Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Protokét nr 28/2018
z posiedzenia Rady Przejrzystosci
w dniu 30 lipca 2018 roku

w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT)

Cztonkowie Rady Przejrzystosci (Rada) obecni na posiedzeniu:

W oo N R WNE

Barbara Jaworska-tuczak

Adam Maciejczyk

Konrad Maruszczyk

Michat Mysliwiec

Rafat Nizankowski — prowadzit posiedzenie
Tomasz Pasierski

Rafat Suwinski

Dariusz Tereszkowski-Kaminski

Artur Zaczynski

Cztonkowie Rady nieobecni na posiedzeniu:

1. Anna Greziak
Porzadek obrad:

1. Otwarcie posiedzenia.

2. Omodwienie i zatwierdzenie porzadku obrad.

3. Omoéwienie konfliktéw intereséw cztonkédw Rady.

4. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku DICLODUO COMBI (diclofenacum natricum
+ omeprazolum) we wskazaniach: objawowe leczenie reumatoidalnego zapalenia stawodw,
choroby zwyrodnieniowej stawdw i zesztywniajgcego zapalenia stawow kregostupa
u pacjentdw z grupy podwyiszonego ryzyka wystepowania owrzodzen Zotgdka
i (lub) dwunastnicy po zastosowaniu produktéw leczniczych z grupy niesteroidowych lekow
przeciwzapalnych (NLPZ).

5. Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci wydawania zgdéd na refundacje
sprowadzanego z zagranicy w ramach importu docelowego produktu leczniczego FORSTEO
(teriparatidum) we wskazaniu: osteoporoza.

6. Przygotowanie opinii w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych, w ramach
ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku SOMAVERT (pegvisomant) we
wskazaniu: Wskazanie: akromegalia i gigantyzm przysadkowy (ICD-10: E22.0).

7. Przygotowanie opinii w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych, w ramach

ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku SPINRAZA (nusinersen) we wskazaniu:
rdzeniowy zanik miesni (Werndiga- Hoffmanna) (ICD-10 G12.0).

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
ul. Karolkowa 30, 01-207 Warszawa tel. +48 22 376 78 00 fax +48 22 376 78 01
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl
www.aotmit.gov.pl




Protokdt nr 28/2018 z posiedzenia Rady Przejrzystosci w dniu 30.07.2018 r.

8. Przygotowanie opinii w sprawie oceny zasadnosci wprowadzenia zmian w dotychczasowym
opisie programu lekowego ,Leczenie czerniaka skory lub bton $luzowych (ICD-10 C43)".

9. Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci kwalifikacji Swiadczenia opieki zdrowotnej
jako swiadczenia gwarantowanego ,Radioterapia protonowa nowotworéw zlokalizowanych
poza narzgdem wzroku” — kontynuacja zlecenia z 2015 r.

10. Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci kwalifikacji swiadczenia opieki zdrowotnej
jako Swiadczenia gwarantowanego ,,Dzienna dtugoterminowa opieka medyczna (DDOM)”.

11. Przygotowanie opinii o projekcie programu polityki zdrowotnej jednostki samorzadu
terytorialnego wspoftfinasowanego przez UE w ramach EFS: ,Program profilaktyki choréb
odstresowych u oséb pracujacych na terenie wojewddztwa matopolskiego na lata 2019-2021
z perspektywa kontynuacji” (woj. matopolskie).

12. Losowanie sktadu Zespotu na kolejne posiedzenia Rady.

13. Zakonczenie posiedzenia.

Ad 1. Posiedzenie o godzinie 10:30 otworzyt Przewodniczacy Rady Rafat Nizankowski.

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

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

Ad 4. Propozycje stanowiska przedstawit Tomasz Pasierski, cztonek Rady wyznaczony przez
prowadzgcego do przygotowania projektu stanowiska Rady. Finansowanie leku uznat za niezasadne,
z uwagi na niewystarczajgce dowody naukowe. W jego ocenie, przedstawione przez Wnioskodawce
badania bioréwnowaznosci sg niewystarczajace dla podjecia decyzji w sprawie refundacji preparatu.

Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z analizy
weryfikacyjnej nr:0T.4330.3.2018 ,Whniosek o objecie refundacja Leku DicloDuo Combi
(diclofenacum natricum/omeprazolum) we wskazaniu: objawowe leczenie reumatoidalnego
zapalenia stawdw, choroby zwyrodnieniowej stawdéw i zesztywniajgcego zapalenia stawdw
kregostupa u pacjentéw z grupy podwyziszonego ryzyka wystepowania owrzodzen zofadka i (lub)
dwunastnicy po zastosowaniu produktéw leczniczych z grupy niesteroidowych lekéw
przeciwzapalnych (NLPZ)".

Rada, w ramach dyskusji, oméwita kwestie ekonomiczne, wskazujace na wzrost obcigzen po stronie
pacjenta po wprowadzeniu leku do refundacji. Zwrécono takze uwage, ze w Polsce naduzywa sie
inhibitorow pompy protonowej, ktére powodujg srddmigziszowe zapalenie nerek. Leki z grupy
niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych rowniez mogg uszkadzac nerki.

Po ostatecznym sformutowaniu tresci uchwaty, prowadzacy zarzadzit gtosowanie. Rada 7 gtosami
za projektem stanowiska Rady, przy 0 gloséw przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedaca
jej stanowiskiem, ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad 5. Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z raportu
nr: 0T.4311.27.2018 ,Forsteo (teriparatidum), roztwdér do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu
4 20 pg/80ul we wskazaniu osteoporoza”.

W trakcie trwania prezentacji na posiedzenie przybyt Dariusz Tereszkowski-Kaminski, ktory ztozyt
odpowiednie oswiadczenie o braku konfliktu intereséw.
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Nastepnie, propozycje stanowiska przedstawit Michat Mysliwiec, cztonek Rady wyznaczony przez
prowadzgcego do przygotowania projektu stanowiska Rady. Poinformowat, ze za zasadnos$cig
finansowania przemawiaja wyniki badan, potwierdzajace skutecznos¢ leku w zakresie zmniejszania
liczby ztaman u pacjentéw oraz pozytywne rekomendacje wszystkich towarzystw naukowych. W jego
opinii, zasadne bytoby stosowanie leku u 0séb z co najmniej dwoma ztamaniami kregdéw, ktérzy byli
aktywnie leczeni dostepnymi w Polsce lekami przeciw osteoporozie. Zwrdcit jednak uwage na
mozliwe dziatania niepozgdane, wynikajace z mechanizmu dziatania leku, wsrdéd ktérych wymienit
m.in. hiperkalcemie i zwapnienia w uktadzie sercowo-naczyniowym.

Rada, w wiekszosci, przychylita sie do propozycji opinii pozytywnej.

W tym miejscu na posiedzenie przybyt Adam Maciejczyk, ktéry ztozyt odpowiednie oswiadczenie
o braku konfliktu interesow.

Po ostatecznym sformutowaniu tresci uchwaty, prowadzacy zarzadzit gtosowanie. Rada 9 gtosami
za projektem stanowiska Rady, przy 0 gloséw przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedaca
jej stanowiskiem, ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad 6. Propozycje opinii przedstawit Artur Zaczynski, cztonek Rady wyznaczony przez prowadzgcego
do przygotowania projektu opinii Rady. Finansowanie leku w trybie ratunkowego dostepu
do technologii lekowych (RDTL) uznat za zasadne. Zwrécit jednak uwage, ze lek zostat zarejestrowany
w leczeniu dorostych pacjentéw z akromegalig, natomiast nie jest zarejestrowany w gigantyzmie
przysadkowym oraz w populacji dzieci.

Nastepnie, analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z
raportu nr: 0T.422.26.2018, ,Somavert (pegwisomant) we wskazaniu: akromegalia i gigantyzm
przysadkowy (ICD-10: E22.0) w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych”.

Rada dyskutowata nad zasadnoscig pozytywnego zaopiniowania refundacji technologii we wskazaniu
dot. gigantyzmu, poniewaz jest to wskazanie pozarejestracyjne. Rada, w wiekszosci, przychylita sie
do propozycji opinii pozytywnej, w obydwu wnioskowanych wskazaniach.

Po ostatecznym sformutowaniu tresci uchwaty, prowadzacy zarzadzit gtosowanie. Rada 9 gtosami
za projektem opinii Rady, przy 0 gtosdw przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedaca jej opinia,
ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad 7. Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z raportu
nr: 0T.422.25.2018 ,Spinraza (nusinersen) we wskazaniu: rdzeniowy zanik miesni (Werdniga-
Hoffmanna) (ICD10:G12.0) u pacjentow dorostych w ramach ratunkowego dostepu do technologii
lekowych”.

Nastepnie, propozycje opinii przedstawita Barbara Jaworska-tuczak, cztonek Rady wyznaczony przez
prowadzgcego do przygotowania projektu opinii Rady. Podkreslita, ze nie ma dowodéw naukowych
potwierdzajgcych skutecznos¢ leku w populacji oséb dorostych. Ponadto, koszt technologii jest
bardzo wysoki.

Rada, w wiekszosci, uznata za niezasadne finansowanie leku w trybie RDTL. Tryb ten zaktada
ratowanie zycia, natomiast w odniesieniu do wnioskowanej technologii nie ma dowodéw w tym
zakresie.
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Po ostatecznym sformutowaniu tresci uchwaty, prowadzacy zarzadzit gtosowanie. Rada 9 gtosami
za projektem opinii Rady, przy O gtosdw przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedaca jej opinig,
ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad 8. Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z raportu
nr: 0T.4320.9.2018 ,Opracowanie dotyczagce oceny zasadnosci wprowadzenia zmian
w dotychczasowym opisie programu lekowego: »lLeczenie czerniaka skéry lub bfton sluzowych
(ICD-10 C43)«”.

Rafat Suwinski zgtosit konflikt intereséw w odniesieniu do lekéw stosowanych w ramach ocenianego
programu lekowego, tj. lekdw zawierajgcych niwolumab oraz pembrolizumab. W zwigzku
z powyzszym, ztozyt wniosek o wytaczenie go z prac Rady w tym zakresie. Rada jednogtosnie
zatwierdzita ww. wniosek.

Nastepnie, propozycje opinii przedstawit Adam Maciejczyk, cztonek Rady wyznaczony przez
prowadzacego do przygotowania projektu opinii Rady. Zaproponowat opinie pozytywng. W jego
ocenie, dobrg propozycjg jest mozliwo$é zawieszenia stosowania terapii, nie za$ jej przerwania.
Odnidst sie do przedstawionych opinii ekspertow, ktorzy wskazywali na zasadnosé ujednolicenia
zapiséw w zakresie wymogow dla osrodkdw mogacych realizowac programy leczenia czerniaka.
Zwrécit uwage na istotno$é¢ prowadzenia kontroli pacjentéw, u ktérych przerwano stosowanie
leczenia po 6 miesigcach. Kontrole te powinny odbywac sie w ww. osrodkach, ktére powinny
by¢ ukierunkowane na ocene efektéw leczenia.

Rada, w wiekszosci, przychylita sie do propozycji opinii pozytywnej. Jednoczesnie, wskazano
na konieczno$¢ dokonywania przez Rade odmiennej oceny wzgledem immunoterapii w poréwnaniu
z klasyczng chemioterapig. Terapie te rdinig sie miedzy sobg m.in. w zakresie zwigzku miedzy
przezyciem catkowitym a przezyciem bez progresji choroby oraz mozliwoscia wycofywania sie
z leczenia.

Po ostatecznym sformutowaniu tresci uchwaty, prowadzacy zarzadzit glosowanie. Rada 8 gtosami
za projektem opinii Rady, przy 0 gtosdw przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedaca jej opinig,
ktdra stanowi zatgcznik do protokotu. W glosowaniu nie brat udziatu Rafat Suwinski, z uwagi na
zgtoszony konflikt interesow.

W tym miejscu posiedzenie opuscita Barbara Jaworska-tuczak.

Ad 9. Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z raportu
nr: AOTMIT-OT-430-7/2015 kontynuacja, ,Radioterapia protonowa nowotwordw zlokalizowanych
poza narzagdem wzroku — rozszerzenie wskazan”.

Rada, we wstepnej dyskusji, zwrdcita uwage, ze gtdwnym zyskiem, ktérego oczekuje sie od terapii
protonowej nie jest zwiekszenie odsetka wyleczerh miejscowych lub przezy¢, tylko poprawa tolerancji
leczenia. Skuteczno$¢ biologiczna terapii protonowej jest bardzo zblizona do terapii fotonowej -
roéznig sie one innym przestrzennym rozktadem dawki. Terapia protonowa moze pozwoli¢ na lepsza
ochrone zdrowych tkanek, co moze miec istotne znaczenie w przypadku np. powtdrnej radioterapii
oraz terapii dzieci. Oméwiono takze kwestie ekonomiczne, zwigzane m.in. z czasem hospitalizacji.

Nastepnie, propozycje stanowiska przedstawit Rafat Suwinski, cztonek Rady wyznaczony przez
prowadzgcego do przygotowania projektu stanowiska Rady. Wymienit wskazania, w ktérych
realizowane miatoby by¢ oceniane swiadczenie. W odniesieniu do nowotworéw oczodotu wskazaft,
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ze nie wystepujg one w czesci ze wskazanych w zleceniu okolic, np. nerwiak wechowy zarodkowy,
ktéry wywodzi sie z jamy nosowej, nie zas z oczodotu. Nastepnie, poruszyt kwestie dostepnych
dowodéw naukowych. Poinformowat, ze w odniesieniu do nowotwordw wieku dzieciecego podstawy
czaszki, nowotworéw wieku dorostego o lokalizacji okotooponowej, raka gruczotowo-torbielowatego
gruczotow Slinowych i nawrotéw po radioterapii w obszarze gtowy i szyi, dowody sg dostepne, cho¢
sg one sfabej jakosci. W ww. wskazaniach mozna oczekiwaé zysku z terapii protonowej, szczegdlnie
w przypadku nowotwordw wieku dzieciecego. Natomiast, w odniesieniu do dwdch pozostatych
wskazan, tj. nowotworéw oczodofu oraz raka nosowej czesci gardta, nie ma zadnych dowoddéw
naukowych potwierdzajgcych skutecznos¢ i bezpieczenstwo ocenianej terapii. Podsumowujac
wskazat, ze mimo stabych dowoddéw naukowych, biorgc pod uwage rzadkosé¢ wystepowania
ocenianych nowotwordéw, zaproponowat pozytywna rekomendacje dla 4 z 6 wskazan i negatywna dla
pozostatych 2 wskazan, w odniesieniu do ktérych nie ma zadnych dowoddéw. Dodat, ze z uwagi na
zwiekszenie populacji, zasadne bytoby obnizenie wyceny $wiadczenia.

Rada, w ramach dyskusji, wskazata, ze opiniowana terapia umozliwia dziatanie w obszarach o duzej
wrazliwosci, np. w o$rodkowym ukfadzie nerwowym, w przypadku ktorego rozszerzenie pola moze
wigzaé sie ze szkodliwymi dziataniami. Rada, w wiekszosci, poparta przedstawiong propozycje
stanowiska.

W tym miejscu, Rada wystuchata opinii eksperta z zakresu radioterapii, ktéry stwierdzit,
ze w odniesieniu do protonoterapii brakuje co prawda wiedzy z zakresu EBM (ang. evidence-based
medicine, medycyna oparta na dowodach), jednak doswiadczenia holenderskie, gdzie okreslono
lokalizacje nowotwordw, w ktorych protonoterapia mogtaby mie¢ zastosowanie, okreslono
liczebnos¢ populacji docelowej oraz wybrano konkretne, wyspecjalizowane osrodki wykonujgce
Swiadczenia z tego zakresu, pokazuja, ze stosowanie terapii moze przynie$¢ korzysci dla systemu.
Poinformowat, ze obecnie w Polsce terapig protonowg leczona jest minimalna liczba chorych. W jego
opinii, Sciste okreslenie rozpoznan, w ktérych terapia bedzie stosowana nie jest dobrym podejsciem.
Bardziej zasadne wydaje sie dokonywanie indywidualnej analizy zasadnosci jej zastosowania u
danego pacjenta.

Rada poprosita eksperta o wyjasnienie, czy mozliwe jest ztgczenie planu leczenia z terapii fotonowej
i protonowej w odniesieniu do raka nosowej czesci gardta, jako boost na obszar guza pierwotnego.

Ekspert wskazat, ze istniejg firmy, ktére majg mozliwos¢ tgczenia planu fotonowego z protonowym.
Dodat, ze oczywiscie przy kazdym taczeniu dwdéch technik zawsze wystepujg pewne problemy, jednak
jest to juz mozliwe.

Rada zwrécita uwage, ze nie udato sie odnalez¢é dowoddéw na stosowanie boostu protonowego w raku
nosowej czesci gardta.

W odpowiedzi ekspert przyznat, ze nie ma pewnosci w zakresie stosowania boostu, natomiast
taczenie planéw jest mozliwe. W jego ocenie, nalezatoby rozwazyé, na ile sensowne jest stosowanie
boostu w nosogardle.

Po zakonczeniu konsultacji z ekspertem, Rada przystgpita do formutowania ostatecznej tresci
stanowiska.

Po ostatecznym sformutowaniu tresci uchwaty, prowadzacy zarzadzit gtosowanie. Rada 8 gtosami
za projektem stanowiska Rady, przy 0 gtoséw przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedaca
jej stanowiskiem, ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.
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Ad 10. Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z raportu
nr: BP.430.1.2018 ,,»Dzienna dtugoterminowa opieka medyczna« jako swiadczenie gwarantowanego
z zakresu Swiadczen pielegnacyjnych i opiekuiczych w ramach opieki dtugoterminowej. Ocena
Swiadczenia opieki zdrowotnej”.

Nastepnie, propozycje stanowiska przedstawit Dariusz Tereszkowski-Kaminski, cztonek Rady
wyznaczony przez prowadzgcego do przygotowania projektu stanowiska Rady. Podkreslit,
Ze przeprowadzony zostat program pilotazowy, ktdéry kosztowat ok. 53 min zt i objat niecate 1400
0s6b. Nie wiadomo jednak, ile oséb mogtoby skorzystaé z opiniowanego swiadczenia. Biorgc pod
uwage szerokie wskazania, moze by¢ to nawet wiecej niz 200 tys. oséb, co moze oznacza¢ wydatki na
poziomie nawet 4 mid zt rocznie. Poinformowat, ze watpliwosci budzg procedury i czynnosci
wchodzgce w sktad Swiadczenia, poniewaz gtéwnie dotyczg one dziatan o charakterze socjalnym.
Wskazat takie, Ze nie ma dowoddéw naukowych potwierdzajacych zasadno$é realizowania
Swiadczenia. Przywotat opinie Konsultanta Krajowego dr n. o zdrowiu Marioli Rybki, wedtug ktérej
$wiadczeniem alternatywnym dla ocenianego jest Srodowiskowy Dom Pomocy Spotecznej oraz
pielegniarska opieka dtugoterminowa. Podsumowujgc wskazat, ze $wiadczenia o charakterze
socjalnym nie mogg by¢ finansowane ze sktadek na ubezpieczenie zdrowotne, elementy medycznego
zabezpieczenia podczas pobytu w dziennym osrodku sg juz ujete w ,koszykach” s$wiadczen
gwarantowanych (np. konsultacje specjalistyczne, czy procedury fizjoterapeutyczne), a koszty
zwigzane z realizacja Swiadczenia sg bardzo trudne do oszacowania. Biorgc pod uwage powyisze,
kwalifikacje $wiadczenia jako $wiadczenia gwarantowanego uznat za niezasadna.

Rada, w ramach dyskusji, zwrdcita uwage na bardzo staby poziom opieki nad osobami starszymi
w Polsce. Wskazane wydaje sie zatem zakwalifikowanie swiadczenia, pod pewnymi warunkami.
Z drugiej strony wskazano na to, ze istniejgce Swiadczenia gwarantowane obejmujg ustugi wchodzace
w sktad ocenianej propozycji. Stabg dostepnos¢ powinno sie zatem poprawiaé poprzez rozwijanie
istniejgcych rozwigzan, nie zas tworzenie nowych, o niejasno zdefiniowanym katalogu beneficjentéow
i zwigzanych z potencjalnie bardzo duzymi kosztami. Rada, w wiekszosci, przychylita sie do propozycji
negatywnego zaopiniowania $wiadczenia. Jednoczesnie podkreslono istotno$¢ problemu opieki
nad osobami starszymi i zasadnos$¢ wypracowania rozwigzan w tym zakresie.

Po ostatecznym sformutowaniu tresci uchwaty, prowadzacy zarzadzit gtosowanie. Rada 8 gtosami
za projektem stanowiska Rady, przy 0 gloséw przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedaca
jej stanowiskiem, ktdra stanowi zatacznik do protokotu.

Ad 11. Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z raportu
nr: 0T.441.122.2018 ,Program profilaktyki choréb odstresowych u osdéb pracujgcych na terenie
wojewoddztwa matopolskiego na lata 2019-2021 z perspektywa kontynuacji”.

Propozycje opinii przedstawit Konrad Maruszczyk, cztonek Rady wyznaczony przez prowadzgcego
do przygotowania projektu opinii Rady. Podkreslit, ze dowody naukowe na skutecznosé opiniowanych
interwencji sg niskiej jakosci lub nie ma ich wcale. Rekomendacje i zalecenia dotyczg dziatan
kompleksowych, ktére poza tym, ze ukierunkowane s3 na pracownikéw, skupiajg sie takze
na organizacji, tzn. wskazujg, ze musi by¢ cheé i zaangazowanie po stronie pracodawcy na rozwijanie
rozwigzan organizacyjnych i podnoszenie kompetencji oséb zarzadzajgcych personelem, co pozwala
unikng¢ wypalenia zawodowego i umozliwia wspieranie pracownikéw. Oceniany projekt nie odnosi
sie do kwestii zaangazowania pracodawcow. Ponadto, kryteria kwalifikacji do programu oraz
dyskwalifikacji z programu sg niejasne. Bioragc pod uwage powyisze, zaproponowat opinie
negatywna.



Protokdt nr 28/2018 z posiedzenia Rady Przejrzystosci w dniu 30.07.2018 r.

Rada dyskutowata nad zwigzkiem istniejgcym miedzy stresem a zawaftami serca,
na co nie ma dowoddw naukowych. Podobnie, w opiniowanym programie jego wplyw moze
nie by¢ znaczacy. Rada przychylita sie do propozycji opinii negatywnej.

Po ostatecznym sformutowaniu tresci uchwaty, prowadzacy zarzadzit gtosowanie. Rada 8 gtosami
za projektem opinii Rady, przy O gtosow przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedaca jej opinig,
ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad 12. Przeprowadzono losowanie sktadu Zespotu na posiedzenie Rady w dniu 27 sierpnia 2018 r.

Ad 13. Prowadzacy posiedzenie Rafat Nizankowski zakonczyt posiedzenie Rady o godzinie 14:44.

Protokot sporzadzit Rafat Nizankowski
Przewodniczacy Rady Przejrzystosci

(data i podpis)



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 75/2018 z dnia 30 lipca 2018 roku
w sprawie oceny leku DicloDuo Combi (diclofenacum
natricum/omeprazolum) w réznych wskazaniach

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjq produktu
leczniczego DicloDuo Combi (diclofenacum natricum/omeprazolum) 75 mg + 20
mg, kapsutki o zmodyfikowanym uwalnianiu, 30 kaps., w blistrach,
EAN: 5909991220600, we wskazaniach: objawowe leczenie reumatoidalnego
zapalenia stawow, choroby zwyrodnieniowej stawow | zesztywniajgcego
zapalenia stawow kregostupa u pacjentow z grupy podwyZiszonego ryzyka
wystepowania owrzodzen zotqdka i(lub) dwunastnicy po zastosowaniu
produktow leczniczych z grupy niesteroidowych lekow przeciwzapalnych (NLPZ).

Uzasadnienie

Problem kliniczny

NLPZ stosowane sq u 50% chorych na reumatoidalne zapalenie stawdw, prawie
100% chorych na ZZSK i 80% chorych na chorobe zwyrodnieniowq.

NLPZ sq odpowiedzialne za 25% powiktan polekowych, gtdwnie ze strony
przewodu pokarmowego. Owrzodzenia przewodu pokarmowego wystepujq
u20-30% chorych przyjmujgcych NLPZ. Inhibitory pompy protonowej
sqg podstawowymi lekami w prewencji tych powiktan. Korzysci ze stosowania
obydwu preparatow w jednej tabletce nie zostaty jeszcze wykazane, zwtaszcza
ze obydwa preparaty mogq uszkadzac nerki.

Dowody naukowe

Do przeglgdu systematycznego wnioskodawcy wtgczono piec raportow z badan,
dotyczgcych biorownowaznosci przeprowadzonych na zdrowych pacjentach.
Wadgq tych badan sg , poza tym
nie oceniajg one waznych klinicznie punktow koricowych, mogqcych byc
argumentem dla decyzji, jak np. compliance terapii skojarzonej. W poréwnaniu
z innymi NLPZ, jak ibuprofen czy naproxen, ryzyko powiktan zotgdkowych przy
diklofenaku jest wieksze. Metaanaliza - Lancet 2013,;382:9776.

Problem ekonomiczny

Stosowanie preparatu ztozonego DicloDuo Combi w miejsce diklofenaku
i omeprazolu podawanych oddzielnie moze byc tarisze z perspektywy NFZ o

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ul. Karolkowa 30, 01-207 Warszawa tel. +48 22 376 78 00 fax +48 22 376 78 01
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PLN ( Z RSS), a z perspektywy wspdlnej drozsze o PLN ( PLN
z RSS) w 30-dniowym horyzoncie czasowym.

Gtowne argumenty decyzji

Po refundacji lek bytby drozszy dla pacjenta, a brak dowodow naukowych
na przewage potgczenia dwoch sktadnikow. Jakkolwiek z punktu widzenia
owrzodzen przewodu pokarmowego wydaje sie to korzystne, to z punktu
widzenia nefrologicznego moze byc ryzykowne.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, Srodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1536
z pdin. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
nr: 0T.4330.3.2018 ,Whniosek o objecie refundacja Leku DicloDuo Combi (diclofenacum
natricum/omeprazolum) we wskazaniu: objawowe leczenie reumatoidalnego zapalenia stawdw, choroby
zwyrodnieniowej stawdw i zesztywniajgcego zapalenia stawdw kregostupa u pacjentéw z grupy podwyzszonego
ryzyka wystepowania owrzodzen zotadka i (lub) dwunastnicy po zastosowaniu produktow leczniczych z grupy
niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych (NLPZ)”. Data ukonczenia: 20 lipiec 2018 r.
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KARTA NIEJAWNOSCI
Dane zakreslone kolorem z6#tym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu
na tajemnice przedsiebiorcy (PharmaSwiss Ceska Republika s.r.o.).

Zakres wylaczenia jawnosci: dane objete o$wiadczeniem PharmaSwiss Ceské Republika s.r.o. o zakresie
tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wyfgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrze$nia 2001 r. o dostepie do
informacji publicznej Dz. U. z 2014, poz.782 z p6zn. zm.) w zw. z art. 11 ust. 4 ustawy z dnia 16 kwietnia
1993 r. 0 zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2003 r., Nr 153, poz. 15603 z pézn. zm.).

Organ dokonujgcy wytaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfaczenia jawnosci: PharmaSwiss Ceska Republika s.r.o.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 76/2018 z dnia 30 lipca 2018 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje leku Forsteo
(teriparatidum) we wskazaniu: osteoporoza

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne wydawanie zgdd na refundacje leku
Forsteo (teriparatidum), roztwor do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu é 20 ug/80ul,
we wskazaniu: osteoporoza, u 0sob z co najmniej dwoma ztamaniami kregow,
pomimo aktywnego leczenia dostepnymi w Polsce lekami przeciw osteoporozie.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Minister Zdrowia na podstawie art. 39 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011 r.
o refundacji lekow, srodkow specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobow medycznych (Dz. U. z 2017 r., poz. 1844 z pozn. zm.) zlecit zbadanie
zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu leczniczego: Forsteo
(teriparatidum), roztwdr do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu ¢ 20 ug/80ul
we wskazaniu osteoporoza.

Osteoporoza jest chorobq szkieletu charakteryzujgcq sie ubytkiem masy kostnej,
zaburzeniami mikroarchitektury kosci oraz pogorszeniem jakosci tkanki kostne;.
Prowadzi to do ostabienia ich wytrzymatosci i w nastepstwie do ztaman
pod wpfywem niewielkich tzw. niskoenergetycznych urazow.

W Polsce osteoporoza dotyczy ok. 20% populacji, gtownie kobiet po menopauzie.

Obecnie w Polsce w osteoporozie stosuje sie leczenie niefarmakologiczne
(unikanie czynnikow ryzyka, dieta bogata w wapn, ruch, ¢wiczenia fizyczne) oraz
farmakologiczne (witamina D, bisfosfoniany, denosumab, risedronian). Terapia
teryparatydem nie zastepuje innych lekdw, ale moze by¢ dodatkowqg opcjg
terapeutycznqg w przypadkach nowych ztaman kregdw, pomimo stosowania
dostepnych lekow lub niemoznosci ich stosowania, np. z powodu nietolerancji lub
dziatan niepoZzqdanych.

Dowody naukowe

Do analizy skutecznosci wigczono 1 badanie RCT VERO opisane w publikacjach:
Geusens 2018 i Kendler 2017. W 5 na 8 punktow koricowych dotyczqcych odsetka
pacjentow z co najmniej 1 nowym ztamaniem trzonu kregowego, czestosci
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wystepowania ztaman trzondw kregowych i ztaman pozakregowych
zaobserwowano istotnie statystyczne roznice na korzysc teryparatydu (p<0,05).

Tylko w 3 punktach koricowych (czestos¢ wystepowania pozakregowych ztamarn
spowodowanych zwiekszonq tamliwosciq kosci, czestos¢ wystepowania ztamarn
pozakregowych spowodowanych zwiekszong tamliwosciq kosci w lokalizacji
gtdwnej oraz zwiekszona tamliwos¢ kosci i pozakregowe ztamania
wysokoenergetyczne tgcznie) nie byto istotnych statystycznie roznic.

Do oceny skutecznosci klinicznej wigczono rowniez 2 przeglgdy systematyczne
z metaanalizami: Wang YK 2017 oraz Liu 2017. W przeglqgdzie Wang YK 2017,
teryparatyd w poréwnaniu do alendronianu poprawit BMD (ang. bone mineral
density, mineralna gestosc kosci) w odcinku ledZzwiowym kregostupa u pacjentow
z postmenopauzalng osteoporozq. Natomiast w przeglgdzie Liu 2017,
teryparatyd znacznie zwiekszyt BMD w odcinku ledzwiowym kregostupa, szyjki
kosci udowej, szczegolnie w osteoporozie wywotanej glikokortykosteroidami
(GKS). Teryparatyd nie zmniejszat ryzyka ztaman szyjki kosci udowej w
porownaniu z bisfosfonianami.

Preparat wywotywat hiperkalcemie i hiperkalciurie, co moze zwiekszac ryzyko
kamicy i zwapnieri w naczyniach krwionosnych. Zgodnie z Charakterystykq
Produktu Leczniczego (ChPL) Forsteo, do najczesciej zgtaszanych (21%) dziatan
niepozgdanych nalezq: zawroty gfowy - spowodowane zaburzeniami btednika, co
moze zwiekszac ryzyko upadkow, nudnosci, bole konczyn, depresja, dusznosc.
Wszyscy eksperci, powotani przez AOTMIT, wyrazili pozytywne opinie odnosnie
do stosowania teryparatydu w przypadkach osteoporozy opornych na dostepne
leczenie. Lek jest rekomendowany w przypadkach opornej osteoporozy przez 5
krajowych i miedzynarodowych organizacji i towarzystw naukowych.

Problem ekonomiczny

Teryparatyd jest drogi, ale przy zastosowaniu w ograniczonych wskazaniach
koszt dla ptatnika publicznego nie bedzie wysoki. Lek jest rekomendowany
do refundacji przez francuski HAS (Haute Autorité de Santé) w opornych
przypadkach ztamarn osteoporotycznych opornych na inne leki.

Gtowne argumenty decyzji

Badania wykazaty wiekszq skutecznosc teryparatydu w zapobieganiu ztamaniom
kregow w osteoporozie, w stosunku do bisfosfonianu. Teryparatyd rzadko moze
powodowac dziatania niepozgdane (najczesciej wystepujq zawroty gfowy). Lek
jest drogi, ale rekomendowany do refundacji przez francuski HAS w leczeniu
osteoporozy z co najmniej 2 ztamaniami kregow:

e u kobiet po menopauzie,

® umezczyzn,
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e u kobiet i mezczyzn otrzymujqcych dtugoterminowq ogdlnoustrojowq terapie
kortykosteroidami.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31h ust 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o s$wiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2017 r., poz. 1938 z pdzn. zm.), w zwigzku z art. 39 ust. 3 ustawy
z 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, srodkdéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobdw medycznych (Dz. U. z 2016 r. poz. 1536 z pézn. zm.), z uwzglednieniem opracowania na potrzeby oceny
zasadnosci wydawania zgody na refundacje, raport nr: 0T.4311.27.2018 , Forsteo (teriparatidum), roztwér do
wstrzykiwan we wstrzykiwaczu 4 20 pg/80ul we wskazaniu osteoporoza”. Data ukoriczenia: 25 lipca 2018.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 196/2018 z dnia 30 lipca 2018 roku
W sprawie oceny zasadnosci finansowania ze Srodkéw publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku
Somavert (pegwisomant) we wskazaniu: akromegalia i gigantyzm
przysadkowy (ICD-10: E22.0)

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Somavert
(pegwisomant), proszek | rozpuszczalnik do sporzgdzania roztworu
do wstrzykiwan d 15 mg, we wskazaniu: akromegalia i gigantyzm przysadkowy
(ICD-10: E22.0).

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Pismem z dnia 28.06.2018 r., znak PLD.46434.1522.2018.1.AK (data wptywu
do AOTMIT: 06.07.2018 r.), Minister Zdrowia zlecit Agencji na zasadzie art. 47 f
ust. 1 ustawy o sSwiadczeniach, przygotowanie opinii w sprawie zasadnosci
finansowania ze srodkdéw publicznych leku: Somavert (pegwisomant) proszek
i rozpuszczalnik do sporzgdzania roztworu do wstrzykiwan d 15 mg
we wskazaniu: akromegalia i gigantyzm przysadkowy (ICD-10: E22.0) w ramach
ratunkowego dostepu do technologii lekowych.

Problem zdrowotny

Akromegalia jest rzadkg, przewlektq chorobq spowodowang nadmiernym
wydzielaniem hormonu, spowodowanym najczesciej guzem przysadki. Skutkiem
tego sq zmiany wyglgdu zewnetrznego oraz wielu powiktan uktadowych (gtdwnie
sercowo-naczyniowych) prowadzqgcych do pogorszenia jakosci zycia. Gigantyzm
to nadmierny wzrost w efekcie dziatania nadmiaru hormonu wzrostu u dzieci
i mtodziezy, u ktdrych nie doszto jeszcze do zrosniecia nasad kosci dfugich
z trzonami. CzestoS¢ wystepowania akromegalii waha sie od 50 do 70
przypadkow na milion, przy czym dane te mogq byc¢ zanizone. Zachorowalnos¢
wynosi 4/min w skali roku (zarowno w Polsce, jak i na swiecie), z jednakowg
czestosciq u obu pfci. Szczyt rozpoznan przypada na 40-50 rok zycia. W Polsce
chorych na akromegalie jest okoto 2000 osob.

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
ul. Karolkowa 30, 01-207 Warszawa tel. +48 22 376 78 00 fax +48 22 376 78 01
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400
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Istotnosc stanu kliniczneqo, ktoreqo dotyczy wniosek

W opinii ekspertow klinicznych, ankietowanych przez Agencje, oceniana
technologia lekowa prowadzi do poprawy stanu zdrowia, a takze poprawia
jakos¢ zycia.

Brak danych o konkretnym pacjencie, nie wiadomo, czy jest to pacjent dorosty
czy dziecko, co zmienia znacznie proces decyzyjny w oparciu o Charakterystyke
Produktu Leczniczego (ChPL), dla ktérego ma zosta¢ zastosowana omawiana
technologia w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych (RDTL).
Dawkowanie rowniez nie jest zgodne z ChPL.

We wniosku wskazano, ze wyczerpano wszystkie dostepne sposoby leczenia,
a dostep do omawianej technologii lekowej jest, w oparciu o dane
Z piSmiennictwa oraz zdaniem ekspertdow, najskuteczniejszq metodq terapii.
Aktualnie trwa proces oceny leku Somavert (pegvisomant), proszek
i rozpuszczalnik do sporzqdzania roztworu do wstrzykiwan, 10 mg lub 15 mg, 30
fiolek + 30 amputkostrzykawek, EAN 5909990006281 i 5909990006298
w ramach programu lekowego , Leczenie akromegalii pegwisomantem (ICD-10:
E22.0)".

Skutecznosc kliniczna i praktyczna

Do analizy wniosku wtgczono 1 przeglgd systematyczny Moore 2009, 4 badania
RCT: Madsen 2011/Madsen 2012, Ghigo 2009, Trainer 2009 i Trainer 2000 oraz
2 duze badania obserwacyjne: ACROSTUDY i GAR dotyczgce populacji pacjentow
z akromegaliq. Wedtug autordw przeglgdu Moore 2009, PEG (pegwisomant) jest
wysoce skuteczny w poprawie poziomu IGF-1 (ang. insulin-like growth factor,
insulinopodobny czynnik wzrostu 1). Obserwowano poprawe objawow choroby,
ale brak jest dowoddw naukowych na skutecznos¢ dfugoterminowq
w tym aspekcie, jakos¢ Zycia, przestrzeganie zalecen terapeutycznych
i bezpieczenistwo. W badaniu Madsen 2011/Madsen 2012 (PEG+SA vs SA)
wykazano, iz zmiany IGF-1, bedqgcego surogatem istotnego punktu koricowego,
w obu pordwnywanych grupach po 24. tyg. leczenia nie osiggnety istotnosci
statystycznej (p=0,15). Rdwniez w badaniu Trainer 2009 (PEG vs PEG+OCT vs OCT
[oktreotyd]) réznica miedzy ocenianymi grupami w odsetku pacjentdw, ktorzy
uzyskali normalizacje IGF-1 nie byfa istotna statystycznie. Natomiast w badaniu
Ghigo 2009 (PEG vs OCT) srednia redukcja IGF-1 w poréwnaniu do wartosci
wyjsciowych byta istotnie statystycznie wieksza wsrod pacjentow leczonych PEG
niz OCT, odpowiednio -53% (SD 26,3) vs -42% (SD 28,7); p=0,04 w 24. tyg.
obserwacji i -55% (SD 32,9) vs -43% (SD 30,3); p=0,04 w 52. tyg. obserwacji.
Jednakze rdoznice miedzy grupami dotyczgce odsetka pacjentow, ktorzy uzyskali
normalizacje nie osiggnety istotnosci statystycznej. W badaniu Trainer 2000 (PEG
w dawkach 10 mg/d, 15 mg/d i 20 mg/d vs placebo) srednie stezenie IGF-I
w surowicy istotnie statystycznie zmniejszyto sie we wszystkich grupach
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stosujgcych PEG w poréwnaniu z placebo (p<0,001): zmiana wzgledem wartosci
poczgtkowych wyniosta dla placebo: -4,0 + 16,8 oraz dla PEG 10 mg/d: -26,7 +
27,9 ng/ml; PEG 15 mg/d: -50,1 + 26,7; PEG 20 mg/d: -62,5 + 21,3.

We wszystkich badaniach RCT u pacjentdw stosujgcych PEG stwierdzono wzrost
poziomu GH (ang. growth hormone, hormon wzrostu) w surowicy. W badaniach
Madsen 2011/Madsen 2012 wykazano istotny statystycznie wzrost poziomu GH
W surowicy u pacjentow stosujgcych terapie skojarzong PEG+SA vs SA (analogi
somatostatyny), a w badaniu Trainer 2000 stezenie GH po 12 tyg. leczenia,
w grupie PEG stosujgcej dawki 15 mg/d i 20 mg/d byto istotnie statystycznie
wyzsze niz u pacjentow z grupy placebo, wyniosto odpowiednio: PEG w dawce 15
mg/d: 21,4 + 22,7 ng/ml (p<0,001), PEG w dawce 20 mg/d: 22,7 + 27,8 ng/ml
(p<0,001), placebo: 8,7 + 20,1 ng/ml. Natomiast w badaniach Ghigo 2009
i Trainer 2009 nie odniesiono sie do istotnosci statystycznej wzgledem tego
punktu konicowego. W badaniu Trainer 2000 wykazano istotng statystycznie
redukcje sredniego rozmiaru pierscionka (redukcja wielkosci dfoni) u pacjentow
stosujgcych PEG w dawkach 15 mg/d i 20 mg/d w porownaniu z placebo: sredni
rozmiar pierscionka w grupie zmniejszyt sie: dla dawki 15 mg/d: o 1,9 + 2,0
(w poréwnaniu z placebo p=0,001) oraz dla dawki 20 mg/d: o 2,5 + 3,3
(w poréwnaniu z placebo p<0,001). Dla dawki 10 mg/d réznica w poréwnaniu
z placebo nie byta istotna statystycznie. W badaniach Ghigo 2009 i Trainer 2009
wskazano, iz w ocenianych grupach osiggnieto podobng poprawe rozmiaru
pierscionka. We wszystkich badaniach wskazano, iz zastosowanie terapii PEG
przyczynia sie do poprawy ogdlnych objawdw akromegalii. W badaniu Ghigo
2009 (PEG vs OCT) pacjenci z obu ocenianych grup osiggneli podobng poprawe
catkowitych objawow akromegalii i pojedynczych objawow oraz poprawe
ciezkosci objawow. Natomiast w badaniu Trainer 2000 srednie wyniki odnoszgce
sie do poszczegdlnych objawow akromegalii, a takze sredni wynik ogdlny
poprawity sie we wszystkich grupach stosujgcych PEG, natomiast ulegty
nieznacznemu pogorszeniu w grupie placebo.

W badaniach Madsen 2011/Madsen 2012, Ghigo 2009 i Trainer 2009 nie
wykazano istotnych statystycznie rdznic miedzy ocenianymi grupami
w odniesieniu do ogdlnego stanu zdrowia. W badaniu ACROSTUDY wykazano,
Ze zastosowanie zarowno monoterapii PEG, jak i terapii skojarzonej z SA lub DA
(agonista dopaminy) powodowato obnizenie sredniego poziomu IGF-1 ponizej
gornej granicy normy (w ciggu 7 lat obserwacji). Wiekszy odsetek pacjentow
leczonych PEG w monoterapii uzyskiwat sredni poziom IGF-1<GGNw 1,2, 3,4i6
roku obserwacji, natomiast na poczqtku badania oraz w 5 i 7 roku wiekszy
odsetek tych pacjentow dotyczyt grupy leczonej DA+PEG. Zmniejszenie wielkosci
guza raportowano u ok. 20% pacjentdw, zwiekszenie u 7%, natomiast zarowno
zwiekszenie, jak i zmniejszenie u 3% (wszystkich badanych). W badaniu GAR
najskuteczniejsze bytfo leczenie farmakologiczne i dotyczyto 63% pacjentow.
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Normalizacje IGF1 uzyskato 68,9% pacjentow przyjmujgcych SA w monoterapii,
53,2% pacjentow przyjmujgcych DA w monoterapii oraz 75,3% pacjentow
przyimujgcych PEG w monoterapii. Ocene PEG w populacji pacjentow
z gigantyzmem przysadkowym oparto o 4 badania retrospektywne lub serie
przypadkow. W badaniach Mangupli 2016 i Goldenberg 2008 wykazano,
Ze zastosowanie terapii skojarzonej PEG z oktreotydem Lar (i ew. kabergoling)
powodowato normalizacje poziomu IGF-1 oraz poprawe w objawach klinicznych
(w tym zmniejszenie predkosci wzrostu czy ustanie nadmiernego pocenia sie).
W zadnym z tych badan nie obserwowano progresji guza, wyjgtkiem byt 1
pacjent (Goldenberg 2008), u ktérego odstawiono PEG, a nastepnie zmieniono
leczenie (ponowna operacja, a nastepnie radioterapia). W badaniu Creao 2016
pokazano, ze monoterapia PEG kontrolowata chorobe (Creao 2016). Natomiast
w badaniu Rostomyan 2015 wykazano, Ze zastosowanie PEG, gfownie
w skojarzeniu, przed operacjg powodowato kontrole choroby u 50% pacjentow,
natomiast po operacji u 54% osob.

Bezpieczenstwo stosowania

Wedtug ChPL Somavert w badaniach klinicznych u pacjentow otrzymujgcych
pegwisomant (n=550) wiekszos¢ dziatani niepozgdanych zwigzanych
ze stosowaniem produktu byfo tagodnych do umiarkowanie nasilonych,
ustepujgcych z czasem i nie wymagajqcych przerwania leczenia. Do najczestszych
dziatan niepozgdanych wystepujgcych w badaniach klinicznych u > 10%
pacjentow z akromegaliq nalezaty: bol gtowy 25%, bdl stawow 16% i biegunka
13%. Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczgce stosowania:

1) Guzy wydzielajgce hormon wzrostu: Guzy przysadki wydzielajgce hormon
wzrostu mogq czasem rozrastac sie wywotujgc ciezkie powikfania
(np. ograniczenie pola widzenia). Leczenie pegwisomantem nie zmniejsza
rozmiarow guza. Wszyscy pacjenci z guzem przysadki powinni pozostawac
pod scistq kontrolg w czasie leczenia, aby zaobserwowac ewentualny rozrost
guza.

2) Monitorowanie stezenia IGF-1 w surowicy: Pegwisomant jest silnym
antagonistqg hormonu wzrostu. Stosowanie tego produktu leczniczego moze
spowodowac niedobor GH, mimo ze obserwowane stezenia GH bedg
podwyzszone. Nalezy monitorowac stezenia IGF-1 w surowicy i utrzymywac
jew zakresie odpowiednim do wieku poprzez dostosowanie dawki
pegwisomantu.

3) Podwyzszone wartosci AIAT Ilub AspAT: Nalezy oznaczaé¢ stezenia
aminotransferaz alaninowej (AIAT) i asparaginianowej (AspAT) w surowicy
co 4 do 6 tygodni przez szes¢ pierwszych miesiecy terapii pegwisomantem,
oraz zawsze u pacjentow z objawami sugerujgcymi ryzyko wystgpienia
zapalenia waqtroby. Nalezy rowniez wykluczy¢ choroby przebiegajqce
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z zastojem zofci u pacjentow z podwyzszonymi wartosciami AIAT i AspAT oraz
u pacjentow leczonych uprzednio analogami somatostatyny. Jesli objawy
choroby wqtroby utrzymujq sie, nalezy przerwac¢ podawanie pegwisomantu.

4) Hipoglikemia: Badanie, w ktdrym stosowano pegwisomant u pacjentow
z cukrzycq leczonych insuling lub doustnymi lekami hipoglikemizujgcymi
wykazato zwiekszone ryzyko wystqpienia hipoglikemii w tej grupie pacjentow.
W takim przypadku moze zaistnie¢ potrzeba zmniejszenia dawek insuliny
lub doustnych lekow hipoglikemizujgcych u pacjentow z cukrzycg
i z akromegaligq.

5) Zwiekszenie ptodnosci: Korzysci terapeutyczne zwiqzane z obnizeniem
stezenia IGF-1, co z kolei sprzyja poprawie stanu ogdlnego pacjentéw, moggq
prowadzi¢ do zwiekszenia ptodnosci u pacjentek. Nalezy polecic¢ pacjentkom
stosowanie, w razie potrzeby, odpowiedniej metody antykoncepcji. Nie zaleca
sie stosowania pegwisomantu w czasie ciqzy.

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Produkt leczniczy Somavert zostat zarejestrowany w leczeniu dorostych
pacjentow z akromegaliq, u ktorych reakcja na leczenie operacyjne
i (lub) radioterapie byta niewystarczajgca, i u ktorych odpowiednie leczenie
analogami somatostatyny nie powodowato normalizacji stezenia IGF-1
lub nie tolerowali oni takiej terapii. EMA (ang. European Medicines Agency,
Europejska Agencja Lekow) w swoim raporcie oceniajgcym uznata, Zze korzysc
do ryzyka produktu Somavert jest pozytywna. Jest to jedyny tak skuteczny
lek w tych scisle okreslonych wskazaniach.

Konkurencyjnosc¢ cenowa

Z otrzymanych opinii od ekspertow klinicznych wynika, ze w akromegqalii,
po niepowodzeniu leczenia operacyjnego lub radioterapii oraz farmakoterapii
opartej o analogii somatostatyny | (lanreotyd Autogel, oktreotyd Lar) i Il
generacji (pasyreotyd) mozna zastosowac: pegwisomant lub kabergoline (tylko,
gdy IGF-1 jest nieznacznie podwyiszone). Odnalezione wytyczne praktyki
klinicznej rowniez wskazujg na to, ze po niepowodzeniu leczenia analogami
somatostatyny zaleca sie dotqczenie agonisty dopaminy (tj. kabergoliny)
lub agonisty receptora GH (tj. pegwisomantu), mozliwe tez jest zastosowanie
samego pegwisomantu lub pegwisomantu z kabergoling. Aktualnie analogi
somatostatyny znajdujq sie na liscie lekow refundowanych, tj.: lanreotyd
(Somatuline Autogel) i oktreotyd (Sandostatin) m.in. we wskazaniu: akromegalia,
natomiast pasyreotyd (Signifor) w ramach programu lekowego ,Leczenie
akromegalii pasyreotydem” (dorosli pacjenci z akromegalig po niepowodzeniu
leczenia operacyjnego lub w sytuacji, gdy nie sq do niego kwalifikowani oraz
po =6-miesiecznej terapii analogami somatostatyny | generacji w wysokich
dawkach). Obecnie kabergolina nie jest refundowana w Polsce.
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Wptyw na wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen
ze srodkow publicznych i Swiadczeniobiorcow

Na podstawie ww. opinii eksperckich zatoZzono, ze populacja docelowa, w ktorej
bedzie mozna zastosowac oceniang technologie lekowg, wyniesie 102 pacjentow
rocznie (100 osob dorostych i 2 dzieci)

Koszty:

na 1 pacjenta za 3-miesieczng terapie - PLN (wg fiolek)
_PLN (wg opakowar)

na 102 pacjentow za 3-miesiecznq terapie _ PLN (wg fiolek)
_ PLN (wg opakowar)

na 102 pacjentow za rocznq terapie _ PLN (wg fiolek)
_ PLN (wg opakowan)

Nalezy pamietac, ze koszty terapii obciqzajq jednostke leczqcq, najczesciej szpital

i aktualnie nie ma mechanizmu specyficznej refundacji tych kosztow.

Alternatywna technologia medyczna, w rozumieniu ustawy o sSwiadczeniach,
oraz jej efektywnosc kliniczna i bezpieczeristwo stosowania

Jesli wyczerpano wszystkie dostepne technologie, tj. leczenie operacyjne i terapie
analogami somatostatyny | i Il generacji, zastosowanie pewisomantu (Somavert)
jest jedyng technologiq pozwalajgcq uzyskac poprawe stanu chorego. U chorych
z jedynie nieznacznym podwyzszeniem stezenia IGF-1 mozna zastosowac
agoniste dopaminy — kabergoline (nie jest refundowana), leczenie to nie jest
jednak rekomendowane w sytuacji znacznego podwyzszenia IGF-1.

Tryb wydania opinii

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 2017 r., poz. 1938 z pézn. zm.), z uwzglednieniem opracowania
w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych, nr 0T.422.26.2018, ,Somavert (pegwisomant)
we wskazaniu: akromegalia i gigantyzm przysadkowy (ICD-10: E22.0) w ramach ratunkowego dostepu
do technologii lekowych”. Data ukonczenia: 24 lipca 2018 r.
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KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem czarnym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na
tajemnice przedsigbiorcy (Pfizer Limited).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Pfizer Limited. o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.
Podstawa prawna wytaczenia jawnosci: art. 5 ust.2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2016, poz.1764 z pézn. zm.) w zw. z art. 11 ust. 4 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o
zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2003 r., Nr 153, poz. 1503 z p6zn. zm.)

Organ dokonujgcy wytaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wytgaczenia jawnosci: Pfizer Limited.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 197/2018 z dnia 30 lipca 2018 roku
W sprawie oceny zasadnosci finansowania ze Srodkéw publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku
Spinraza (nusinersen) we wskazaniu: rdzeniowy zanik miesni
(Werdniga-Hoffmanna) (ICD10:G12.0) u pacjentéw dorostych

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Spinraza
(nusinersen), roztwor do wstrzykiwan, fiolka a¢ 12 mg/5ml, we wskazaniu:
rdzeniowy zanik miesni (Werdniga-Hoffmanna) (ICD10:G12.0) u pacjentow
dorostych.

Uzasadnienie

Istotnosc stanu kliniczneqgo, ktoreqo dotyczy wniosek

Rdzeniowy zanik miesni (SMA, ang. spinal muscular atrophy) to choroba
uwarunkowana genetycznie, dziedziczona autosomalnie recesywnie. Wyrdznia
sie 4 postacie SMA:

1. typ I (choroba Werdniga i Hoffmanna),
2. typ Il (posredni: choroba Dubowitza),

3. typ lll (choroba Kugelberga i Welander),
4

. typ IV: objawy choroby ujawniajq sie w wieku dorostym, choroba ma podobny
przebieg jak w Il typie.

W niektdrych opracowaniach wyrdznia sie rdwniez typ 0 (prenatalny).

Rdzeniowy zanik miesni typu 1 (SMA1) to ciezka niemowleca postac rdzeniowego
zaniku miesni charakteryzujgca sie ciezkim i postepujgcym ostabieniem miesni
oraz hipotoniq bedqgcq wynikiem zwyrodnienia i utraty dolnego neuronu
ruchowego w rdzeniu kregowym i jgdra w pniu mozgu. Tak jak w innych
postaciach SMA, SMA1 jest przede wszystkim spowodowany homozygotycznymi
delecjami w genie SMIN1 (5q12.2-q13.3) kodujgcym biatko SMN (warunkujgce
przezycie motoneurondéw).

W Polsce nosicielem mutacji predysponujgcej do wystgpienia SMA jest co 35.
osoba. Oznacza to, ze w ktoryms momencie zycia SMA rozwinie sie srednio
u jednego na 6 000 noworodkow. Czestos¢ wystepowania tej wady genetycznej

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
ul. Karolkowa 30, 01-207 Warszawa tel. +48 22 376 78 00 fax +48 22 376 78 01
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl
www.aotmit.gov.pl
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jest podobna w innych duzych krajach Europy, chociaz w niektorych regionach
obserwuje sie znacznie wyisze albo znacznie niisze wystepowanie SMA.
Zasadniczo im mniej dana populacja miesza sie z innymi, tym czesciej mogq
u jej cztonkow wystgpi¢ choroby dziedziczone autosomalnie recesywnie.
W niektdrych krajach Bliskiego Wschodu nosicielem SMA jest jedna na 20 osob.
W duzej czesci Europy odsetek nosicieli oscyluje wokdt jednej na 35-45 o0sdb.
W USA natomiast nosicielem jest srednio jedna na 54 osoby, a SMA rozwinie sie
Srednio u jednego na 11 000 noworodkdw. SMA to druga, po zwftdknieniu
torbielowatym, najczestsza smiertelna choroba autosomalna recesywna,
z czestoscig wystepowania w zakresie 1/6 000-10 000 zywych urodzen
(nosicielstwo: 1/40-1/60). Rokowanie jest najczesciej zte, a wiekszos¢ pacjentow
umiera w ciggu dwoch pierwszych lat Zzycia z powodu niewydolnosci oddechowe;.
Jednakze, w niektorych przypadkach objawy nie narastajg lub nawet cofajq sie
i pacjenci mogq zyc dtuzej. W przypadku SMA1, mediana przezycia to 7 miesiecy
przy smiertelnosci wynoszqcej 95% do 18 r.z.

Z danych Polskiego Rejestru Pacjentow z Chorobami Nerwowo-Miesniowymi
przekazanych w lipcu 2018 r. wynika, Ze obecnie w Polsce jest zarejestrowanych
238 pacjentdow powyzZej 18 roku Zycia z rdzeniowym zanikiem miesni, w tym:

e SMAI1 (choroba Werdniga-Hoffmanna) - 23 pacjentow;

e SMA2 - 50 pacjentow;

e SMA3 - 165 pacjentow.

Skutecznosc kliniczna i praktyczna

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania nie odnaleziono opracowan
wtornych ani badan pierwotnych wskazujgcych na skutecznos¢ u pacjentow
dorostych.

Jednoczesnie nalezy zaznaczyc, ze produkt leczniczy Spinraza podlegat ocenie
Agencji w 2017 roku w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych
(opracowanie OT.422.15.2017) we wskazaniu rdzeniowy zanik miesni typ | (ICD-
10: G.12.0). Rada wydata opinie negatywngq.

Na podstawie dostepnych badari mozZna oceni¢ skutecznoS¢ nusinersenu
wytgcznie w populacji pediatrycznej. Podsumowujgc, brak jest dowoddw
naukowych umo:zliwiajgcych ocene skutecznosci nusinersenu we wnioskowanej
populacji, tj. u pacjentow dorostych.

Bezpieczeristwo stosowania

Zgodnie z Charakterystykq Produktu Leczniczego Spinraza mogqg wystgpic
dziatania niepozqdane zwigzane z podaniem leku przez naktucie ledzwiowe.
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Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania zostata oceniona przez EMA
na etapie rejestracji. Wobec braku danych w zakresie skutecznosci, nie mozna
wnioskowac co do relacji korzysci do ryzyka w populacji osob dorostych.

Konkurencyjnosc¢ cenowa

Koszt brutto wnioskowanej terapii (3 miesigce) wynosi - zt.

Wptyw na wydatki podmiotu zobowigzaneqgo do finansowania swiadczen
ze srodkow publicznych i swiadczeniobiorcow

Przy zatozeniu, ze liczebnos¢ pacjentow wyniostaby 23, wydatki ptatnika mogtyby
wynosic _ zt netto. Nalezy zwroci¢ uwage, ze koszty terapii obciqzajq
jednostke leczqcq, najczesciej szpital i aktualnie nie ma mechanizmu specyficznej
refundacji tych kosztow.

Alternatywna technologia medyczna, w rozumieniu ustawy o sSwiadczeniach,
oraz jej efektywnosc kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

Nie odnaleziono zadnych wytycznych praktyki klinicznej dla ocenianej technologii
medycznej.

Aktualnie leczenie SMA1 polega jedynie na leczeniu objawowym (opieka
wielospecjalistyczna: opieka neurologa, fizjoterapeuty, ortopedy, anestezjologa
celem monitorowania wydolnosci oddechowej i ewentualne wprowadzenie
mechanicznego wspomagania oddechu).

Gtowne argumenty decyzji

Brak dowoddw naukowych na ratowanie zycia i zdrowia, a nawet jakgkolwiek
skutecznosc¢ u osob dorostych i bardzo wysokie koszty terapii.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt. 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkdéw publicznych (Dz. U. 2 2017 r., poz. 1938 z pdin. zm.), z uwzglednieniem opracowania
w sprawie zasadnosci finansowania ze s$rodkéw publicznych, nr: 0T.422.25.2018 ,Spinraza (nusinersen)
we wskazaniu: rdzeniowy zanik miesni (Werdniga-Hoffmanna) (ICD10:G12.0) u pacjentéw dorostych w ramach
ratunkowego dostepu do technologii lekowych”. Data ukonczenia: 23 lipca 2018 r.
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KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakre$lone kolorem czarnym stanowig informacje publiczne podlegajace wytgczeniu ze wzgledu na
tajemnice przedsiebiorcy (Biogen Poland Sp. z 0.0.).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Biogen Poland Sp. z o0.0. o zakresie tajemnicy
przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wyfgczenia jawnosci: art. 5 ust.2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2016, poz.1764 z pézn. zm.) w zw. z art. 11 ust. 4 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o
zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2003 r., Nr 153, poz. 1503 z p6zn. zm.)

Organ dokonujgcy wytaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfgczenia jawnosci: Biogen Poland Sp. z o.o.
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dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 198/2018 z dnia 30 lipca 2018 roku
W sprawie oceny zasadnosci wprowadzenia zmian w dotychczasowym
opisie programu lekowego: , Leczenie czerniaka skory lub bton
$luzowych (ICD-10 C43 )”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne wprowadzenie zmian w dotychczasowym
programie lekowym: ,lLeczenie czerniaka skory Ilub bton sluzowych
(ICD -10 C43 )”, pod warunkiem uwzglednienia uwag Rady Przejrzystosci.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Pismem z dnia 4.06.2018 r., znak PLA.4604.389.2018.PB (data wptywu
do AOTMIT: 15.06.2018 r.) Minister Zdrowia zlecit wydanie opinii Prezesa
Agencji poprzedzonej opinig Rady Przejrzystosci, oceniajgcej zasadnosc
wprowadzenia zmian w dotychczasowym opisie programu lekowego , Leczenie
czerniaka skory lub bton sluzowych (ICD-10 PEMBROC43)”.

Zmiany w programie zostaty zainiciowane przez Polskie Towarzystwa Onkologii
Klinicznej i Polskie Towarzystwa Chirurgii Onkologicznej.

Program lekowy B.59 ,Leczenie czerniaka skory lub bton sluzowych (ICD-10
C43)” sktada sie z czesci dotyczgcej leczenia ipilimumabem oraz czesci
dotyczgcej leczenia niwolumabem (NIWO) i pembrolizumabem (PEMBRO). Dwie
z zaproponowanych zmian dotyczq leczenia NIWO i PEMBRO, natomiast zapisy
dotyczqgce leczenia ipilimumabem majq pozostac w niezmienionym ksztaftcie.

Zaproponowano dwie zmiany zapisow w programie. Pierwsza zmiana zaktfada
doprecyzowanie kryterium kwalifikacji obejmujgcego ,brak wczesniejszego
leczenia za pomocq przeciwciat monoklonalnych anty-PD-1" o zapis ,,z powodu
choroby w stadium nieoperacyjnym lub uogdlnionym”. Druga zmiana polega
na umozliwieniu przerwania terapii niwolumabem lub pembrolizumabem po 6
miesigcach leczenia u pacjentow, ktdrzy uzyskali korzys¢ kliniczng i u ktorych
nie stwierdzono progresji choroby, z mozliwosciq powrotu do terapii
po jej wystgpieniu.

Dodatkowo w uwadze do programu lekowego eksperci PTOK (Polskie
Towarzystwo Onkologii Klinicznej) i PTCO (Polskie Towarzystwo Chirurgii
Onkologicznej) zwracajq uwage na koniecznos¢ zmian w zakresie organizacji
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osrodkow prowadzqcych programy leczenia czerniaka. Z opinii ekspertow
wynika, Ze obecnie obowiqzujq osobne zapisy wymogow dla 20 osrodkow
dysponujgcych mozliwosciq realizacji programow z immunoterapiq i leczeniem
ukierunkowanym, a osobne dla 36 osrodkdw zajmujgcych sie wytgcznie
leczeniem ukierunkowanym molekularnie. Wg ekspertow zapisy wymogow
dla swiadczeniodawcow powinny by¢ dla wszystkich programow takie
jak dla immunoterapii. W ich opinii spowoduje to zwiekszenie kosztowej
efektywnosci i bezpieczerstwa terapii w zwigzku z realizacjq programow
w osrodkach posiadajgcych doswiadczenie w realizacji wszystkich opcji
terapeutycznych, a liczba 20 osrodkdw, ktore w skali kraju zapewniajg dostep
do nowoczesnego leczenia systemowego zaawansowanego czerniaka, jest
wystarczajqca.

Dowody naukowe

Proponowana zmiana zapisu programu lekowego jest zgodna z protokotem
badania  KEYNOTE-006, w  ktorym pacjenci otrzymywali  leczenie
pembrolizumabem maksymalnie przez okres 2 lat. Jednoczesnie pacjenci
cimogli przerwac te terapie po minimum 6 miesigcach leczenia i uzyskaniu
catkowitej odpowiedzi na leczenie (wymagane byto podanie dodatkowych 2
dawek leku). Ponadto, w protokole badania KEYNOTE-006 zaznaczono,
ze chorzy, u ktorych wystqpi progresja choroby po uprzedniej dyskontynuacji
leczenia majq mozliwos¢ powrotu do stosowanej terapii. Podobny schemat
leczenia opisany zostat w badaniu | fazy dla monoterapii niwolumabem, gdzie
protokot badania zaktadat maksymalny czas leczenia tym lekiem do 2 lat,
a takze mozliwosc przerwania terapii rowniez w przypadku uzyskania catkowitej
odpowiedzi na leczenie. W badaniu tym zaznaczono rowniez, ze chorzy, ktorzy
przerwali lub ukonczyli leczenie mieli mozliwos¢ kontynuacji terapii
niwolumabem po wystgpieniu progresji choroby. Dfugoterminowe wyniki
badania  KEYNOTE-006  dotyczqcego  skutecznosci  pembrolizumabu
w porownaniu z ipilimumabem wskazujg, ze u wiekszosci chorych aktywnosc
przeciwnowotworowa utrzymuje sie po zaprzestaniu aktywnego leczenia.

Wyniki badan klinicznych (Checkmate 067 i Checkmate 069 w publikacji
Schadendorf 2017) wskazujg, ze pacjenci, ktorzy przerwali immunoterapie
skojarzong niwolumabem i ipilimumabem z powodu dziatan niepozgdanych
nie odnotowali istotnej statystycznie roznicy w medianie OS i PFS w poréwnaniu
do pacjentow, ktorzy kontynuowali te terapie. W publikacji Schadendorf 2017
nie przedstawiono jednak podobnych dowodow dotyczqcych monoterapii
NIWO, jednakze w badaniu jednoramiennym | fazy dla niwolumabu (Topalian
2014) autorzy publikacji zaznaczyli, Ze skutecznosc¢ leczenia byta dfugotrwata
i utrzymywata sie rowniez po przerwaniu terapii. Nalezy mie¢ na uwadze,
Ze w proponowanej zmianie wspomniane jest dopuszczenie mozliwosci
przerwania terapii NIWO lub PEMBRO po 6 miesigcach. Tak sformufowany zapis
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nie oznacza, ze z leczenia zostang wyfqczeni wszyscy pacjenci, u ktorych do 6
miesiqca nie wystgpi progresja.

W opinii Rady, z proponowanego ksztatftu zapisow wynika, ze pacjent nie bedzie
mogt zosta¢ po progresji ponownie wtgczony do programu, poniewaz byt
wczesniej leczony anty-PD-1 z powodu czerniaka skory lub bton sluzowych w
stadium nieoperacyjnym lub uogdlnionym, czyli wskazaniu, ktdorego dotyczy
druga zaproponowana zmiana w tym programie lekowym. W zwiqzku z tym
wtasciwe wydaje sie dodanie w punkcie programu okreslajgcym czas leczenia
w programie  zapisu: ,Dopuszcza sie mozliwos¢ zawieszenia terapii
niwolumabem Ilub pembrolizumabem zgodnie z decyzjq lekarza i pacjenta
po okresie minimum 6 miesiecy trwania terapii u chorych, u ktorych uzyskano
korzys¢ kliniczng (stabilizacja choroby, czesciowa lub catkowita odpowiedz
wg. RECIST) i nie stwierdza sie progresji choroby, z mozZliwosciq powrotu
do tego leczenia po wystgpieniu progresji choroby, o ile pacjent nie spetnia
kryteriow wytgczenia z programu oraz nie zachodzq inne przeciwwskazania
do leczenia niwolumabem lub pembrolizumabem”.

W wiekszosci odnalezionych rekomendacji nie ma odniesien do dtugosci okresu
leczenia niwolumabem i pembrolizumabem. W rekomendacji NCCN 2017 zaleca
sie kontunuowanie terapii do wystgpienia progresji lub do wystgpienia
powaznych dziatan niepozgdanych, aczkolwiek podkreslono, ze dopuszczalne
jest skracanie leczenia w szczegdlnych przypadkach, ale nie okreslono w jakich.
W wytycznych NICE 2015 zawarto uwage, ze immunoterapia przynosi rezultaty
po dtuizszym, niz w przypadku klasycznej chemioterapii, okresie leczenia,
ale nie okreslono minimalnej dtugosci tego okresu.

Problem ekonomiczny

Wyniki analizy wptywu na budzet przy zatozeniu ograniczenia stosowania NIWO
lub PEMBRO do 6 miesiecy wykazujg, Zze inkrementalne oszczednosci NFZ
wyniosq ok. 37,50 min zt w pierwszym roku, ok. 87,65 min zt w drugim roku
iok. 125,67 min 2zt w roku trzecim. Ograniczenie analizy stanowi
nieuwzglednienie w obliczeniach mozliwosci powrotu do stosowania NIWO
lub PEMBRO po wystgpieniu progresji choroby. Ponadto, nalezy miec
na uwadze, ze w proponowanej zmianie wspomniane jest dopuszczenie
mozliwosci przerwania terapii NIWO Ilub PEMBRO po 6 miesigcach. Zapis
ten oznacza, ze nie wszyscy pacjenci, u ktorych po 6 miesigcach leczenia
nie wystqpi progresja zostanq wytqczeni z programu lekowego, co rowniez
moze zmniejszy¢ uzyskiwane oszczednosci.

Gtowne argumenty decyzji

Proponowana przez wnioskodawce zmiana programu lekowego jest zgodna
z wynikami badan i uzasadniona ekonomicznie. Zaproponowany zapis w opisie
programu, nie oddaje dobrze intencji opisanej przez Autorow, w zwiqzku
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z tym wtasciwe wydaje sie zmodyfikowanie zgtoszonej propozycji, poprzez
dodanie w punkcie programu okreslajgcym czas leczenia w programie zapisu:
,Dopuszcza sie mozliwos¢ zawieszenia terapii niwolumabem
lub pembrolizumabem zgodhnie z decyzjq lekarza i pacjenta po okresie minimum
6 miesiecy trwania terapii u chorych, u ktorych uzyskano korzysc¢ kliniczng
(stabilizacja choroby, czesciowa Ilub catkowita odpowiedz wg. RECIST)
i nie stwierdza sie progresji choroby, z mozliwosciq powrotu do tego leczenia
po wystqpieniu progresji choroby, o ile pacjent nie spetnia kryteriow wytgczenia
Z programu oraz nie zachodzq inne przeciwwskazania do leczenia niwolumabem
lub pembrolizumabem.

Z uwagi na trudnosci wynikajgce z prowadzenia tego typu programow lekowych
zasadne wydaje sie wprowadzenie ujednolicenia wymogow organizacyjnych
dla osrodkow prowadzgcych programy leczenia czerniaka, tak aby programy
te byty prowadzone w najbardziej doswiadczonych ok. 20 jednostkach w Polsce.

Zasadne wydaje sie rowniez uzupetnienie programu o szczegotowe zalecenia
dotyczgce prowadzenia kontroli pacjentow, u ktorych przerwano stosowanie
leczenia. Powinni oni by¢ kontrolowani w tej samej jednostce, zgodnie
z rekomendacjami opartymi na dostepnym pismiennictwie. Rada, w oparciu
o dostepne dowody naukowe, proponuje zapisa¢ w programie lekowy
rekomendowany schemat kontroli pacjentow.

Propozycje schematu kontroli (follow-up) z uzasadnieniem:
1) do 3 lat kontrola co 3 m-ce (po przerwaniu PEMBRO/ NIVO):

(uzasadnienie: w badaniu KEYNOTE 006 mediana obserwacji byta 33,9 m-ca,
33-miesieczne  odsetki przezy¢ wolnych od progresji choroby-PFS-
po zaprzestaniu Pembrolizumabu byty 50%)

a) ocena miejscowa + usg weztow chtonnych regionalnych

(w zaawansowaniach lIA, 1lIB,IIIC : 20-28% to wznowa miejscowa
lub przerzuty In-transit, ponad 25% przerzuty do regionalnych w.chtonnych
(1-6)- najwiekszq czutos¢ i swoistos¢ ma badanie usg, 15-50% przerzuty
odlegte) (7-8);

b) badania obrazowe w zaleznosci od pierwotnej lokalizacji przerzutow
(TK, MR, RTG kl.piers.), poza tym wedtug wskazan klinicznych

(badania kontrolne obrazowe maja matq czutos¢ w wykrywaniu nowych
przerzutow, np. rtg kl.piers. 6% (9), bez objawdéw TK, MR mdzgu, PET
sq nieuzasadnione) (10-11);

c) dermatoskopia nowych zmian

(po leczeniu czerniaka jest 10% ryzyko rozwoju 2-go pierwotnego czerniaka
przez cate zycie) (12);

d) enzymy wqtrobowe + LDH
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(ich podwyziszony poziom moze by¢ 1-szym, bezobjawowym sygnatem
nawrotu, aczkolwiek przy prawidtowym poziomie nie mozna wykluczyc
nawrotu, gdy sq objawy) (12);

e) scyntygrafia kosci w przypadku bdlu kosci, wskazan klinicznych,
ale nie czesciej niz co 6 m-cy;

f) MR CUN w grupie llic co 6-m-cy
(w grupie IlIC ryzyko przerzutow do mozgu w ciggu 1-szych 13 miesiecy
od leczenia 5%) (4);

g) zachecanie pacjentow do samokontroli okolicy operowanej i regionu sptywu
chtonnego

(ok. 60% nawrotow miejscowych-regionalnych mogq wykry¢ sami
chorzy)(13).

2) Nastepne 3 lata — badania co 6 m-cy — wedtfug schematu jak wyzej

(w badaniu KEYNOTE 006 : po leczeniu Pembrolizumambem, 33-miesieczne

odsetki przezy¢ catkowitych-OS- byty 50%, a 9 m-czny PFS byt 91%)

3) Nastepnie 1 x w roku - do konca zZycia

a) ocena miejscowa, regionalna w badaniu przedmiotowym;

b) dermatoskopia nowych zmian (state ryzyko powtdrnego czerniaka 10% przez
cate zycie);

c) enzymy wqgtrobowe, LDH.

Przedmiot zlecenia

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt. 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2017 r., poz. 1938 z pdin. zm.),
w nawigzaniu do zlecenia Ministra Zdrowia, zawartego w pismie PLA.4604.389.2018.PB z dnia
04 czerwca 2018 r.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt. 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2017 r., poz. 1938 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem
opracowania nr: 0T.4320.9.2018 ,Opracowanie dotyczgce oceny zasadnosci wprowadzenia zmian
w dotychczasowym opisie programu lekowego: »Leczenie czerniaka skory lub bton Sluzowych (ICD-10 C43)«”,
data ukonczenia: 24 lipca 2018 r oraz erraty do Opracowania 0T.4320.9.2018.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 77/2018 z dnia 30 lipca 2018 roku
w sprawie zasadnosci kwalifikacji Swiadczenia opieki zdrowotnej
,Radioterapia protonowa nowotworéw zlokalizowanych poza
narzgdem wzroku” jako Swiadczenia gwarantowanego

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne zakwalifikowanie swiadczenia opieki
zdrowotnej ,Radioterapia protonowa nowotworow zlokalizowanych poza
narzgdem wzroku” jako swiadczenia gwarantowanego, z zakresu leczenia
szpitalnego, we wskazaniach:

e nowotwory wieku dzieciecego podstawy czaszki i okolicy okotordzeniowe;:
struniak i chrzestniakomiesak, (ICD-10: C41) - stan po niedoszczetnym
leczeniu operacyjnym Ilub brak mozZliwosci leczenia operacyjnego guza
pierwotnego lub wznowy,

e nowotwory wieku dorostego o lokalizacji okofooponowej, podstawy czaszki
i okolicy przykregostupowej: miesaki tkanek miekkich i kosci (ICD-10: C41
i C49),

e rak gruczotowo-torbielowaty gruczotow slinowych (kod ICD-10: C06)
wymagajqcy radioterapii w okolicy podstawy czaszki - stan po leczeniu
operacyjnym, brak mozliwosci leczenia operacyjnego guza pierwotnego
lub wznowy,

e nawrdt miejscowy nowotworow obszaru gtowy i szyi po radykalnej
radioterapii wymagajgcy ponownego napromieniania z intencjq radykalng
(ICD-10:C07, C08, C09, C10, C11),

pod warunkiem obnizenia wyceny sSwiadczenia, w zwiqgzku z rozszerzeniem

populacji 0séb leczonych.

Jednoczesnie, Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne zakwalifikowanie
Swiadczenia opieki zdrowotnej ,Radioterapia protonowa nowotworow
zlokalizowanych  poza narzqdem wzroku” do katalogu swiadczen
gwarantowanych z zakresu leczenia szpitalnego, jako swiadczenia
gwarantowanego, we wskazaniach:

e nowotwory oczodotu: czerniak ztosliwy, nerwiak wechowy zarodkowy, rak
gruczotowo-torbielowy, rak sluzowonaskorkowy, rak niezroznicowany, kody
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ICD-10: C30, C31 (stan po niedoszczetnym leczeniu operacyjnym lub brak
mozliwosci leczenia operacyjnego guza pierwotnego lub wznowy),

e rak nosowej czesci gardta (ICD-10:C11) u pacjentow, u ktdrych jest wskazana
dawka uzupetniajgca promieniowania (boost) na obszar guza pierwotnego
po zastosowaniu radioterapii fotonowej IMRT w przypadku naciekania
lub przekraczania struktur podstawy czaszki.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Zlecenie dotyczy przygotowania rekomendacji Prezesa Agencji Oceny
Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT) w sprawie zasadnosci
zakwalifikowania sSwiadczenia opieki zdrowotnej ,Radioterapia protonowa
nowotwordw zlokalizowanych poza narzqdem wzroku” jako gwarantowanego
z zakresu leczenia szpitalnego, z uwzglednieniem dodatkowych wskazan.
Wskazania uwzglednione w przedmiotowym zleceniu to:

1. Nowotwory wieku dzieciecego podstawy czaszki i okolicy okofordzeniowej:
struniak i chrzestniakomiesak, (ICD-10: C41) - stan po niedoszczetnym leczeniu
operacyjnym lub brak mozliwosci leczenia operacyjnego guza pierwotnego
lub wznowy.

2. Nowotwory wieku dorostego o lokalizacji okotooponowej, podstawy czaszki
i okolicy przykregostupowej: miesaki tkanek miekkich i kosci (ICD-10: C41 i C49).
3. Nowotwory oczodoftu: czerniak ztosliwy, nerwiak wechowy zarodkowy, rak
gruczotowo-torbielowy, rak sluzowo-naskdrkowy, rak niezréZznicowany (stan
po niedoszczetnym leczeniu operacyjnym lub brak mozliwosci leczenia
operacyjnego guza pierwotnego lub wznowy).

4. Rak gruczofowo-torbielowaty gruczotow slinowych (kod ICD-10: C06)
wymagajqcy radioterapii w okolicy podstawy czaszki - stan po leczeniu
operacyjnym, brak mozliwosci leczenia operacyjnego guza pierwotnego
lub wznowy.

5. Nawrot miejscowy nowotworow obszaru gtowy i szyi po radykalnej
radioterapii wymagajgcy ponownego napromieniania z intencjq radykalng
(ICD-10:C07, C08, €09, C10, C11).

6. Rak nosowej czesci gardta (ICD-10:C11) u pacjentow, u ktdorych wystepuje
dodatek (boost) na obszar guza pierwotnego po zastosowaniu radioterapii
fotonowej IMRT w przypadku naciekania lub przekraczania struktur podstawy
czaszki.

Dowody naukowe

Dowody naukowe na skutecznosc i bezpieczenstwo stosowania proponowanej
interwencji w omawianych wskazaniach sq nieliczne i niskiej jakosci, pomimo iz
technologia nie jest nowa, ale funkcjonuje na rynku od kilkudziesieciu lat.
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Do raportu AOTMIT, odnoszgcego sie do omawianego zagadnienia, wtgczono 3
badania, stanowiqce serie przypadkdw bez grupy kontrolnej. Ponadto, wyniki 8
badan (6 serii przypadkdw oraz 2 badania retrospektywne z grupq kontrolng)
przedstawiono w ramach dodatkowej oceny skutecznosci i bezpieczerstwa.
Istotne ograniczenie dla wiarygodnej oceny skutecznosci i bezpieczenstwa
stosowania terapii protonowej w omawianych wskazaniach stanowi brak
badari RCT pordwnujgcych radioterapie protonowq z radioterapiq fotonowaq.
Dostepne dowody naukowe sugerujg jednoczesnie korzysci kliniczne
ze stosowania terapii protonowej we wskazaniach oznaczonych w zleceniu
numerami 1, 2, 4, 5. Wskazania te aprobowane sq do terapii protonowej przez
krajowych ekspertow. Wytyczne towarzystw naukowych sq ostrozne
w odniesieniu do zasadnosci stosowania terapii protonowej w omawianych
wskazaniach lub nie uwzgledniajq terapii protonowej jako opcji terapeutyczne;.
Wytyczne ASTRO (2012) wskazywaty nawet, ze w przypadku raka gfowy i szyi
oraz nowotworow pediatrycznych spoza OUN terapie protonowq mozZna
stosowac¢ wytgcznie w ramach badan klinicznych. Nalezy podkreslic,
ze nie odnaleziono badan spetniajgcych kryteria wtgczenia do analizy gfownej
oraz dodatkowej oceny skutecznosci i bezpieczenstwa dla wskazan oznaczonych
w zleceniu numerami 3i 6, tj.:

3) Nowotwory oczodotu: czerniak ztosliwy, nerwiak wechowy zarodkowy, rak
gruczotowo-torbielowy, rak sluzowo-naskdrkowy, rak niezréZznicowany (stan
po niedoszczetnym leczeniu operacyjnym lub brak mozliwosci leczenia
operacyjnego guza pierwotnego lub wznowy)

6) Rak nosowej czesci gardta (ICD-10:C11) u pacjentow, u ktorych wystepuje
dodatek (boost) na obszar guza pierwotnego po zastosowaniu radioterapii
fotonowej IMRT w przypadku naciekania lub przekraczania struktur podstawy
czaszki.

We wskazaniu (3) eksperci wskazywali ponadto, Zze nerwiak wechowy
zarodkowy nie jest pierwotnqg lokalizacjq dla nowotworu oczodotu oraz
Ze w rozpoznaniu tym btednie wskazano kody ICD-10 (C30, C31), prawidfowy
kod ICD-10 to C69.6. Ponadto, we wskazaniu (6) eksperci zwracajg uwage
na trudnosci zwigzane z koniecznoscig uwzglednienia dawek, jakie otrzymujg
narzqdy krytyczne w czasie catego leczenia (fotony plus protony) oraz
na koniecznos¢ unikniecia przerwy pomiedzy obiema czesciami leczenia,
co moze sprawiac¢ trudnosci organizacyjne. Skutecznos¢ i bezpieczeristwo
stosowania radioterapii protonowej we wskazaniach (3) i (6) budzi zatem
istotne wqgtpliwosci.

Problem ekonomiczny

Whnioskowane rozszerzenie wskazan, w ktorych finansowana bytaby
radioterapia protonowa w Polsce, wiqzafoby sie ze zwiekszeniem wydatkow
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NFZ: przewidywane inkrementalne koszty z perspektywy NFZ wyniostyby okofo
18 min zt, cho¢ ocena ta obarczona jest duzq niepewnosciq (od 6 do 38 min zt).
Zdaniem Rady, wzrost populacji leczonych chorych uzasadnia obnizenie wycene
Swiadczenia. Nalezy dqzy¢ do zahamowania tendencji do proliferacji osrodkow
terapii protonowej.

Analiza AOTMIT wskazuje jednoczesnie, ze wnioskowane przez Rade
ograniczenie dodatkowych wskazarn do pozycji 1-2 oraz 4-5 zmniejszytoby
prognozowane inkrementalne koszty NFZ o okoto 30%.

Gtowne argumenty decyzji

Brak badan pozwalajgcych na ocene skutecznosci | bezpieczenstwa
w szczegolnosci dla wskazan oznaczonych w zleceniu numerami 3i 6, tj.:

3) nowotwory oczodotu: czerniak ztosliwy, nerwiak wechowy zarodkowy, rak
gruczotowo-torbielowy, rak sluzowo-naskdrkowy, rak niezréZznicowany (stan
po niedoszczetnym leczeniu operacyjnym lub brak mozliwosci leczenia
operacyjnego guza pierwotnego lub wznowy),

6) rak nosowej czesci gardtfa (ICD-10:C11) u pacjentow, u ktorych wystepuje
dodatek (boost) na obszar guza pierwotnego po zastosowaniu radioterapii
fotonowej IMRT w przypadku naciekania lub przekraczania struktur podstawy
czaszki.

W odniesieniu do punktu (6) nalezy tez zaznaczyc, ze aktualnie finansowana jest
radioterapia zatok obocznych nosa u chorych z rozpoznaniem czerniaka
ztosliwego, nerwiaka wechowego zarodkowego, raka gruczotowo-torbielowego,
raka sluzowo-naskorkowego, raka niezréznicowanego (stan po niedoszczetnym
leczeniu operacyjnym Ilub brak mozliwosci leczenia operacyjnego guza
pierwotnego lub wznowy).

Gtéowne argumenty dla pozytywnego stanowiska Rady w odniesieniu
do wskazan oznaczonych w zleceniu numerami 1 i 2 oraz 4 i 5 to istnienie
sugestii co do korzysci ze stosowania terapii protonowej w tych wskazaniach,
pozytywne opinie krajowych ekspertow oraz prezesa NFZ.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31c ust. 6 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2017 r., poz. 1938 z pdin. zm.), z uwzglednieniem
raportu Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr AOTMIT-OT-430-7/2015 kontynuacja,
,Radioterapia protonowa nowotwordw zlokalizowanych poza narzagdem wzroku — rozszerzenie wskazan”,
Warszawa, 26 lipca 2018 r.

Inne wykorzystane zrédta danych:

1. Opinia eksperta przedstawiona w trakcie posiedzenia Rady Przejrzystosci.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 78/2018 z dnia 30 lipca 2018 roku
w sprawie zasadnosci kwalifikacji Swiadczenia opieki zdrowotnej
,Dzienna dtugoterminowa opieka medyczna (DDOM)” jako
Swiadczenia gwarantowanego

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne zakwalifikowanie swiadczenia opieki
zdrowotnej ,Dzienna dfugoterminowa opieka medyczna (DDOM)” jako
Swiadczenia gwarantowanego.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Pismem z dnia 13.04.2018r. r., znak IK.1255114.DS, Minister Zdrowia zlecit
przygotowanie rekomendacji Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji dla zakwalifikowania sSwiadczenia opieki zdrowotnej ,Dzienna
dtugoterminowa opieka medyczna” jako Swiadczenia gwarantowanego
z zakresu sSwiadczen pielegnacyjnych i opiekuriczych w ramach opieki
dtugoterminowe;.

Opis wnioskowanego swiadczenia

Whniosek zmierza do upowszechnienia modelu opracowanego przez 54 osrodki
finansowane do tej pory ze srodkdw pomocowych UE. Podkresli¢ jednak nalezy,
ze brak jest wiarygodnych danych dotyczqcych uzyskiwanych w tym modelu
wynikéw. Dzienna dtugoterminowa opieka medyczna obejmuje sSwiadczenia
z zakresu pielegnacji, opieki medycznej potqczonej z kontynuacjq terapii
i procesem usprawniania w zakresie funkcjonalnym oraz usprawnianiem
procesow poznawczych.

Czas trwania pobytu w dziennym domu opieki medycznej bedzie ustalany
indywidualnie przez zespot terapeutyczny i nie moze byc¢ krotszy niz 30 dni
roboczych i dtuzszy niz 120 dni roboczych.

Wsparcie bedzie skierowane do o0sob niesamodzielnych, w szczegdlnosci
do 0s6b powyzej 65 r.z., ktorych stan zdrowia nie pozwala na pozostawanie
wyftqcznie pod opiekg podstawowej opieki zdrowotnej i ambulatoryjnej opieki
specjalistycznej, a jednoczesnie nie wymagajg cafodobowego nadzoru
lekarskiego i pielegniarskiego realizowanego w trybie stacjonarnym.

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ul. Karolkowa 30, 01-207 Warszawa tel. +48 22 376 78 00 fax +48 22 376 78 01
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl

www.aotmit.gov.pl
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Swiadczenia dziennej dtugoterminowej opieki medycznej sq udzielane

pacjentom wymagajgcym, ze wzgledu na stan zdrowia, swiadczen

pielegnacyjnych, opiekuriczych i rehabilitacyjnych oraz kontynuacji leczenia,

a niewymagajgcym hospitalizacji w oddziale szpitalnym, ktorzy w ocenie skalg

poziomu samodzielnosci (skala Barthel) otrzymali 40-65 punktow.

Planuje sie, Zze w zakresie swiadczenia dziennej dtugoterminowej opieki

medycznej bedq realizowane nastepujqgce czynnosci i procedury:

e opieka pielegniarska, w tym edukacja pacjenta dotyczgca samoopieki
i samopielegnacji;

e doradztwo w doborze odpowiednich wyrobow medycznych;

* usprawnianie ruchowe;

e stymulacja procesow poznawczych;

e terapia zajeciowa;

e przygotowanie rodziny i opiekunow pacjenta do kontynuacji opieki (dziatania
edukacyjne).

W zakresie koniecznym do wykonania swiadczen oraz w razie pilnej potrzeby

i w zaleznosci od wskazania medycznego zapewnia sie pacjentowi niezbedne

badania diagnostyczne oraz specjalistyczne konsultacje lekarskie. W kazdym

przypadku wymagane jest przygotowanie przez zespot terapeutyczny

uzasadnienia zlecenia realizacji wymienionych swiadczen.

Poza swiadczeniami opieki zdrowotnej pacjentom objetym dzienng
dtugoterminowq opiekqg medyczng zostanie zapewnione odpowiednie do stanu
zdrowia wyzywienie, dodatkowe zajecia pozwalajgce na zagospodarowanie
czasu wolnego pomiedzy udzielanymi swiadczeniami zdrowotnymi oraz w razie
potrzeby bezptatny transport z miejsca zamieszkania do miejsca realizacji
Swiadczenia i powrot do miejsca zamieszkania.

Dowody naukowe

Zgodnie z prognozq demograficzng opracowanq przez Gtowny Urzqd
Statystyczny, obejmujqgcej okres do 2050 r., liczba dzieci i dorostych (15-64 r.z.)
zmniejszy sie odpowiednio o 1,65 min i o 8,3 min, zas zwiekszy sie liczba osob
starszych o 5,4 min. Powyzsze moze skutkowac udziatem osob starszych
w populacji ogdlnej na poziomie ok. 30% na obszarach wiejskich i ok. 35%
w miastach.

Postepujgcy proces starzenia sie generuje szerokq game problemdow
zdrowotnych dotyczqcych praktycznie wszystkich ukfadow organizmu
cztowieka. Najczesciej wystepujgcymi zaburzeniami chorobowymi wsrod
populacji starszych sq zaburzenia neurologiczne i funkcji poznawczych,
zaburzenia  komunikacyjne,  zaburzenia  uktadu  ruchu, zaburzenia
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urologiczne/proktologiczne, zaburzenia odzywienia, choroby uktadu krqgzenia,
zaburzenia endokrynologiczne.

Rosnqcy udziat osob w wieku >60 lat z wyraZnq dominacjq chordb przewlektych,
zwyrodnieniowych i wieku podesztego powoduje wzrost popytu na opieke
medyczng dla osob starszych (zardwno opieke szpitalng, jak i dfugoterminowg).

W  ramach  wyszukiwania  dowodow  naukowych  wyszukiwaniem
niesystematycznym odnaleziono przeglgd Brown 2015 pordwnujgcy szpital
dzienny z geriatryczng opiekq kompleksowq/opiekq domowg/brakiem opieki.
Wyniki przeglgdu wskazujq roznice istotne statystycznie na korzysc¢ dziennych
szpitali w pordwnaniu z brakiem opieki w zakresie 2 punktow koricowych: zgony
lub skumulowany punkt koncowy. W pozostatych ocenianych punktach
koricowych nie odnotowano rdznic istotnych statystycznie. Przeprowadzona
analiza skutecznosci charakteryzowata sie ograniczeniami, zwigzanymi
z populacjq docelowq (nieco odmienna niz we wnioskowanym swiadczeniu)
oraz brakiem szczegotowych informacji dot. ocenianego w przeglqdzie
Swiadczenia (m.in. dfugosci pobytu, katalogu udzielanych swiadczen).

Problem ekonomiczny

Swiadczenie ,,Dzienna dtugoterminowa opieka medyczna” nie byto do tej pory
przedmiotem oceny Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Przeprowadzenie analizy ekonomicznej na obecnym etapie jest utrudnione,
ze wzgledu na ztozonos¢ i specyfike wnioskowanego swiadczenia. Brak
mozliwosci przeprowadzenia analizy klinicznej wptywa na brak mozliwych
do uwzglednienia w modelu ekonomicznym danych dot. skutecznosci
i bezpieczenstwa. Ponadto, nieprecyzyjny opis interwencji w KPZ uniemozliwiajg
pozyskanie danych kosztowych koniecznych do przeprowadzenia obliczen.
Ze wzgledu na powyzsze ograniczenie odstgpiono od przeprowadzenia analizy
ekonomicznej wnioskowanego swiadczenia.

W programie pilotazowym realizowanym w latach 2016-2018 projektow DDOM
w ramach Srodkow europejskich uczestniczyto 1399 osdb, jednak nalezy
zaznaczyc, ze w przypadku zakwalifikowania wnioskowanego swiadczenia jako
Swiadczenie gwarantowane, potencjalna liczba pacjentéow przyjmowanych
do DDOM w kolejnych latach moze sie zwieksza¢ do ponad 200 tys. osob.
Na programy te przeznaczono tgcznie kwote 53 403 818,08 zt (w tym 51 189
304, 85 zt z dofinansowania Europejskiego Funduszu Spotecznego). Niemniej
jednak projekty te nie zostaty zakornczone w catosci, wiec rzeczywiste koszty
poniesione na realizacje DDOM nie sq jeszcze znane.

W tej sytuacji przeprowadzona przez Agencje analiza wptywu na budzet
ptatnika publicznego wskazuje na mozliwe dodatkowe wydatki ptatnika
zwiqzane z zakwalifikowaniem swiadczenia jako swiadczenia gwarantowanego.
Rocznie wydatki te mogq wynosi¢ od 2,6 min zt do 14 min zt w wariancie
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minimalnym, a w wariancie maksymalnym od 185 min do 3,7 mld zi.
Przeprowadzona analiza wrazliwosci uzyskanych  wynikow  wskazuje,
ze najwiekszy wptyw na uzyskane wyniki ma zmiana liczebnosci populacji
docelowej.

Gtdwne arqumenty decyzji

Rada docenia problem opieki nad osobami starszymi w Polsce, ktora aktualnie
jest jednq z najstabiej rozwinietych w krajach UE. PrzedtoZzony projekt
ma gtownie charakter opieki spotecznej, nie zas zdrowotnej.

Analiza przedtoZzonego materiatu wskazuje jednoznacznie, ze zakres swiadczen
opieki zdrowotnej wskazany w opisie swiadczenia obejmuje znacznie szerszy
katalog ustug niz jakiekolwiek swiadczenie, czy jakikolwiek zakres swiadczen
gwarantowanych, gdyz dotyczy zarowno Sswiadczen opieki zdrowotnej,
jak i Swiadczenn o charakterze socjalnym, ktdre nie mogq byc¢ finansowane
ze sktadek na ubezpieczenie zdrowotne. Ptatnikiem tego rodzaju ustug
(jak np. aktywizacja spoteczna) powinien byc sektor zabezpieczenia spotecznego
oraz jednostki samorzqdu terytorialnego, zgodnie z ustawowo okreslonymi
kompetencjami.

Drugim wnioskiem pfyngcym z oceny materiafu jest fakt, ze elementy
medycznego zabezpieczenia podczas pobytu w dziennym osrodku sq juz ujete
w ,koszykach” swiadczern gwarantowanych - np. konsultacje specjalistyczne,
czy procedury fizjoterapeutyczne.

Kolejny element wymagajqcy analizy i wypracowania odpowiedniej koncepcji
na dalszym etapie prac to kryteria kwalifikacji pacjentow do uzyskania
Swiadczenia. W przedstawionej propozycji bardzo szerokie kryteria kwalifikacji
do swiadczenia mogtyby spowodowac znaczqce zwiekszenie liczby
beneficjentow i w konsekwencji trudny do oszacowania wzrost kosztow dla NFZ,
niewspotmierny do potrzeb zdrowotnych oséb korzystajgcych z ustug dziennych
domodw opieki.

Majgc na wzgledzie powyzsze argumenty, pozytywnie odnoszqc sie
do rozpoczecia prac majgcych na celu zapewnienie  wielostronnej
skoordynowanej miedzyresortowo opieki, z zaangazowaniem jednostek
samorzqdu terytorialnego, sektora zabezpieczenia spofecznego, pacjentow,
rodzin, organizacji pozarzqdowych i wolontariuszy, Rada negatywnie opiniuje
propozycje dotyczgcq witgczenia swiadczenia ,,Dzienna dtugoterminowa opieka
medyczna" jako nowego swiadczenia gwarantowanego w  formie
przedstawionej w Karcie Problemu Zdrowotnego. Po zdefiniowaniu kryteriow
wejscia do ww. form opieki ambulatoryjnej/dziennej mozna natomiast
rozwazyc wprowadzenie odrebnych produktow rozliczeniowych,
przeznaczonych na sfinansowanie swiadczenia ,Dzienna opieka medyczna
dla pacjentow z somatycznymi chorobami neurodegeneracyjnymi” w czesci
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obejmujqgcej opieke medyczng i opierajgcq sie o dostepne juz gwarantowane
swiadczenia opieki zdrowotnej.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31c ust. 6 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2017 r., poz. 1938 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem
raportu Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr: BP.430.1.2018 ,»Dzienna dfugoterminowa
opieka medyczna« jako $wiadczenie gwarantowanego z zakresu Swiadczen pielegnacyjnych i opiekurnczych
w ramach opieki dtugoterminowej. Ocena sSwiadczenia opieki zdrowotnej”, Warszawa, 25 lipca 2018 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 199/2018 z dnia 30 lipca 2018 roku
o projekcie programu ,,Program profilaktyki chordob odstresowych
u 0sOb pracujgcych na terenie wojewddztwa matopolskiego na lata
2019-2021 z perspektywa kontynuacji”

Rada Przejrzystosci opiniuje negatywnie projekt programu polityki zdrowotnej
,Program profilaktyki chorob odstresowych u o0sob pracujgcych na terenie
wojewddztwa matopolskiego na lata 2019-2021 z perspektywq kontynuacji”.

Uzasadnienie

Mimo zwiekszonego zainteresowania tematykq radzenia sobie ze stresem
w pracy w badaniach naukowych, ich jakos¢ wecigz jest na niskim poziomie,
a sita dowodu niewielka (Clough 2017). Brakuje informacji i dowoddw
naukowych nt. skutecznosci strategii prewencji nadmiernego stresu
zawodowego (Cocker 2016).

Dziatania realizowane w ramach programu miatyby byc skierowane do osob
petnoletnich, pracujgcych, narazonych na stres w wieku aktywnosci zawodowe.
Z informacji przedstawionych w czesci budzetowej programu, w catym jego
okresie planuje sie objgc¢ ok. 1820 osob. Nie jest jasne, na jakiej podstawie
wnioskodawca przyjgt liczbe osob, ktore zostanq objete programem. Okreslona
w projekcie liczba uczestnikow (1820 osob) stanowi jedynie ok. 0,13% catej
populacji oséb pracujgcych w wieku aktywnosci zawodowej (1 431 000 0s0b)
w woj. matopolskim.

Jak wskazujqg wytyczne WHO 2010, zaleca sie tworzenie i wdraZzanie
kompleksowej polityki w zakresie zdrowych i bezpiecznych warunkow pracy,
a w kwestii zarzqdzania stresem warto opracowac dziatania systemowe,
fgczqce trzy rodzaje prewencji (pierwszo-, drugo- i trzeciorzedowq), majgce
wptyw na poprawe zdrowia psychicznego/fizycznego pracownikow i redukcje
nieobecnosci w pracy (VFPH 2006, CIOP 2000, PIP 2012, PRIMA-EF — WHO 2008-
2009). Projekt programu nie obejmuje opracowania ww. zasad polityki
zarzgdzania stresem w pracy, natomiast zaangazowanie w ww. dziafanie
zarowno pracownikow, jak i pracodawcow zgodnie z wytycznymi jest bardzo
istotne (ILO 2016, CSA 2013). Oceniany projekt programu skupia sie przede
wszystkim na prewencji drugiego rzedu, ktora ma na celu zwalczanie stresu

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
ul. Karolkowa 30, 01-207 Warszawa tel. +48 22 376 78 00 fax +48 22 376 78 01
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl
www.aotmit.gov.pl
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zwigzanego z pracq poprzez rozwijanie indywidualnych umiejetnosci radzenia
sobie ze stresem — na drodze szkolen.

Programy zarzadzania stresem w pracy powinny byc¢ rozpatrywane na dwoch
ptaszczyznach — na szczeblu organizacyjnym i na szczeblu indywidualnym (EC
2002, ETUC 2005). Jednak dziatania zindywidualizowane nie mogqg byc
substytutem dla podejscia systemowego (VHPF 2006, EC 2002). W ocenie Rady
opiniowany program nie zaktada  wystarczajgcego  zaangazowania
pracodawcdow w jego realizacje.

Nalezy zaznaczyc, ze konsorcjum projektu PRIMA-EF — WHO 2008-2009, ktore
wypracowato europejski schemat dot. zarzqdzania ryzykiem psychosocjalnym
w pracy, jako jeden z kluczowych aspektow wymienia to, ze elementy
i narzedzia stosowane podczas interwencji powinny zosta¢ zaadaptowane
i dostosowane do danej grupy zawodowej i do konkretnych potrzeb danej
organizacji. Natomiast z projektu programu nie wynika, aby oprocz kadry
zarzqdzajqgcej, warsztaty byty dostosowywane do konkretnej grupy zawodowej
i do potrzeb danej organizacji.

Ponadto, osoby zainteresowane uczestnictwem w programie bedq wypetniac
Ankiete Kwalifikacyjng. W programie mogq wziqC udziat osoby spetniajgce
kryteria witgczenia do programu, ktdre zgtoszq sie do realizatorow. Z drugiej
strony wnioskodawca podaje informacje, ze to beneficjent okresli kryteria
i sposob rekrutacji. Kwalifikacja uczestnikow do programu dokonywana bedzie
przez osoby kwalifikujgce wyznaczone przez realizatorow/beneficjentow.
Ankieta kwalifikacyjna obejmuje pytania dot. stanowiska i miejsca pracy oraz
ewentualnych objawow zaobserwowanych w ciggu ostatnich 3 miesiecy (15
wymienionych objawdéw) m.in. uczucie kotatania serca, napiecie miesni,
sztywnos¢ karku, suchos¢ w jamie ustnej, bol kregostupa, rozdraznienie,
odczuwanie leku, uczucie apatii, trudnosci z podejmowaniem decyzji, brak
satysfakcji z pracy, zaburzenia snu, wybuchy gniewu. Whnioskodawca nie
sprecyzowat ile odpowiedzi twierdzqcych sposrod 15 mozliwych, bedzie
kwalifikowa¢ danq osobe do uczestnictwa w programie. W zwigzku
Z powyzszym, nie jest do korica jasny sposob kwalifikowania do programu.
Ponadto, zaproponowany cel gftowny oraz cele szczegétowe programu
nie zostaty okreslony w sposdb w petni zgodny z zasadq S.M.A.R.T.

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 2017 r., poz. 1938 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem raportu
nr 0T.441.122.2018 ,Program profilaktyki choréb odstresowych u oséb pracujgcych na terenie wojewddztwa



Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 199/2018 z dnia 30 lipca 2018 r.

matopolskiego na lata 2019-2021 z perspektywa kontynuacji”, realizowany przez: Wojewddztwo Matopolskie,
Warszawa, lipiec 2018 oraz Aneksdw: ,Programy polityki zdrowotnej z zakresu medycyny pracy — wspdlne
podstawy oceny” z listopada 2017 r., ,Programy profilaktyki choréb odstresowych” ze stycznia 2011 r. oraz
raportu nr 0T.441.247.2017.



