje czynne:
teriflunomidum, dimethylis fumaras oraz peginterferonum beta-1a do 12 roku
zycia, pod warunkiem wprowadzenia do programu obowiqgzku stosowania
lekow zawierajgcych substancje czynne: teriflunomidum, dimethylis fumaras
oraz peginterferonum u chorych od 12 do 18 roku Zycia, wytqgcznie w osrodkach
zapewniajgcych leczenie pod opiekq zespotow lekarskich sktadajgcych sie
z neurologow i neurologdw dzieciecych, majgcych doswiadczenie w leczeniu SM,
oraz pod warunkiem przekazania opiekunom chorych/chorym kwalifikowanym
do terapii wyZzej wymienionymi substancjami pisemnej informacji na temat
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aktualnego stanu wiedzy na temat bezpieczenstwa i skutecznosci ich
stosowania w tej grupie wiekowej oraz uzyskania pisemnej sSwiadomej zgody na
ich zastosowanie. W opinii dotyczqcej modyfikacji programu Rada
odnotowata, Ze nie okreslono wprawdzie bezpieczeristwa i skutecznosci
stosowania lekow zawierajgcych substancje czynne: teriflunomidum, dimethylis
fumaras oraz peginterferonum beta-la u dzieci od 12 roku Zzycia, jednak
niektdre krajowe towarzystwa neurologiczne uznajq, ze dzieci z SM w wieku <16
lat mogg byc¢ leczone wymienionymi wyzej substancjami, pod warunkiem
wszakze, iz leczenie to bedzie prowadzone w specjalnych klinikach pod opiekg
zespotu lekarskiego sktadajgcego sie z neurologdéw i neurologow dzieciecych
majgcych doswiadczenie w leczeniu MS. Nalezy odnotowac brak
randomizowanych badan klinicznych dotyczgcych stosowania teryflunomidu,
peginterferonu beta-la i fumaranu dimetylu w populacji pediatrycznej.
Dostepne dane pochodzqg z nielicznych analiz retrospektywnych/badan
obserwacyjnych/wczesnej fazy, jest wiec niezwykle istotne, aby chorzy/ich
opiekunowie mieli mozliwos¢ zapoznania sie z aktualnym stanem wiedzy przed
podjeciem decyzji o rozpoczeciu terapii.

Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia, zawarte w pisSmie PLA.4604.431.2017.PB.1 z dnia 25.05.2017 r., dotyczyto
wydania opinii Rady Przejrzystosci w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacjg lekéw
przy danych klinicznych, w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania lub sposobu podawania
odmiennych niz w Charakterystyce Produktu Leczniczego w zakresie lekdw i wskazarn wymienionych
w tabeli ponizej.
Substancja
czynna

Nazwa, postac i dawka leku, zawartos¢ opakowania, kod EAN Wskazanie

. . Aubagio, tabl. powl., 14 mg 28 tabl., kod EAN: 5909991088170
teriflunomidum

Tecfidera, kaps. dojel. twarde, 120 mg 14 kaps. kod EAN:

dimethylis 0646520415445

fumaras Tecfidera, kaps. dojel. twarde, 240 mg 56 kaps. kod EAN:
0646520415452 . o
Plegridy, roztwér do wstrzykiwan, 63ug, 94 pg 2 wstrz. po 0,5 ml, kod leczenie pacjentéw
EAN: 0646520437201 w wieku od 12 lat

Plegridy, roztwér do wstrzykiwan, 63ug, 94 pug 2 amp.-strz. po 0,5 ml,
peginterferonum | kod EAN: 0646520441970

beta-1a Plegridy, roztwér do wstrzykiwan, 125ug 2 wstrz. po 0,5 ml, kod EAN:
0646520442113

Plegridy, roztwdr do wstrzykiwan, 125 pg 2 amp.-strz. po 0,5 ml, kod
EAN: 0646520442274

Przewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski
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Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1536 z pdzn. zm.)
z uwzglednieniem opracowania ,Teryflunomid, fumaran dimetylu, interferon beta, peginterferon beta-1a,
octan glatirameru w stwardnieniu rozsianym Opracowanie dotyczgce oceny zasadnosci wprowadzenia zmian

w dotychczasowym opisie programu lekowego: ,Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G 35)”,
nr (OT.434.21.2017), Data ukonczenia: 8 czerwca 2017 r.



