Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

BP.401.39.2018.LAn

Protokét nr 37/2018
z posiedzenia Rady Przejrzystosci
w dniu 8 pazdziernika 2018 roku

w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (Agenciji)

Cztonkowie Rady Przejrzystosci (Rada) obecni przy rozpoczeciu posiedzenia (wymagane kworum —

7 0séb):

Anna Cieslik

Adam Maciejczyk

Konrad Maruszczyk

Michat Mysliwiec — prowadzit posiedzenie
Tomasz Pasierski

Rafat Suwinski

Nou ks wNR

Janusz Szyndler

Cztonkowie Rady nieobecni na posiedzeniu:

1. Anna Greziak
Dariusz Tereszkowski-Kaminski

Proponowany porzadek obrad:

1.

1)
2)

Otwarcie posiedzenia, omodwienie i zatwierdzenie porzadku obrad, omdwienie konfliktow
intereséw cztonkéw Rady.

Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny FASENRA (benralizumab) w ramach programu
lekowego: , Leczenie ciezkiej astmy alergicznej IgE zaleznej (ICD-10 J45.0) oraz ciezkiej astmy
eozynofilowej (ICD-10 J45)".

Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku ALECENSA (alectinibum) w ramach
programu lekowego:

»Leczenie niedrobnokomérkowego raka ptuca (ICD-10 C34)”,

»Leczenie niedrobnokomadrkowego raka ptuca (ICD-10 C34) - | linia leczenia”.

Przygotowanie opinii w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych, w ramach
ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku ZELBORAF (vemurafenibum)
we wskazaniu: choroba Erdheima-Chestera.

Przygotowanie opinii nt. zasadnosci objecia refundacjg lekéow zawierajacych substancje
czynng amantadyna we wskazaniu: dyskineza pdzna u oséb dorostych - leczenie.
Przygotowanie opinii nt. zasadnos$ci objecia refundacjy lekéw zawierajacych substancje
czynna salbutamolum we wskazaniu: bradykardia u dzieci do 18 roku zycia.

Przygotowanie opinii w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatan
przeprowadzanych w ramach programoéw polityki zdrowotnej oraz warunkéw ich realizacji:
,Programy Polityki Zdrowotnej z zakresu profilaktyki osteoporozy — przedstawienie raportu
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w sprawie dziatan przeprowadzanych w ramach programéw polityki zdrowotnej oraz
warunkéw realizacji tych programoéw polityki zdrowotnej”.

8. Przygotowanie opinii o projektach programoéw polityki zdrowotnej jednostek samorzgdu
terytorialnego, (Art. 48 — program polityki zdrowotnej):

1) ,Program kontroli stomatologicznej dla ucznidw szkét podstawowych dziatajgcych na terenie
Gminy Zabierzéw w latach 2018-2019”,

2) ,Profilaktyka i leczenie odlezyn w Jaworznie”,

3) ,Program polityki zdrowotnej w zakresie profilaktyki zakazen wirusem brodawczaka
ludzkiego (HPV) na lata 2019-2024 w powiecie oleckim”,

4) ,Program profilaktyki zakazen wirusami brodawczaka ludzkiego (HPV) na terenie Gminy
Miasta Gdyni na lata 2018-2020".

9. Losowanie sktadu Zespotu na kolejne posiedzenia Rady.

10. Zakonczenie posiedzenia.

Ad 1. Posiedzenie rozpoczeto sie o godzinie 10:10.
Rada jednogtosnie (7 osdb obecnych) przyjeta zaproponowany porzadek obrad.
Zaden z cztonkéw Rady nie zgtosit konfliktu intereséw.

Z uwagi na nieobecno$é Anetty Undas, cztonka Rady wyznaczonego przez prowadzgcego
do przygotowania projektu stanowiska dla leku Fasenra, Rada zdecydowata, ze rozpocznie obrady
od omdwienia pkt 3. porzagdku obrad.

Ad 3. Z uwagi na zbieznos¢ tresci dotyczacych obydwu wnioskéow dla leku Alecensa, Rada
naprzemiennie omawiata podpunkty 1. i 2. niniejszego punktu porzadku obrad.

1) Rada rozpoczeta ten punkt obrad od przedstawienia przez Adama Maciejczyka propozycji
stanowiska, dotyczgcego leku Alecensa w niedrobnokomdrkowym raku ptuca.

2) Rada rozpoczeta ten punkt obrad od przedstawienia przez Adama Maciejczyka propozycji
stanowiska, dotyczgcego leku Alecensa w niedrobnokomdrkowym raku ptuca w | linii leczenia.

Analityk Agencji zaprezentowat podsumowanie informacji z materiatéw analitycznych.
1) cd. Analityk Agencji zaprezentowat podsumowanie informacji z materiatéw analitycznych.

2) «cd. Rada wystuchata opinii eksperta dopuszczonego do wudziatu w posiedzeniu,
lek. med. Anny Wrony zKliniki Onkologii i Radioterapii Uniwersyteckiego Centrum Klinicznego
w Gdanisku.

W dyskusji gtos zabrali: Rafat Suwinski, Adam Maciejczyk, Michat Mysliwiec i Janusz Szyndler.
1) cd. Rada sformutowata tres¢ stanowiska, w czym udziat brali: Michat Mysliwiec i Rafat Suwinski.
2) cd. Rada sformutowata tres¢ stanowiska, w czym udziat brali: Michat Mysliwiec i Rafat Suwinski.

1) cd. Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (7 oséb za) uchwalita
pozytywne stanowisko (zatgcznik nr 1 do protokotu).

2) cd. Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (7 osdb za) uchwalita
pozytywne stanowisko (zatgcznik nr 2 do protokotu).
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Ad 4. Analityk Agencji zaprezentowat podsumowanie informacji dotyczacych leku Zelboraf
(vemurafenibum) w chorobie Erdheima-Chestera (RDTL).

Michat Mysliwiec przedstawit propozycje opinii, a w czesci przeznaczonej na dyskusje gtos zabrat
Tomasz Pasierski. Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (7 oséb za)
uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 3 do protokotu).

Ad 5. Propozycje opinii dotyczgcej substancji czynnej amantadyna w dyskinezie péznej, w ramach
oceny off-label, przedstawit Rafat Suwinski.

Analityk Agencji zaprezentowat podsumowanie informacji z materiatéw analitycznych.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktorego Rada jednogtosnie (7 oséb za) uchwalita
pozytywng opinie (zatgcznik nr 4 do protokotu).

Ad 6. We wstepnej dyskusji, dotyczgcej substancji czynnej salbutamolum w bradykardii, w ramach
cyklicznej oceny off-label, udziat brali: Tomasz Pasierski i Michat Mysliwiec.

Analityk Agencji zaprezentowat podsumowanie informacji z materiatéw analitycznych, po czym
propozycje opinii przedstawit Tomasz Pasierski.

W wyniku dyskusji, w trakcie ktdrej gtos zabrali: Michat Mysliwiec, Rafat Suwinski, Tomasz Pasierski
i Janusz Szyndler, sformutowano tres¢ opinii, a nastepnie prowadzacy zarzadzit glosowanie. Rada 6
gtosami za, przy 1 gtosie przeciw (7 oséb obecnych) uchwalita pozytywna opinie (zatacznik nr 5
do protokotu).

Ad 7. Gtos zabrat Michat Mysliwiec, po czym analityk Agencji podsumowat informacje dotyczace
zalecanych technologii medycznych, dziatan przeprowadzanych w ramach programoéw polityki
zdrowotnej oraz warunkéw ich realizacji w zakresie osteoporozy.

Propozycje opinii przedstawit Janusz Szyndler.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (7 osdb za) uchwalita opinie
(zatacznik nr 6 do protokotu).

Rada podjeta decyzje o omawianiu wniosku dot. leku Fasenra — pkt 2. porzadku obrad.

Ad 2. Analityk Agencji podsumowat informacje dotyczace leku Fasenra (benralizumab) w ramach
programu lekowego dot. astmy.

Janusz Szyndler przedstawit propozycje stanowiska, w formutowaniu ktérego udziat wzigt rowniez
Michat Mysliwiec, po czym prowadzacy zarzadzit gtosowanie. Rada jednogtosnie (7 oséb za) uchwalita
stanowisko.

Rada zdecydowata o koniecznosci wprowadzenia dalszych zmian w tresci stanowiska.
Po sformutowaniu tresci, w czym udziat brali: Michat Mysliwiec, Konrad Maruszczyk, Janusz Szyndler
i Rafat Suwinski, prowadzacy zarzadzit ponowne gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie
(7 oséb za) uchwalita pozytywne stanowisko (zatacznik nr 7 do protokotu).

Ad 8. 1) Analityk Agencji podsumowat informacje dotyczace programu polityki zdrowotnej gminy
Zabierzéw, odnoszgcego sie do kontroli stomatologicznej, a nastepnie gtos zabrat Michat Mysliwiec.
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Propozycje opinii przedstawita Anna Cieslik, po czym Rada rozpoczeta dyskusje, w trakcie ktorej gtos
zabrali: Konrad Maruszczyk i Michat Mysliwiec. Prowadzgcy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego
Rada jednogtosnie (7 osdb za) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 8 do protokotu).

2) Analityk Agencji podsumowat informacje dotyczgce programu polityki zdrowotnej m. Jaworzno,
odnoszacego sie do kwestii odlezyn, po czym gtos zabrat Michat Mysliwiec.

Propozycje opinii przedstawit Tomasz Pasierski.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktdrego Rada jednogtosnie (7 oséb za) uchwalita
pozytywng opinie (zatgcznik nr 9 do protokotu).

3) Analityk Agencji podsumowat informacje dotyczgce programu polityki zdrowotnej pow. oleckiego,
odnoszacego sie do profilaktyki zakazen HPV.

Propozycje opinii przedstawit Konrad Maruszczyk.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktorego Rada jednogtosnie (7 oséb za) uchwalita
pozytywng opinie (zatgcznik nr 10 do protokotu).

4) Analityk Agencji podsumowat informacje dotyczace programu polityki zdrowotnej gminy i miasta
Gdynia, odnoszacego sie do profilaktyki zakazen HPV.

Propozycje opinii przedstawit Konrad Maruszczyk.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (7 oséb za) uchwalita
pozytywng opinie (zatgcznik nr 11 do protokotu).

Ad 9. Przeprowadzono losowanie sktadu Zespotu na posiedzenie w dniu 5 listopada 2018 r.

Ad 10. Posiedzenie zakonczyto sie o godzinie 13:58

Michat Mysliwiec
Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci

(data i podpis)



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 95/2018 z dnia 8 pazdziernika 2018 roku
w sprawie oceny leku Alecensa (alektynib) w ramach programu
lekowego: , Leczenie niedrobnokomorkowego raka ptuca
(ICD-10 C34)” — 1l linia

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Alecensa (alektynib), kapsutki twarde, 150 mg, 224, kaps., kod EAN:
5902768001143, w ramach programu lekowego ,Leczenie
niedrobnokomodrkowego raka ptuca (ICD-10 C34)” — Il linia, w ramach nowej
grupy limitowej i wydawanie go bezptatnie, pod warunkiem obnizenia ceny leku

Rada nie zgtasza uwag do projektu programu lekowego.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Rak ptuca jest najczestszym nowotworem ztosliwym na swiecie i nalezy
do najgorzej rokujgcych nowotwordw. Ocenia sie, ze odsetek 5-letnich przezyc
ogotu chorych wynosi ok. 10-14%. W ostatnich latach duze nadzieje budzi
wprowadzenie nowych lekdw w ramach tzw. terapii celowanej, ktdra polega na
zastosowaniu leku bezposrednio oddziatywujgcego na charakterystyczny
element komdrki nowotworowej. Zastosowanie takiej terapii jest mozliwe tylko
po szczegotowej ocenie patomorfologicznej i genetycznej. Okofo 95% wszystkich
rakdow ptuca stanowiq 4 typy histologiczne: gruczotowy (najczestszy typ u osob
niepalgcych), ptaskonabtonkowy, drobnokomdrkowy oraz wielkokomorkowy.
Do poddanej analizie grupy pacjentdow z rearanzacjq kinazy ALK zalicza sie 2—6%
przypadkdw niedrobnokomdrkowego raka ptuca (NDRP). Wykrycie obecnosci
rearanzacji ALK zwigzane jest z wysokq wrazliwosciq na specyficzne leczenie
inhibitorami tej kinazy.

Celem analizy jest ocena zasadnosci objecia refundacjg, nalezqcego
do inhibitoréw ALK, alektynibu (ALC), w ramach programu lekowego , Leczenie
niedrobnokomorkowego raka ptuca (ICD-10 C 34)” w Il linii terapeutycznej.
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Dowody naukowe

Odnaleziono 7 wytycznych klinicznych dotyczgcych leczenia
niedrobnokomorkowego raka ptuca z rearanzacjq genu ALK. Wiekszosc
wytycznych, a zwfaszcza rekomendacje PTOK 2013 wskazujq, iz wybor leczenia
powinien byc¢ zalezny od cech molekularnych nowotworu. U pacjentow
z zaburzeniami w genach EGFR i ALK postepowaniem z wyboru jest leczenie
ukierunkowane molekularnie, a u pozostatych chemioterapia. Cztery wytyczne
(NCCN2018, ESMO02016, ASCO2017, PTOK2013) wyszczegdlniajg w terapii
alektynib, najczesciej po niepowodzeniu terapii kryzotynibem. Wytyczne
stawiajg na rowni alektynib z cerytynibem i wybdr miedzy nimi zalezy
od lekarza prowadzqgcego. Wytyczne ESM02016 zalecajg stosowanie alektynibu
w Il linii, reszta wytycznych zaleca terapie juz w Il linii.

Jako komparatory dla ocenianej technologii wybrano stosowanie docetakselu
lub pemetreksedu w monoterapii. Zastosowanie alektynibu w porownaniu
do chemioterapii wptyneto na istotne statystycznie wydtuzenie czasu wolnego
od progresji choroby (PFS). Mediana PFS u pacjentow leczonych alektynibem
byta prawie 7-krotnie dtuzsza niz u pacjentow leczonych chemioterapiq.
Odnotowano rowniez znacznie mniej przypadkow progresji w osrodkowym
uktadzie nerwowym w porownaniu do chemioterapii. W zakresie jakosci Zycia
stosowanie ALC przyczynito sie do istotnego statystycznie obnizenia poziomu
odczuwania zmeczenia oraz mniejszego ubytku w zakresie funkcji poznawczych
i tysienia. Nie wykazano natomiast znamiennych statystycznie roznic odnosnie
do wystepowania ryzyka ciezkich objawow niepozgdanych prowadzgcych
do zgonu, do zaprzestania terapii oraz

Problem ekonomiczny

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy i analitykow Agencji, z perspektywy
ptatnika publicznego stosowanie wnioskowanej interwencji (ALC) w miejsce
komparatora (CTH) w ramach Il linii leczenia NDRP

Refundacja wnioskowanej technologii spowoduje

Gtowne arqgumenty decyzji

Alektynib jest lekiem, ktory powinien byc¢ dostepny w Il linii leczenia pacjentow
z NDRP u ktérych wykryto rearanzacje ALK. Wydano dotychczas 2 pozytywne
rekomendacje refundacyjne (PBS 2017 i CADTH 2018) u dorostych pacjentéow
zNDRP ALK+, leczonych wczesniej kryzotynibem. W obu podkreslono,
ze istotnym problemem jest wysoki koszt terapii, warunkujgc pozytywne
rekomendacje wymogiem poprawy efektywnosci kosztowej.
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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
zpdin. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
nr: 0T.4331.29.2018 ,Wniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu leczniczego
Alecensa (alektynib) w ramach programu lekowego: ,Leczenie nie drobnokomérkowego raka ptuca (ICD 10
C34)” —Ill linia”. Data ukonczenia: 27.09.2018 r.

Inne wykorzystane Zrédta danych:

1. Opinia eksperta przedstawiona w trakcie posiedzenia.



KARTA NIEJAWNOSCI
Dane zakre$lone kolorem z6ttym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu
na tajemnice przedsigbiorcy (Roche Polska Sp. z 0.0.).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Roche Polska Sp. z 0.0.0 zakresie tajemnicy
przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 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. 1503 z pézn. zm.).

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

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfgczenia jawnosci: Roche Polska Sp. z o.0.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 96/2018 z dnia 8 pazdziernika 2018 roku
w sprawie oceny leku Alecensa (alektynib) w ramach programu
lekowego: , Leczenie niedrobnokomorkowego raka ptuca
(ICD-10 C34)” — 1 linia

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Alecensa (alektynib) kapsutki twarde, 150 mg, 224 kaps., kod EAN:
5902768001143, w ramach programu lekowego ,Leczenie
niedrobnokomorkowego raka ptuca (ICD-10 C34)” — | linia, w ramach nowej
grupy limitowej i wydawanie go bezptatnie, pod warunkiem obnizenia ceny leku

Rada nie zgtasza uwag do projektu programu lekowego.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Rak ptuca jest najczestszym nowotworem ztosliwym na swiecie i nalezy
do najgorzej rokujgcych nowotwordw. Ocenia sie, ze odsetek 5-letnich przezyc
ogotu chorych wynosi ok. 10-14%. W ostatnich latach duze nadzieje budzi
wprowadzenie nowych lekdw w ramach tzw. terapii celowanej, ktdra polega na
zastosowaniu leku bezposrednio oddziatywujgcego na charakterystyczny
element komdrki nowotworowej. Zastosowanie takiej terapii jest mozliwe tylko
po szczegotowej ocenie patomorfologicznej i genetycznej. Okofo 95% wszystkich
rakdow ptuca stanowiq 4 typy histologiczne: gruczotowy (najczestszy typ u osob
niepalgcych), ptaskonabtonkowy, drobnokomdrkowy oraz wielkokomorkowy.
Do poddanej analizie grupy pacjentdow z rearanzacjq kinazy ALK zalicza sie 2—6%
przypadkdw niedrobnokomdrkowego raka ptuca (NDRP). Wykrycie obecnosci
rearanzacji ALK zwigzane jest z wysokq wrazliwosciq na specyficzne leczenie
inhibitorami tej kinazy.

Celem analizy jest ocena zasadnosci objecia refundacjq, nalezqcego do
inhibitorow ALK, alektynibu (ALC), w ramach programu lekowego , Leczenie
niedrobnokomorkowego raka ptuca (ICD-10 C 34)” w Il linii terapeutycznej.
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Dowody naukowe

Celem analizy klinicznej byta ocena skutecznosci i bezpieczernstwa produktu
leczniczego ALC stosowanego u dorostych pacjentow z zaawansowanym
niedrobnokomdrkowym rakiem ptuca (NDRP) o podtypie gruczofowym lub
wielkokomdrkowym Ilub z przewagq utkania raka gruczotowego Ilub
o nieustalonym podtypie (NOS), z obecnosciq rearanzacji w obrebie genu ALK,
uprzednio nieleczonych systemowo o charakterze paliatywnym. Nie odnaleziono
badar bezposrednio porownujgcych ALC ze wskazanym przez wnioskodawce
komparatorem: chemioterapiq ztozong z pemetreksedu (PEM) stosowanym
z cisplatyng (CIS) lub karboplatyng (KAR).

Do analizy klinicznej wiqgczono dwa randomizowane badania kliniczne,
porownujgce ALC z kryzotynibem (badanie ALEX) oraz badanie pordwnujgce
kryzotynib z klasycznym dwulekowym schematem, sktadajgcym sie z PEM i CIS
(badanie PROFILE 1014).

Nalezy zaznaczyc, ze w warunkach polskich, w I linii leczenia zaawansowanego
ALK-dodatniego NDRP, jedyng dostepng opcjq terapeutyczng jest standardowa
chemioterapia. Badania ALEX | PROFILE1014 cechowaty sie duzq
homogennosciq metodycznqg i kliniczng, co umozliwito przeprowadzenie
poréwnania.

W badaniach wykazano istotnq statystycznie przewage ALC nad PEM +
pochodne platyny w odniesieniu do:

o wydtuZenia przezycia wolnego od progresji choroby w ocenie niezaleznej
komisji (HR = 0,23 [0,15; 0,35]),

o wydtuZzenia czasu do progresji w osrodkowym uktadzie nerwowym (OUN)
(HR =0,10[0,04; 0,21]),

« 0golnej odpowiedzi na leczenie (RR = 1,80 [1,44; 2,25]).

Pomimo istotnego statystycznie wydtuzenia przezycia wolnego od progresji

choroby, w analizie porownawczej nie wykazano znamiennych réznic odnosnie

do przezycia catkowitego pomiedzy ALC i PEM + pochodne platyny (HR = 0,62

[0,33; 1,16]). Nalezy zwrdci¢ uwage na fakt, ze obecnosc¢ przerzutow do OUN,

ktora powoduje zte rokowanie i krotszy czas przezycia, wptyneta na wyniki tego

badania. Europejska Agencja Lekow zauwazyta, Ze wptyw alektynibu

na poprawe wynikow leczenia chorych z przerzutami do OUN jest szczegdlnie

przekonujgcy i ma duze znaczenie kliniczne. W analizowanym programie

lekowym pacjenci z przerzutami do OUN nie sq objeci programem lekowym.

W zakresie jakosci zycia, stosowanie ALC przyczynito sie do istotnego
statystycznie obnizenia poziomu odczuwania zmeczenia. Nie wykazano
natomiast znamiennych statystycznie roznic odnosnie do wystepowania ryzyka
objawow ubocznych ogotem, a takze prowadzgcych do zgonu, do zaprzestania
terapii oraz ryzyka wystgpienia zgonu uznanego za zwiqzany z leczeniem.
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W grupie chorych leczonych ALC nizsze byto ryzyko wystgpienia nudnosci (RR =
0,27 [0,17; 0,44]) oraz wymiotéw (RR = 0,24 [0,13; 0,47]). Najczesciej
wystepujgcymi  dziataniami  niepozqdanymi w  badaniach  klinicznych
(wystepujgcymi > 20% pacjentow) byty zaparcia (35%), obrzeki (30) oraz bédle
miesni (28%).

Problem ekonomiczny

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy i analitykow Agencji, z perspektywy
ptatnika publicznego stosowanie wnioskowanej interwencji (ALC) w miejsce
komparatora (CTH) w ramach Il linii leczenia NDRP

Refundacja wnioskowanej technologii spowoduje istotny wzrost wydatkow
ptatnika publicznego.

Glowne argumenty decyzji

Alektynib jest lekiem, ktory powinien by¢ wykorzystywany w pierwszej linii
leczenia pacjentow z NDRP, u ktorych wykryto obecnosci rearanzacji ALK.
Nalezy podkreslic, ze znaczny odsetek odpowiedzi na ten lek odnotowano
rowniez w grupie pacjentow z przerzutami do mozgu. Wszystkie odnalezione
rekomendacje (NICE 2018, SMC 2018 i CADTH 2018) odnoszq sie pozytywnie
do stosowania i finansowania leku Alecensa w leczeniu pierwszej linii pacjentow
z NDRP. Nalezy jednak podkreslic, ze wszystkie wymienione rekomendacje
zwracajg rowniez uwage na znaczne koszty tej terapii, warunkujgc pozytywne
rekomendacje wymogiem poprawy efektywnosci kosztowe;.

Zdaniem Rady, przestanki farmakoekonomiczne najbardziej uzasadniatyby
refundacje ALK w drugiej linii leczenia, jednak pod warunkiem, dostepnosci
kryzotynibu w pierwszej linii leczenia. Przemawiajq za tym wyniki badania ALEX,
w ktorym brak byto zysku w zakresie przezy¢ catkowitych, w przypadku
stosowania ALK w pierwszej linii leczenia, w porownaniu z kryzotynibem.
Wiekszos¢ towarzystw naukowych rekomenduje stosowanie w pierwszej linii
leczenia kryzotynibu, w oczekiwaniu na koricowe wyniki badania ALEX.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekdw, Srodkdéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1536
z pézn. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
nr: 0T.4331.28.2018 ,Whniosek o objecie refundacjg leku Alecensa (alektynib) we wskazaniu: w ramach
programu lekowego »lLeczenie niedrobnokomdrkowego raka ptuca (ICD-10: C34)«”. Data ukonczenia:
27.09.2018.

Inne wykorzystane zrddta danych:

1. Opinia eksperta przedstawiona w trakcie posiedzenia.



KARTA NIEJAWNOSCI
Dane zakre$lone kolorem z6ttym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu
na tajemnice przedsigbiorcy (Roche Polska Sp. z 0.0.).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Roche Polska Sp. z 0.0.0 zakresie tajemnicy
przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 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. 1503 z pézn. zm.).

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

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfgczenia jawnosci: Roche Polska Sp. z o.0.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 269/2018 z dnia 8 pazdziernika 2018 roku
W sprawie oceny zasadnosci finansowania ze Srodkéw publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku
Zelboraf (wemurafenib) we wskazaniu: choroba Erdheima-Chestera
(ICD10: C96.1)

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
wramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, Zelboraf
(wemurafenib), tabletki powlekane d 240 mg, we wskazaniu: choroba
Erdheima-Chestera (ICD10: C96.1), z mutacjq BRAF-V600.

Uzasadnienie

Istotnosc stanu kliniczneqgo, ktoreqo dotyczy wniosek

Choroba Erdheima-Chestera (ECD) to postac histiocytozy nie wywodzgcej
sie  komdrek  Langerhansa, polegajgcej na niekontrolowanym nacieku
limfocytow i histiocytow w szpiku kostnym i innych narzqdach. Jest to choroba
wielouktadowa, objawiajgca sie zajeciem uktadu kostnego z bdlami kostnymi,
a takze wytrzeszczem, moczowkq prostq, uszkodzeniem nerek i osrodkowego
uktadu  nerwowego i/lub  zajeciem  uktadu sercowo-naczyniowego.
Jest to choroba bardzo rzadka, zwykle dotyczy mezczyzn miedzy 5 i 7 dekadq
zycia, ale moze takze wystqgpic u dzieci. Wedtug powotanego eksperta, w Polsce
jest 2-8 chorych na ECD. Rokowanie jest zrdznicowane, ale ogdlnie gorsze
u pacjentow z zajeciem osrodkowego uktadu nerwowego. Przed erq
interferonu alfa, srednia dfugos¢ przezycia po rozpoznaniu wynosita
19,2 miesiecy. Obecnie, smiertelnos¢ wynosi tylko 26%, a 5-letni okres przezycia
wynosi 68%. Chorobe leczy sie gtownie duzymi dawkami interferonu alfa.
Nowym lekiem u 0sob z mutacjq BRAF- V60OE jest wemurafenib -inhibitor kinaz,
stosowany doustnie.

Skutecznos¢ kliniczna i praktyczna

Jedyne dostepne badanie Diamonda 2017 (jednoramienne, wieloosrodkowe,
otwarte, nierandomizowane ) wykazato, ze w grupie 18 pacjentow
z rozpoznaniem ECD i mutacjq BRAF-V600E, po zastosowaniu inhibitora kinaz —
wemurafenibu, stwierdzono poprawe u 54,5% pacjentow (czesciowa
odpowiedz u 50% pacjentdw). Catkowita remisja u 4,5% pacjentow), poza tym

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
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u40% pacjentéw uzyskano stabilizacje choroby. Zaden z  leczonych
wemurafenibem nie miat progresji choroby podczas okresu obserwacji, ktorego
mediana wynosita 28,8 m-cy.

Nie odnaleziono badan oceniajgcych skutecznos¢ praktycznqg wemurafenibu.
Bezpieczeristwo stosowania

Wg. Charakterystyki Produktu Leczniczego Zelboraf, do najczestszych (>30%)
dziatann niepozgdanych o dowolnym stopniu nasilenia, zwigzanych
ze stosowaniem vemurafenibu nalezq: bdle stawow, zmeczenie, wysypka,
nadwrazliwos¢ na swiatfo, ftysienie, nudnosci, biegunka, bol gtowy, swiqd,
wymioty, brodawczak skory i hiperkeratoza. Najczestszymi  (25%)
dziataniami niepozqdanymi o 3  stopniu  nasilenia  byty:  rak
kolczystokomorkowy skdry, rogowiak kolczystokomdrkowy, wysypka, bol
stawow i zwiekszenie aktywnosci gagmma-glutamylotransferazy.

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Relacja ta jest niemozliwa do ustalenia, gdyz nie ma wystarczajgcych danych
klinicznych. Odnaleziono 2 rekomendacje (miedzynarodowy Konsensus
Ekspertow 2014 oraz PTOK 2013) dotyczgce stosowania wemurafenibu
w ocenianym wskazaniu.

Konkurencyjnosc¢ cenowa

Zelboraf jest - od dotychczas w Polsce stosowanych lekéw w ECD;
dotychczas nie ma odpowiednikow generycznych.

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

Koszt leku dla jednego pacjenta wynosi _ rocznie.

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

Z analizy wytycznych klinicznych wynika, ze ewentualnym komparatorem dla
wemurafenibu byfoby zastosowanie imatynibu, ktdry nie jest refundowany
ze srodkow publicznych w przedmiotowym wskazaniu.

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 2018 r., poz. 1510, z pdzn. zm.), z uwzglednieniem
opracowania w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych, nr: 0T.422.40.2018 ,Zelboraf
(wemurafenib) we wskazaniu: choroba Erdheima-Chestera (ICD-10: C96.1)". Data ukonczenia: 2 pazdziernika
2018'r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakre$lone kolorem czarnym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na
tajemnice przedsiebiorcy (Roche Polska Sp. z 0.0.).

Zakres wylaczenia jawnosci: dane objete o$wiadczeniem Roche Polska Sp. z 0.0. 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 p6zn. 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 ktorego dokonano wyfgczenia jawnosci: Roche Polska Sp. z o.o.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 270/2018 z dnia 8 pazdziernika 2018 roku
w sprawie substancji czynnej amantadyna we wskazaniu
pozarejestracyjnym: dyskineza pdzna u oséb dorostych - leczenie

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjq lekow zawierajgcych
substancje czynng amantadyna we wskazaniu pozarejestracyjnym: dyskineza
pozna u 0sob dorostych — leczenie.

Uzasadnienie

Amantadyna jest lekiem stosowanym jako lek przeciwwirusowy w leczeniu
grypy typu A oraz choroby Parkinsona (ze wzgledu na nasilanie przewodnictwa
dopaminergicznego). Dyskineza pdZzna u osob dorostych jest dla amantadyny
wskazaniem pozarejestracyjnym. Zgodnie z aktualnymi rekomendacjami,
za technologie alternatywne dla amantadyny w ocenianym wskazaniu uwaza
sie inhibitory VMAT (pecherzykowy transporter monoamin - ang. vesicular
monoamine transporter, np. deutetrabenazyna, tetrabenazyna, walbenazyna),
klonazepam, Ginkgo biloba oraz gtebokg stymulacje mozgu. Sposrod tych
terapii Zadna nie jest refundowana we wnioskowanym wskazaniu. Sposrod
badan dotyczgcych omawianego zagadnienia, jedynie publikacja Pappa 2010
jest badaniem z randomizacjq, dostepnym w wersji petnotekstowej. Jakosc
badania Pappa 2010 jest niemozliwa do ustalenia, ze wzgledu na brak
kluczowych informacji dotyczgcych sposobu przeprowadzenia randomizacji oraz
niepewnos¢ zwiqzang z prawidfowosciq zaslepienia pacjentow i personelu
medycznego. Pierwszorzedowym punktem w badaniu byt wynik w skali AIMS
(Abnormal Involuntary Movement Scale), uzyskany przez chorego na poczqtku
oraz po 2 tygodniach terapii. Zaobserwowano istotne statystycznie rdznice
pomiedzy grupg kontrolng a grupq leczonq amantadynq, na korzys¢ terapii
aktywnej. Lek wykazuje zadowalajgcq tolerancje: w badaniu Pappa nie
odnotowano Zadnych powazinych zdarzern niepozqdanych. Zgodnie
z Charakterystykq Produktu Leczniczego, do najczesciej wystepujgcych dziatan
niepozgdanych amantadyny nalezq: zaburzenia psychiczne, zaburzenia uktadu
nerwowego, zaburzenia widzenia, kotatanie serca, niedocisnienie ortostatyczne,
zaburzenia skory, bole miesni i obrzek kostek.

Wielkos¢ populacji we wnioskowanym wskazaniu oszacowano na 225 osob.
Zgodnie z oszacowaniami analitykow Agencji miesieczny koszt terapii

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
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z perspektywy NFZ dla 1 pacjenta preparatem zawierajgcym amantadyne
wynosi ok. 26 zt, z perspektywy pacjenta koszty miesieczne terapii wynoszq
odpowiednio ok. 11 zt.

Odnaleziono dwie rekomendacje kliniczne (PTN 2017 i AAN 2018). Wytyczne te
zalecajg stosowanie amantadyny takze w potfgczeniu z lekami neuroleptycznymi
jako uzupetnienie leczenia dyskinez pdznych. Biorgc pod uwage powyzisze
argumenty, Rada uznata za zasadne objecie refundacjq lekow zawierajgcych
substancje czynnqg amantadyna w omawianym wskazaniu pozarejestracyjnym.

Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia, zawarte w pismie PLA.4604.569.2018.2.ISO z dnia 12.09.2018 r., dotyczyto
wydania opinii Rady Przejrzystosci w sprawie substancji czynnej amantadyna, we wskazaniu
pozarejestracyjnym: dyskineza pdzna u oséb dorostych — leczenie.

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.).

Wykorzystane Zrédta danych:

1. Opracowanie na potrzeby oceny zasadnosci finansowania lekéw zawierajacych dang substancje czynng
we wskazaniach innych niz  wymienione w Charakterystyce Produktu Leczniczego, raport

nr: 0T.4320.17.2018 ,Amantadyna we wskazaniu: dyskineza pdzna u osdb dorostych — leczenie”. Data
ukonczenia: 4 pazdziernika 2018 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 271/2018 z dnia 8 pazdziernika 2018 roku
w sprawie substancji czynnej salbutamolum we wskazaniu
pozarejestracyjnym: bradykardia u dzieci do 18 roku zycia

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjq lekow zawierajgcych
substancje czynnqg salbutamolum we wskazaniu pozarejestracyjnym:
bradykardia u dzieci do 18 roku zycia.

Uzasadnienie

Stosowanie salbutamolu w bradykardii u dzieci jest praktykowane przez
kardiologow dzieciecych, bowiem opdZnia¢ moze wszczepienie ukfadu
stymulujacego, dotyczy niewielkiej grupy pacjentow ok. 100 rocznie.

Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia, zawarte w pismie PLA.4604.825.2017.3.ISO z dnia 15.06.2018 r., dotyczyto
wydania opinii Rady Przejrzystosci w sprawie substancji czynnej salbutamolum, we wskazaniu
pozarejestracyjnym: bradykardia u dzieci do 18 roku zycia.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 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 pdzn. zm.),
w zwigzku z art. 40 ust. 4 ww. ustawy.

Wykorzystane Zrédta danych:

1. Opracowanie na potrzeby oceny zasadnosci dalszego finansowania lekdw zawierajgcych dang substancje
czynng we wskazaniach innych niz wymienione w Charakterystyce Produktu Leczniczego, raport
nr: 0T.4321.4.2018 ,,Salbutamolum we wskazaniu: bradykardia u dzieci do 18 roku zycia”. Data ukorczenia:
3 pazdziernika 2018 r.
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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




Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 272/2018 z dnia 8 pazdziernika 2018 roku
w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatan
przeprowadzanych w ramach programow polityki zdrowotnej oraz
warunkow realizacji tych programoéw, dotyczacych profilaktyki
i wczesnego wykrywania osteoporozy pierwotnej

Problem zdrowotny

Osteoporoza to choroba szkieletu, charakteryzujgca sie zwiekszonym ryzykiem
niskoenergetycznych ztaman kosci, rozwijajgca sie zwykle u kobiet
po menopauzie, rzadziej u meiczyzn w wieku podesztym; bywa tez
nastepstwem stosowania niektorych lekow, najczesciej glikokortykosteroidow
(GKS). Szacuje sie, ze w wysoko rozwinietych krajach europejskich ok. 40%
kobiet 50-letnich do konca zycia doznaje >1 ztamania zwigzanego z osteoporozg
— najczesciej ztamania kregu ledzwiowego, blizszego konca kosci udowej,
rzadziej kosci przedramienia. Ryzyko ztaman u mezczyzn jest mniejsze (13-30%
do konca zycia w przypadku mezczyzn 50-letnich). W Polsce w 2010 r.
stwierdzono 2 710000 ztaman osteoporotycznych, z czego ponad 80%
dotyczyto kobiet.

W wiekszosci rekomendacji, za podstawe rozpoznania osteoporozy uznaje sie
wartosc¢ T-score <-2,5 zgodnqg z kryteriami WHO (WFO 2017, ESCEO/IOF 2013
oraz CTFPHC 2010, 2013, AACE/ACE 2016, ACOG 2012). Poszczegdlne
organizacje zwracajq uwage na dodatkowe wskazania, bedgce podstawq
do rozpoznania osteoporozy i wdrozenia leczenia — gtownie jest to wystgpienie
ztamania niskoenergetycznego.

Leczenie osteoporozy  obejmuje  postepowanie niefarmakologiczne
i farmakoterapie. Postepowanie niefarmakologiczne obejmuje: redukcje
czynnikow ryzyka, odpowiednie odZywianie, zapewnienie optymalnego stezenia
25(0OH)D w surowicy (dieta i ekspozycja na storice), zapobieganie upadkom,
¢wiczenia fizyczne, rehabilitacje po ztamaniach, zaopatrzenie ortopedyczne oraz
walke z bolem. W leczeniu farmakologicznym stosuje sie: wapn, witamine D,
bisfosfoniany, ranelinian strontu, denosumab, teryparatyd, raloksyfen oraz
hormonalnq terapie zastepczq.

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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Podsumowanie aktualneqgo postepowania i stanu finansowania ze Srodkow
publicznych

W ramach Narodowego Programu Zdrowia na lata 2016-2020 w Polsce
realizowany jest cel operacyjny ,,promocja zdrowego i aktywnego starzenia sie”.
Realizacja ww. celu ma przebiega¢ m.in. poprzez: wspomaganie jak najdtuzszej
aktywnosci spotecznej, zawodowej i rodzinnej osob starszych, dostosowanie
systemu opieki zdrowotnej do potrzeb osob starszych, dziatania edukacyjne
oraz  prowadzenie  dziatalnosci  naukowo-badawczej i wspotpracy
miedzynarodowej zwiqzanej ze zdrowiem osob starszych.

Zgodnie z ,Wykazem swiadczern gwarantowanych w przypadku porad
specjalistycznych oraz warunkow ich realizacji” swiadczenia gwarantowanego
pn. ,Porada specjalistyczna — leczenie osteoporozy” udziela¢c mogq: lekarz
specjalista w dziedzinie chirurgii ortopedycznej lub chirurgii urazowo-
ortopedycznej, lub ortopedii i traumatologii, lub ortopedii i traumatologii
narzqdu ruchu, lub reumatologii, Ilub endokrynologii, Ilub potoznictwa
i ginekologii albo lekarz specjalista w dziedzinie chorob wewnetrznych.
Ponadto, w ww. rozporzgdzeniu wskazano na koniecznos¢ zapewnienia
wyposazenia w densytometr DXA do badania kregostupa i kosci udowej oraz
zapewnienia dostepu do badan laboratoryjnych i mikrobiologicznych
wykonywanych w medycznym laboratorium diagnostycznym wpisanym
do ewidencji Krajowej Rady Diagnostdow Laboratoryjnych, USG oraz RTG.

Podsumowanie rekomendacji

Na podstawie rekomendacji mozna wyodrebnic trzy gtowne grupy, do ktorych
mogq byc skierowane badania w kierunku wczesnego wykrywania osteoporozy:
kobiety >65 r.z.,, kobiety po menopauzie <65 r.z. oraz meziczyzni >50 r.z.
z dodatkowymi czynnikami ryzyka (w szczegdlnosci >70r.z.).

Wiekszos¢ odnalezionych rekomendacji dotyczqcych populacji kobiet >65 r.z.
wskazuje na zasadnos¢ wykonywania badan przesiewowych z wykorzystaniem
jedynie badania densytometrycznego (pomiar BMD) (rekomendacje: USPSTF
2018a, ACR 2017, ICSI 2017, ACOG 2012, ESC 2012, NOF 2014, ISCD/IOF 2011).
Poprzedzenie densytometrii ocenq ryzyka ztamania, za pomocq odpowiedniego
narzedzia oceny ryzyka ztamania (np. FRAX lub QFracture) wsrdd kobiet 265 r.z.,
rekomenduje NICE 2017, NOGG 2017 oraz AACE/ACE 2016. Zastosowanie
narzedzia FRAX lub QFracture wraz z densytometriq rekomenduje takze SIGN
2017, jednak wskazuje na populacje kobiet >50 r.z., u ktorych wystgpito
ztamanie niskoenergetyczne.

W odniesieniu do kobiet po menopauzie <65 r.z., u ktorych wystepujq
dodatkowe czynniki ryzyka ztamania tj. niska masa ciata, ztamania
w przesztosci, stosowanie GKS, choroba lub stan zwigzany z utratq kosci,
rekomenduje sie densytometrie, jako badanie przesiewowe (ACR 2017,
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ICSI 2017, ACOG 2012), jednakie wiekszos¢ wytycznych zaleca takze
poprzedzenie densytometrii ocenq ryzyka ztamania za pomocq odpowiedniego
narzedzia (USPSTF 2018a, NICE 2017, NOF 2014, ISCD/IOF 2011).

Dostepne dowody naukowe, dotyczqce populacji docelowej, wieku o0sob
poddawanych badaniu, interwafu czasowego pomiedzy kolejnymi badaniami
oraz rekomendowanej interwencji wskazujqg, ze badania przesiewowe, majgce
na celu zapobieganie ztamaniom osteoporotycznym, mogq zmniejszac ryzyko
wystgpienia ztamania szyjki kosci udowej u kobiet (grupa poddana ocenie
przesiewowej (FRAX+DXA) 2,6% vs. grupa kontrolna 3,5%; HR 0,72; 95%Cl: 0,59-
0,89) (Viswanathan 2018). W badaniu SALT (Merlijn 2018), w ktorym brato
udziat 11 331 kobiet z 21 czynnikiem ryzyka ztamania w wieku 65-90 lat, ktore
zostaty poddane badaniom densytometrycznym i ocenie ztaman kregow
za pomocq narzedzia FRAX, wykazano, ze badanie przesiewowe
i w konsekwencji zalecone leczenie, nie miato wptywu na czas do wystgpienia
pierwszego ztamania (HR 0,96 95%Cl: 0,86-1,08). Jednak wyniki te nalezy
traktowac z ostroznoscig, poniewaz sq to wstepne wyniki, punkt koncowy
w postaci ztaman nie zostat sprecyzowany a takze ze wzgledu na krotki okres
obserwacji (sredni czas 3,9 lat, natomiast horyzont czasowy narzedzia FRAX
wynosi 10 lat).

Badania przesiewowe meziczyzn >70 r.z.,, z zastosowaniem densytometrii,
zalecane jest przez nastepujgce towarzystwa naukowe: ACR 2017, ESC 2012,
NOF 2014, ISCD/IOF 2011. U meziczyzn w wieku 50-69 lat, z dodatkowymi
czynnikami ryzyka, rekomenduje sie ocene ryzyka ztamania za pomocq
odpowiedniego narzedzia (np. FRAX) oraz badanie densytometryczne (ESC
2012, NOF 2014, ISCD/IOF 2011). NICE 2017 zaleca, aby badaniom tym poddac
mezZczyzn 275 lat oraz mezczyzn <75. r.z. w przypadku obecnosci czynnikow
ryzyka, np. ztamania niskoenergetycznego w przesztosci. Nalezy jednak
zauwazyé, ze najnowsze wytyczne USPSTF 2018a sugerujg, ze nie ma
wystarczajgcych  dowodow naukowych, aby rekomendowad badania
przesiewowe w jakiekolwiek grupie wiekowej mezczyzn.

W odniesieniu do okreslenia interwatu czasowego wykonywania badan
przesiewowych absorpcjometrii rentgenowskiej o podwdjnej energii (DXA),
w przypadku braku nowych czynnikow ryzyka, badania DXA nie powinny byc¢
wykonywane czesciej niz co 2 lata (NICE 2017). W przeglgdzie Viswanathan
2018 nie wykazano korzysci w prognozowaniu ztaman, wynikajgcych
z powtarzania testow pomiaru gestosci kosci w okresie od 4 do 8 lat,
po wstepnym badaniu przesiewowym.

Rekomendowanym badaniem stosowanym w rozpoznawaniu osteoporozy jest
DXA, ktora pozostaje ztotym standardem stuzgcym wykonaniu pomiaru BMD
w rozpoznaniu osteoporozy (WFO 2017, ICSI 2017, AACE/ACE 2016, MCG 2016,
ESC 2012, przeglgd systematyczny Hgiberg 2016). Metoda ta jest takze
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rekomendowana w monitorowaniu efektow terapii (USPSTF 2018a, AACE/ACE
2016, MCG 2016, ISCD 2015, ESCEQ/IOF 2013, ESC 2012). DXA umoizliwia
pomiar BMD blizszego korica kosci udowej, ledzwiowego odcinka kregostupa,
kosci przedramienia lub catego koscca. Ponadto, sq dostepne narzedzia stuzqce
ocenie ryzyka wystepowania osteoporozy - OST, ORAI, OSIRIS, SCORE oraz FRAX
(walidowany do populacji polskiej). W wiekszosci odnalezionych rekomendacji
wskazuje sie na FRAX, jako gfdowne narzedzie przesiewowe. W polskich
rekomendacjach WFO 2017 wskazuje sie na narzedzie FRAX, jako
rekomendowane do oceny ryzyka ztamania w populacji polskiej. Autorzy
dostepnych przeglgdow systematycznych, dotyczqcych narzedzi
wykorzystywanych w ocenia ryzyka ztaman, zaznaczajq, Zze niezbedne sq nadal
wysokiej jakosci badania RCT, majgce na celu ocene kalibracji tych narzedzi,
a takze uwzgledniajgce rozne grupy pacjentow.

Zgodnie z rekomendacjami, w prewencji osteoporozy majq zastosowanie
interwencje o zroznicowanym charakterze. Podkresla sie znaczenie dziatan
edukacyjnych, w zakresie odpowiedniej diety (podaz wapnia i witaminy D),
aktywnego trybu zycia, eliminacji uzywek, bezpiecznej ekspozycji na Swiatto
stoneczne oraz utrzymywania odpowiedniego wskaZznika BMI (WFO 2017,
NOGG 2017, RACGP 2017, EULAR/EFORT 2016, SOGC 2014, SMS 2013).
Dostepne dane, pochodzgce z przeglgdow systematycznych, nie wskazujq
na istotne znaczenie powszechnego stosowania suplementacji witaming D
w populacji osob dorostych bez czynnikow ryzyka jej niedoboru, w celu
prewencji osteoporozy. Ponadto, w przeglgdzie Kahwati 2018 (opracowanym
na potrzeby rekomendacji USPSTF) nie wykazano zmniejszenia czestosci ztaman
w obrebie kosci udowej u osob dorostych, u ktorych nie stwierdzono niedoboru
witaminy D, osteoporozy lub wczesniejszego ztamania. W przeglqdzie Cochrane
(Avenell 2014), stwierdzono, Ze jest mato prawdopodobne, aby stosowanie,
w populacji kobiet po menopauzie i mezczyzn w starszym wieku, samej
witaminy D miafo wptyw na zapobieganie ztamaniom blizszego korca kosci
udowej. Jednak zaobserwowano, ze suplementacja witaminy D, w potgczeniu
z suplementacjq wapnia, moze zapobiega¢ tym ztamaniom. W zapobieganiu
i leczeniu osteoporozy istotnq role odgrywa takze optymalizacja spozycia biatka
(1,2 g/kg mc./dz.), potasu (ok. 3500 mg/dz.) oraz magnezu (>300 mg/dz.)
(WFO 2017). SIOMMMS wskazuje, Ze zwiekszenie podazy biatka u 0séb z jego
niewystarczajgcym spozyciem, zmniejsza ryzyko wystqgpienia ztamania biodra
wsrdd osdb obojga ptci (SIOMMMS 2016).

W przypadku osob z osteoporozq Ilub zagrozonych jej wystgpieniem
rekomenduje sie wykonywanie regularnych cwiczen fizycznych, ktore bedqg
dostosowane do indywidulanych potrzeb i mozliwosci pacjenta (NOGG 2017,
RACGP 2017, SMS 2013, AACE/ACE 2016, CTFPHC 2010, 2013). Woyniki
odnalezionych przeglgdow systematycznych wykazujqg pozytywne efekty
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¢wiczen fizycznych na poprawe BMD (przeglgd Xu 2016) oraz zmniejszenie
liczby o0sob doswiadczajgcych upadkdéw (Guirguis-Blake 2018). Niemniej,
w jednym z przeglgddw badar RCT (Kastner 2017) nie stwierdzono istotnego
statystycznie wptywu Zadnej z kompleksowych, wielokomponentowych
interwencji (edukacja + informacja zwrotna + kontrola + ocena ryzyka +
skryning) na redukcje ztaman.

Na podstawie zgromadzonych ponizej danych, wyodrebniono zestaw
wskaznikow, mogqcych stuzy¢ monitorowaniu oraz ewaluacji programow
polityki zdrowotnej (PPZ) z zakresu profilaktyki osteoporozy.

wskazniki majgce zastosowanie w monitorowaniu: liczba osob, ktore zgtosity
sie na badania przesiewowe w ramach programu; liczba uczestnikow
programu w poszczegdlnych etapach jego realizacji; liczba 0so6b
niezakwalifikowanych do udziatu w PPZ z powodu przeciwwskazan
lekarskich; liczba osdb, ktore zrezygnowaty z udziatu w programie w trakcie
jego realizacji; liczba 0sob, ktore zgtosity sie na badania profilaktyczne
realizowane poza programem; liczba porad lekarskich udzielonych w ramach
planowanych dziatan; liczba osob poddanych dziataniom edukacyjnym
w zakresie osteoporozy; liczba uczestnikow PPZ, do ktorych skierowane byty
wyftqcznie dziatania z zakresu edukacji; liczba osob skierowanych do poradni
specjalistycznych celem dalszej diagnostyki lub leczenia; liczba o0sob,
u ktorych zostata wykonana ocena ryzyka ztamania; liczba 0s0b,
ktdre po przeprowadzonej ocenie ryzyka ztamania zakwalifikowano do grupy
niskiego, umiarkowanego i wysokiego ryzyka ztamania osteoporotycznego
(zgodnie z algorytmem narzedzia FRAX); liczba osob, u ktorych wykonano
badanie densytometryczne; odsetek pacjentow z wykonanym badaniem
BMD; stosunek przebadanych mezczyzn do kobiet.

wskaZniki majgce zastosowanie w ewaluacji: liczba osob z prawidfowym
i nieprawidtowym BMD; zmiana wartosci BMD (%); odsetek osob, u ktdrych
stwierdzono osteoporoze w odniesieniu do sytuacji epidemiologicznej
w regionie; odsetek osob nowo zdiagnozowanych; liczba uczestnikow PPZ
z wykrytymi zmianami chorobowymi, ktorzy zostali skierowani do dalszego
postepowania medycznego; liczba upadkdw wsrdd uczestnikow programu;
liczba ztaman niskoenergetycznych wsrdod uczestnikow programu; liczba
jakichkolwiek ztaman wsrod uczestnikow programu; liczba osob, ktore
doswiadczyty jednego lub wiecej upadku; liczba osob, ktore doswiadczyty
jednego lub wiecej urazu spowodowanego upadkiem; liczba osob, ktore
doswiadczyty upadkow zakoriczonych ztamaniem; liczba osob z okreslonymi
czynnikami ryzyka ztamania; zmiana poziomu wiedzy nt. osteoporozy; liczba
0s0b, ktore po przeprowadzonej edukacji zaprzestaty palenia papierosow,
zmniejszyty spozycie alkoholu; jakos¢ zycia (przed i po wdrozeniu PPZ
oceniana na podstawie odpowiednich kwestionariuszy).
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Warunki realizacji programow na podstawie rekomendacji

Zgodnie z rekomendacjami WFO 2017, do kompetencji lekarza POZ nalezy
identyfikacja pacjentow zagroZzonych ztamaniami oraz skierowanie ich
do poradni leczenia osteoporozy lub innych specjalistow zajmujgcych sie
jej leczeniem. U 0s6b z niskim ryzykiem i bez ztaman do kompetencji lekarza
podstawowej opieki zdrowotnej (POZ) nalezq gtownie dziatania profilaktyczne
i edukacyjne. Ponadto do zadan lekarza POZ powinna naleze¢ kontynuacja
i nadzorowanie leczenia ustalonego przez poradnie leczenia osteoporozy,
weryfikacja mozliwych dziatan niepozgdanych lekow oraz identyfikacja
i ewentualna eliminacja nowych czynnikdw ryzyka ztaman.

Zadaniem lekarza zajmujgcego sie leczeniem osteoporozy jest potwierdzenie
dokonanych ztaman, identyfikacja istniejgcych czynnikow ryzyka ztaman,
ustalenie ostatecznego rozpoznania oraz — oparta na diagnostyce rdznicowej,
densytometrii, obrocie kostnym (optymalnie), okreslenie rownowagi wapniowo-
fosforanowej, w tym dobowego wydalania wapnia, stezenia witaminy D
w surowicy oraz ostateczna decyzja dotyczgca kompleksowej terapii.
W rekomendacjach SOGC 2014, ISCD/IOF 2011 ogdlnie okreslono, Zze ocene
bezwzglednego ryzyka ztamania powinni wykonywac pracownicy ochrony
zdrowia, klinicysci.

Zgodnie z zaleceniami, konieczne jest pomieszczenie, gdzie bedzie mozna
przeprowadzi¢ wywiad lekarski, badanie fizykalne, pomiar wzrostu i masy ciata
pacjenta (AACE/ACE 2016, ESCEQ/IOF 2013). Potrzebny jest tez komputer
z kalkulatorem FRAX dla populacji polskiej (WFO 2017). Narzedzia Garvan
Fracture Risk Calculator lub Fracture Risk Assessment Tool mogq by¢ przydatne
w ocenie potrzeby podjecia leczenia wsrdod osob, ktdre nie w petni wpisujq sie
w ustalone kryteria rozpoznania choroby (RACGP 2017). Konieczna jest tez
pracownia densytometryczna (WFO 2017, ICSI 2017, USPSTF 2018a, AACE/ACE
2016, MCG 2016, ISCD 2015, ESCEO/IOF 2013, ESC 2012), w ktorej wykonuje sie
badanie szyjki kosci udowej i/lub odcinka ledZzwiowego kregostupa;
w przypadku innych badari obrazowych — pracownia ilosciowej tomografii
komputerowej oraz ultrasonografii ilosciowej (USPSTF 2018a, ISCD 2015,
ESCEO/IOF 2013).

Sktadowe budzetu projektu programdéw zdrowotnych w przedmiotowym
zakresie powinny zawierac: koszt catkowity programu z podziatem na lata
realizacji, catkowity koszt jednostkowy na 1 osobe uczestniczgcq w programie
(w przypadku, gdy w programie wystepuje kilka interwencji, ktore sq stosowane
Z podziatem na poszczegdlne grupy uczestnikow, sugeruje sie okreslenie kosztu
jednostkowego kazdej z grup interwencji), koszt jednostkowy wykonanej oceny
ryzyka ztamania, koszt jednostkowy badania densytometrycznego, koszt akcji
informacyjnej z podziatem na poszczegdlne sktadowe np. koszt roczny, koszt
kampanii medialnej, koszt materiatow informacyjnych, koszt edukacji
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zdrowotnej z podziatem na poszczegolne sktadowe; koszty jednostkowe
konsultacji lekarskich, koszt wynajmu pomieszczen (jesli zasadne); koszt
monitorowania oraz ewaluacji programu, koszty wynagrodzenia personelu
realizujgcego dziatania programu, zrodta finansowania programu (w przypadku
partnerstwa w kwestii finansowania nalezy okresli¢ jaki udziat bedzie miec
finansowanie pochodzqce z innego zrddta niz budzet jst).

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48aa ust. 4 ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2018 r., poz. 1510, z pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu ,Profilaktyka

i wczesne wykrywanie osteoporozy pierwotnej w ramach programoéw polityki zdrowotnej”, Warszawa,
pazdziernik 2018.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 97/2018 z dnia 8 pazdziernika 2018 roku
w sprawie oceny leku Fasenra (benralizumab) w ramach programu
lekowego: ,Leczenie ciezkiej astmy alergicznej IgE zaleznej
(ICD-10 J45.0) oraz ciezkiej astmy eozynofilowej (ICD-10 J45)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego Fasenra
(benralizumab), roztwor do wstrzykiwania w amputko-strzykawce, 30 mg, 1 amp.-strzyk.,
1ml, kod EAN: 5000456031516, w ramach programu lekowego , Leczenie ciezkiej astmy
alergicznej IgE zaleznej (ICD-10 J45.0) oraz ciezkiej astmy eozynofilowej (ICD-10 J45)”,
w ramach istniejgcej grupy limitowej i wydawanie go bezptatnie, pod warunkiem obnizenia
kosztow leczenia

Rada Przejrzystosci wskazuje na koniecznos¢ zaproponowania korzystniejszej dla ptatnika
publicznego propozycji instrumentu dzielenia ryzyka.
Rada nie zgtasza uwag do projektu programu lekowego.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Minister Zdrowia zlecit przygotowanie analizy weryfikacyjnej AOTMIT, stanowiska Rady
Przejrzystosci oraz rekomendacji Prezesa AOTMIT na zasadzie art. 35 ust. 1 ustawy z dnia
12 maja 2011 r. o refundacji lekow, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia oraz
wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2017 r., poz. 1844 z pdéin. zm.) w przedmiocie objecia
refundacjq produktu leczniczego: Fasenra (benralizumab), roztwdr do wstrzykiwania
w amputko-strzykawce, 30 mg, 1,amp.-strzyk. 1ml EAN: 5000456031516; w ramach
programu lekowego: , Leczenie ciezkiej astmy alergicznej IgE zaleznej (ICD-10 J45.0) oraz
ciezkiej astmy eozynofilowej (ICD-10 J45)”.

Dowody naukowe

Analize efektywnosci klinicznej benralizumabu przeprowadzono w oparciu o porownanie
posrednie interwencji ocenianej (benralizumab) z mepolizumabem przez wspdlng grupe
referencyjng, czyli standardowe leczenie przeciwastmatyczne (BSC) na podstawie danych
z badan: SIROCCO, CALIMA i ZONDA (BEN+BSC vs PL+BSC) oraz SIRIUS, MENSA i MUSCA
(MEP+BSC vs PL+BSC). Poréwnanie posrednie BEN+BSC vs MEP+BSC wykazafo brak
statystycznie istotnych réznic pomiedzy porownywanymi grupami w zakresie analizowanych
punktow koricowych, w tym zaostrzenn astmy (takze zaostrzern wymagajgcych wizyty
na oddziale ratunkowym lub hospitalizacji); zmian wartosci natezonej objetosci wydechowej
pierwszosekundowej (FEV1) (przed i po podaniu leku rozszerzajgcego oskrzela);
czasu do pierwszego zaostrzenia astmy; pod wzgledem odsetka pacjentow, u ktdrych
mozliwe byto zmniejszenie dawki doustnych GKS 250% i o 100%. Zardwno stosowanie
benralizumabu jak i mepolizumabu, dodanych do standardowej terapii przeciwastmatycznej

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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skutkuje statystycznie istotnqg poprawq w zakresie: kontroli objawdw wg ACQ-6 Score
(w przypadku badarn dla BEN) i ACQ-5 Score (w przypadku prdéb klinicznych dla MEP) oraz
jakosci Zycia wg AQLQ (BEN) i SGRQ (MEP).

Analiza profilu bezpieczeristwa, przeprowadzona na potrzeby porownania posredniego
BEN+BSC vs MEP+BSC, wykazata znamiennie statystycznie rdZnice na korzys¢ MEP,
pod wzgledem utraty pacjentow z badania ogdtem, zdarzen niepozgdanych prowadzqgcych
do rezygnacji z leczenia oraz bdlu gftowy (jako zdarzenia niepoZqdanego o czestosci >5%
w jednej z grup). Nie odnotowano réznic pomiedzy porownywanymi grupami miedzy innymi
w zakresie: zgondw, utraty pacjentow z badania z powodu zdarzer niepozgdanych,
wycofania zgody i innych przyczyny, ciezkich zdarzen niepozqdanych ogdtem i zwigzanych
z leczeniem. Zdarzenia niepozgdane o czestosci 25%, takie jak: pogorszenie astmy, zapalenie
btony sluzowej nosa i gardta, infekcja gornych drdog oddechowych, zapalenie oskrzeli,
zapalenie zatok, grypa, bol stawdw, bol plecow, kaszel wystepowaty z czestosciqg bardzo
zblizong w obu poréwnywanych grupach (BEN+BSC oraz MEP+BSC).

Odnalezione rekomendacje refundacyjne wskazujq na zasadnos¢ finansowania
wnioskowanej technologii (PBAC 2018), jednakze z uwzglednieniem redukcji kosztow
do poziomu najtaniszego inhibitora IL-5 (CADTH 2018). Dwie inne agencje, IQWiG i NICE,
sq w trakcie oceny benralizumabu. We wstepnym raporcie NICE zwraca uwage na zasadnos¢
stosowania leku w terapii add-on nieodpowiednio kontrolowanej ciezkiej astmy
eozynofilowej, podkreslono takze, ze charakteryzuje sie tatwiejszqg metode podawania
w poréwnaniu z innymi terapiami biologicznymi, chociaz podkreslono brak badan
bezposrednio poréwnujgcych benralizumab z mepolizumabem.

Problem ekonomiczny

W przeprowadzonej przez AOTMIT analizie, w ktdrej wykorzystano dane kosztowe
mepolizumabu oszacowane na podstawie Komunikatu DGL NFZ, wykazano, ze z perspektywy
ptatnika publicznego (NFZ) w horyzoncie dwdch lat, koszty stosowania produktu leczniczego
benralizumabu

W analizie przeprowadzonej przez AOTMIT, w ktdrej uwzgledniono dane kosztowe
mepolizumabu na podstawie Komunikatu DGL wykazano, ze w przypadku refundacji roczne
wydatki ptatnika publicznego (budzet NFZ) w wariancie podstawowym niezaleznie
od uwzglednienia RSS w poréwnaniu z wydatkami
ponoszonymi przy zatoZeniu scenariusza istniejgcego.

Gféwne argumenty decyzji

Benralizumab jest lekiem stanowigcym kolejnq opcje terapeutyczng w ciezkiej astmie,
ktérego mechanizm dziatania zwigzany jest z wptywem na dziatanie IL-5. Dostepne dane
wskazujg na zadowalajgcqg skutecznos¢  klinicznqg.  Nalezy jednakze zauwazyc,
ze benralizumab charakteryzuje sie nieco gorszym profilem bezpieczernstwa w stosunku
do mepolizumabu, co wymaga uwagi nie tylko z klinicznego punktu widzenia, ale moze takze
wplywac na niedoszacowanie kosztow w analizie ekonomicznej, przy zastosowanej metodzie
analitycznej. Ponadto, w chwili obecnej nie sq dostepne dane pochodzgce
z dtugoterminowych badan na duZej populacji pacjentow. Nieodstepne sqg takze dane
pochodzgce z bezposredniego porownania benralizumabu z komparatorem a uzyskane
wyniki porownania posredniego nalezy traktowaé z ostroznosciq ze wzgledu na:
heterogenicznos¢ badan uwzglednionych w porownaniu posrednim (réznice dot. populacji
i czasu dokonywania pomiarow punktow koricowych) oraz brak formalnego testowania
rownowaznosci benralizumabu z mepolizumabem. Analiza ekonomiczna wykazata,
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Ze stosowanie benralizumabu bedzie wiqgzafto sie z

Biorgc pod uwage wymienione wyzej zastrzezenia oraz wyniki analizy ekonomicznej Rada
rekomenduje finansowanie wnioskowanej technologii pod warunkiem, ze

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 wyrobow medycznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1536
z pézn. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
nr: 0T.4331.25.2018 ,Whniosek o objecie refundacjg leku Fasenra (benralizumab) we wskazaniu: ,Leczenie
ciezkiej astmy alergicznej IgE zaleznej (ICD-10 J45.0) oraz ciezkiej astmy eozynofilowej (ICD-10 J45)”. Data
ukoniczenia: 26 wrzesnia 2018 r.



KARTA NIEJAWNOSCI
Dane zakre$lone kolorem z6ttym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu
na tajemnice przedsigbiorcy (AstraZeneca AB).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem AstraZeneca ABo zakresie tajemnicy
przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 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. 1503 z p6zn. zm.).

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

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wylgczenia jawnosci: AstraZeneca AB



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 273/2018 z dnia 8 pazdziernika 2018 roku
o projekcie programu ,,Program kontroli stomatologicznej
dla ucznidow szkot podstawowych dziatajgcych na terenie Gminy
Zabierzow w latach 2018-2019”

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu polityki zdrowotnej
,Program kontroli stomatologicznej dla uczniow szkdét podstawowych
dziatajgcych na terenie Gminy Zabierzow w latach 2018-2019”, pod warunkiem
uwzglednienia uwag zawartych w raporcie AOTMIT.

Uzasadnienie

Przedmiotem oceny jest projekt programu polityki zdrowotnej zaplanowany
do realizacji przez Gmine Zabierzow w zakresie profilaktyki stomatologicznej,
zaktadajgcy przeprowadzenie akcji edukacyjnej (dla dzieci i ich rodzicow)
i badan stomatologicznych oraz lakowania zebow wsrdd dzieci uczeszczajgcych
do szkdt podstawowych na terenie jst (klasy I-VIIl — 2 281 osob). Program
ma by¢ realizowany w latach 2018-2019. Planowane koszty catkowite
programu zostaty okreslone na 120 000 zt. Program w cafosci finansowany
ma byc ze srodkow wtasnych gminy Zabierzow. W tresci projektu przedstawiono
mierniki efektywnosci odpowiadajgce celom programu | opis jego
monitorowania oraz ewaluacji.

Opiniowany projekt wpisuje sie w nastepujgcy priorytet: ,tworzenie warunkow
sprzyjajgcych utrzymaniu i poprawie zdrowia w srodowisku nauki, pracy
i zamieszkania”, nalezqcy do priorytetow zdrowotnych wymienionych
w rozporzqdzeniu Ministra Zdrowia z dn. 27 lutego 2018 r. (Dz.U. z 2018 r.,
poz. 469).

Nalezy zaznaczyé, ze AOTMIT opiniowata juz podobny projekt programu pod
tym samym tytutem, ktory otrzymata od Gminy Zabierzow pismem
WO0.2600.11.2018 z dn. 10.04.2018 r. Prezes Agencji wydat w dniu 22 czerwca
2018 r. opinie negatywnq (opinia Prezesa Agencji nr 99/2018). W obecnie
ocenianym projekcie uwagi zawarte w w/w opinii zostaty w wiekszosci
uwzglednione przez wnioskodawce.

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
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Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48a ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2018 r., poz. 1510, z pdzn. zm.), z uwzglednieniem raportu
nr: OT.441.172.2018 ,Regularna kontrola stomatologiczna dla ucznidw szkét podstawowych dziatajacych
na terenie Gminy Zabierzéw w latach 2018-2019” realizowany przez: Gmine Zabierzéw, Warszawa, pazdziernik

2018 oraz Aneksu ,,Programy profilaktyki préchnicy u dzieci i mtodziezy — wspdlne podstawy oceny” z listopada
2017 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 274/2018 z dnia 8 pazdziernika 2018 roku
o projekcie programu ,,Profilaktyka i leczenie odlezyn w Jaworznie”

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu polityki zdrowotnej
,Profilaktyka i leczenie odlezyn w Jaworznie”, pod warunkiem uwzglednienia
uwag zawartych w raporcie AOTMIT.

Uzasadnienie

Program dotyczy wazinego, powszechnego, lecz zbyt czesto niedostrzeganego
problemu zdrowotnego. Planuje wykorzystanie interwencji majgcych podstawy
w wytycznych towarzystw naukowych, poza zaplanowanym masazem, ktory
nie jest rekomendowany w profilaktyce odlezyn. Program nie jest w petni
zgodny z regutqg S.M.A.R.T., m.in. brak jest odniesienia do ewaluacji dziatan
edukacyjnych i szkoleniowych personelu. Jego budzet wymaga dopracowania,
szczegodlnie w odniesieniu do ,kosztow konsultacji medycznej” i , kosztow
zabiegow profilaktyki i leczenia odlezyn”.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48a ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $Swiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2018 r., poz. 1510, z péin. zm.), z uwzglednieniem raportu
nr: OT.441.174.2018 ,Profilaktyka i leczenie odlezyn w Jaworznie” realizowany przez: Gmine Miasto Jaworzno,
Warszawa, pazdziernik 2018.

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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Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 275/2018 z dnia 8 pazdziernika 2018 roku
o projekcie programu ,,Program polityki zdrowotnej w zakresie
profilaktyki zakazen wirusem brodawczaka ludzkiego (HPV)
na lata 2019-2024 w powiecie oleckim”

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu polityki zdrowotnej
»Program polityki zdrowotnej w zakresie profilaktyki zakazen wirusem
brodawczaka Iludzkiego (HPV) na lata 2019-2024 w powiecie oleckim”,
pod warunkiem uwzglednienia uwag zawartych w raporcie AOTMIT.

Uzasadnienie

Oceniany program odnosi sie do konkretnego, dobrze zdefiniowanego problemu
zdrowotnego — profilaktyki zakazern wirusem brodawczaka ludzkiego, ktdry
odgrywa najwazniejszq role w etiologii raka szyjki macicy.

Problem zdrowotny opisany w projekcie programu wpisuje sie w priorytety
zdrowotne zawarte w rozporzqdzeniu Ministra Zdrowia z dn. 27 lutego 2018 r.
ws. priorytetow zdrowotnych (Dz. U. 2018 r. poz. 469).

Szczepienia z zakresu profilaktyki zakazen wirusem HPV znajdujq sie w wykazie
szczepienn zalecanych, niefinansowanych ze Ssrodkow znajdujgcych sie
w budzecie Ministra do spraw zdrowia, zawartym w Programie Szczepien
Ochronnych na rok 2018. Zgodnie z rekomendacjami, rutynowo powinno sie
szczepic¢ dziewczeta w wieku od 11-12 lat (ACS 2016, ACIP 2015), natomiast
po 13 r.z. zaleca sie szczepienie osob, ktore nie zostaty zaszczepione wczesniej
lub nie otrzymaty petnego cyklu szczepiern (ACS 2016, ACIP 2015, CPS 2007).
Jednak czes¢ rekomendacji wskazuje wiek 12-15 lat (PTPZ HPV 2008) inne 10-
13 r.z. (NHMRC 2008), 9-13 r.z. (WHO 2012) czy tez 9-18 r.z. (ATAGI /NHMRC
2014). Zgodnie z Programem Szczepiern Ochronnych na 2018 rok szczepienia
zaleca sie ,,szczegdlnie osobom przed inicjacjq seksualng”.

Whnioskodawca w ramach programu planuje edukacje zdrowotnq skierowang
do dzieci w wieku 14 lat oraz ich rodzicow/opiekunéw prawnych, a takze
wykonanie cyklu szczepien przeciwko zakazeniom wirusem brodawczaka
ludzkiego dla 14-letnich dziewczqt z grupy docelowej.

W zaleceniach ekspertow oraz w rekomendacjach/wytycznych podkresla sie,
ze niezbedne jest prowadzenie ustawicznej, rzetelnej edukacji spotecznej

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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w zakresie profilaktyki raka szyjki macicy oraz innych zmian wywotanych przez
HPV (NYSDH 2013, WHO 2012, ECDC 2012, CCG HPV 2011, PTPZ HPV 2008,
CPS 2007).

Uwagi zawarte w raporcie AOTMIT gfdwnie odnoszq sie do sposobu
sformutowania celdw programu. Weryfikacji wymagajq takze informacje
dotyczgce termindw podania szczepionki czterowalentnej.

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 2018 r., poz. 1510, z pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu
nr: OT.441.173.2018 ,Program polityki zdrowotnej w zakresie profilaktyki zakazeh wirusem brodawczaka
ludzkiego (HPV) na lata 2019-2024 w powiecie oleckim” realizowany przez: Powiat olecki, Warszawa,
pazdziernik 2018 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 276/2018 z dnia 8 pazdziernika 2018 roku
o projekcie programu ,,Program profilaktyki zakazen wirusami
brodawczaka ludzkiego (HPV) na terenie Gminy Miasta Gdyni
na lata 2018-2020"

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu polityki zdrowotnej
,Program profilaktyki zakazen wirusami brodawczaka Iludzkiego (HPV)
na terenie Gminy Miasta Gdyni na lata 2018-2020”, pod warunkiem
uwzglednienia uwag zawartych w raporcie AOTMIT.

Uzasadnienie

Oceniany program odnosi sie do konkretnego, dobrze zdefiniowanego problemu
zdrowotnego — profilaktyki zakazern wirusem brodawczaka ludzkiego, ktdry
odgrywa najwazniejszq role w etiologii raka szyjki macicy.

Problem zdrowotny opisany w projekcie programu wpisuje sie w priorytety
zdrowotne zawarte w rozporzqdzeniu Ministra Zdrowia z dn. 27 lutego 2018 r.
ws. priorytetow zdrowotnych (Dz. U. 2018 r. poz. 469).

Szczepienia z zakresu profilaktyki zakazen wirusem HPV znajdujq sie w wykazie
szczepienn zalecanych, niefinansowanych ze Ssrodkow znajdujgcych sie
w budzecie ministra do spraw zdrowia, zawartym w Programie Szczepien
Ochronnych na rok 2018. Zgodnie z rekomendacjami, rutynowo powinno sie
szczepic¢ dziewczeta w wieku od 11-12 lat (ACS 2016, ACIP 2015), natomiast
po 13 r.z. zaleca sie szczepienie osob, ktdre nie zostaly zaszczepione wczesniej
lub nie otrzymaty petnego cyklu szczepiern (ACS 2016, ACIP 2015, CPS 2007).
Jednak czes¢ rekomendacji wskazuje wiek 12-15 lat (PTPZ HPV 2008), inne 10-
13 r.z. (NHMRC 2008), 9-13 r.z. (WHO 2012), czy tez 9-18 r.z. (ATAGI /NHMRC
2014). Zgodnie z Programem Szczepiern Ochronnych na 2018 rok szczepienia
zaleca sie ,szczegdlnie osobom przed inicjacjq seksualng”.

Whnioskodawca w ramach programu planuje edukacje zdrowotnq skierowanq
do dzieci w wieku 13-14 lat oraz ich rodzicow/opiekunéw prawnych, a takze
wykonanie cyklu szczepien przeciwko zakazeniom wirusem brodawczaka
ludzkiego dla 13-letnich i 14-letnich dziewczqt z grupy docelowe;.

W zaleceniach ekspertow oraz w rekomendacjach/wytycznych podkresia sie,
ze niezbedne jest prowadzenie ustawicznej, rzetelnej edukacji spotecznej

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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w zakresie profilaktyki raka szyjki macicy oraz innych zmian wywotanych przez
HPV (NYSDH 2013, WHO 2012, ECDC 2012, CCG HPV 2011, PTPZ HPV 2008, CPS
2007).

Uwagi zawarte w raporcie AOTMIT gtdwnie odnoszq sie do sposobu
sformutowania celdw programu oraz monitorowania jego efektow. Weryfikacji
wymaga takze liczba planowanych do zaszczepienia dziewczynek.

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 2018 r., poz. 1510, z pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu
nr: OT.441.176.2018 , Program profilaktyki zakazen wirusami brodawczaka ludzkiego (HPV) na terenie Gminy
Miasta Gdyni na lata 2018-2020” realizowany przez: Miasto Gdynie, Warszawa, pazdziernik 2018 oraz Aneksu
,Programy przeciwdziatania zakazeniom wirusem brodawczaka ludzkiego (HPV) oraz rakowi szyjki macicy —
wspolne podstawy oceny” z listopada 2015.



