Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Protokét nr9/2018
z posiedzenia Rady Przejrzystosci
w dniu 19 marca 2018 roku

w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT)

Cztonkowie Rady Przejrzystosci (Rada) obecni na posiedzeniu:

W oo N R WNE

Anna Cieslik

Anna Greziak

Konrad Maruszczyk

Michat Mysliwiec

Rafat Nizankowski

Jakub Pawlikowski — uczestniczyt w posiedzeniu od pkt 4.
Piotr Szymanski — prowadzit posiedzenie

Janusz Szyndler

Andrzej Sliwczynski — uczestniczyt w posiedzeniu do pkt 7. 2).

Cztonkowie Rady nieobecni na posiedzeniu:

1. Anetta Undas
Porzadek obrad:

1. Otwarcie posiedzenia.

2. Omodwienie i zatwierdzenie porzadku obrad.

3. Oméowienie konfliktow intereséw cztonkéw Rady.

4. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku TECENTRIQ (atezolizumabum) w ramach
programu lekowego: ,Leczenie niedorobnokomoérkowego raka ptuca atezolizumabem
(ICD-10 C34)”.

5. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku HUMIRA (adalimumabum) w ramach
programu lekowego: ,Lleczenie reumatoidalnego zapalenia stawéw i mitodzienczego
idiopatycznego zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym (ICD-10 MQ5, M06, M08)”.

6. Przygotowanie opinii w sprawie zasadnosSci finansowania ze s$rodkéw publicznych leku
Sandostatin LAR (octreotide) we wskazaniu: oponiak mdzgu z ekspresjg receptoréw
somatostatyny (ICD-10: D32.0).

7. Przygotowanie opinii o projektach programéw polityki zdrowotne] jednostek samorzadu

terytorialnego wspoétfinansowanych przez UE w ramach EFS:

1) ,Program profilaktyki wad postawy i zaburzen rozwoju ruchu wsrdd uczniéw w wieku
10-14 lat z terenu wojewddztwa lubelskiego na lata 2018-2020" (woj. lubelskie),

2) ,Program profilaktyki nowotworéw skory ze szczegdlnym uwzglednieniem czerniaka
ztosliwego dla mieszkarnicow MOF Poznania” (woj. wielkopolskie).
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8. Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci wydawania zgody na refundacje w ramach
importu docelowego srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego KEYO
we wskazaniach: padaczka lekooporna, deficyt transportera glukozy GLUT-1, deficyt
dehydrogenazy pirogronianu.

9. Przygotowanie opinii o projektach programoéw polityki zdrowotnej jednostek samorzgdu
terytorialnego:

1) ,Program polityki zdrowotnej wczesnego wykrywania nadwagi i otytosci wsrdd oséb
w wieku produkcyjnym po 40 r.z. w Toruniu pn. »QzZnia zdrowia«”,

2) ,Program profilaktyki nadwagi i otytosci dla ucznidow klas VI-VIII szkét podstawowych
»Be fit« nalata 2018-2020" (m. Lublin),

3) ,Program profilaktyki préchnicy zebéw dla ucznidw lubelskich szkét na lata 2018-2020",

4) ,Program profilaktyki i wczesnego wykrywania wad postawy wsréd dzieci w wieku
szkolnym w Gminie Wronki”.

10. Losowanie sktadu Zespotu na kolejne posiedzenia Rady.

11. Zakonczenie posiedzenia.

Ad 1. Posiedzenie o godzinie 10:06 otworzyt Wiceprzewodniczacy Rady Piotr Szymanski.

Ad 2. Prowadzacy posiedzenie poinformowat Rade, ze w czesci posiedzenia dotyczacej leku Tecentriq
udziat wezmg przedstawiciele pacjentéw. Nastepnie, Rada przyjeta jednomyslnie propozycje porzadku
obrad przedstawiong przez Piotra Szymanskiego.

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

Ad 4. Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z analizy
weryfikacyjnej nr: 0T.4331.3.2018 ,Wniosek o objecie refundacjg leku Tecentriq (atezolizumab)
w ramach programu lekowego: ,Leczenie niedrobnokomdrkowego raka ptuca atezolizumabem
(ICD-10 C34)".

W trakcie trwania prezentacji na posiedzenie przybyt Jakub Pawlikowski, ktéry ztozyt odpowiednie
oswiadczenie dotyczace konfliktu intereséw.

W tym miejscu Rada wystuchata opinii przedstawicieli pacjentéw, ktdrzy zwracali uwage na brak
dostepnosci w Polsce innowacyjnych terapii, stosowanych obecnie w leczeniu raka ptuca. Nowotwory
ptuc cechuja sie wysoka smiertelnoscig chorych - s3 one rozpoznawane pdzno, poniewaz rozwijajg sie
bezobjawowo. Wskazywali réwniez na duzg warto$¢ immunoterapii, ktéra przynosi bardzo dobre
efekty leczenia. Podkreslali, ze opiniowany lek moze stanowic¢ szanse dla wielu chorych.

Nastepnie, swojg propozycje stanowiska przedstawit Piotr Szymanski. Wskazat, ze niezasadne jest
objecie refundacjg opiniowanego leku w ramach odrebnego, wnioskowanego programu lekowego,
powinien on bowiem zosta¢ witgczony do istniejgcego programu lekowego: ,Leczenie
niedrobnokomérkowego raka ptuca (ICD-10 C34)”. W jego opinii, poprawy wymaga proponowany
instrument dzielenia ryzyka, a cena powinna zosta¢ obnizona. Ponadto, z programu lekowego
nie powinni by¢ wykluczani pacjenci z progresjg choroby. Nastepnie, odnidst sie do dostepnych
dowoddéw naukowych, wskazujgcych na istotne wydtuzenie czasu przezycia catkowitego u chorych
Z zaawansowanym nowotworem oraz na zasadnos$¢ stosowania leku po progresji. Podkreslit ryzyko
wystepowania powiktar immunozaleznych, ktdre jednak nie uniemozliwia stosowania leku.

Po ostatecznym sformutowaniu tresci uchwaty, prowadzgcy zarzadzit gtosowanie. Rada 9 gtosami
za projektem stanowiska Rady, przy 0 gtosach przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedaca
jej stanowiskiem, ktdra stanowi zatacznik do protokotu.
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Ad 5. Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z analizy
weryfikacyjnej nr: 0T.4331.1.2018 ,Whniosek o objecie refundacjg leku Humira (adalimumab)
w programie lekowym: ,lLeczenie reumatoidalnego zapalenia stawdw i mtodzienczego
idiopatycznego zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym (ICD-10 M05, M06, M08)”.

Propozycje stanowiska przedstawita Anna Cieslik, cztonek Rady wyznaczony przez prowadzacego
posiedzenie do przygotowania projektu stanowiska Rady. Refundacje wnioskowanej technologii
uznata za niezasadng. Wsrdd gtdwnych przestanek decyzji wymienita: matg ilos¢ dostepnych wynikéw
badan; rozbieznosé¢ miedzy populacjg majaca zostaé objetg programem lekowym, a populacjg bioraca
udziat w badaniach; brak mozliwosci oszacowania wielkosci populacji docelowej i zwigzang z tym
niemoznos$¢ oszacowania kosztéw ponoszonych przez ptatnika publicznego; brak danych dotyczacych
bezpieczenstwa stosowania dtugoterminowego.

Rada zwrdcita uwage na ryzyko nieefektywnosci kosztowej ocenianej technologii. Ponadto,
programem lekowym nie powinni zosta¢ objeci pacjenci z umiarkowang postacig choroby,
na co wskazuje tytut wnioskowanego programu lekowego. Podkreslono jednak, ze miodziericze
zapalenie stawdw jest chorobg rzadkg i nie nalezy oczekiwaé duzej ilosci dowoddéw naukowych, a
sama skutecznos¢ leku nie budzi watpliwosci. W opinii Rady, ryzyko stosowania ocenianej technologii
nie stanowi elementu wykluczajacego, co potwierdzajg wczesniejsze pozytywne stanowiska Rady,
odnoszace sie do lekow z tej samej grupy. Rada uznata, ze mozliwe jest pozytywne zaopiniowanie
whniosku, co pozwoli na zwiekszenie liczby dostepnych opcji terapeutycznych, pod warunkiem
zmodyfikowania instrumentu dzielenia ryzyka w taki sposdb, aby uwzgledniat niepewnos¢ w zakresie
populacji docelowej oraz mechanizm , wastage” uwzgledniajgcy koszt zuzycia catych opakowan leku
w warunkach ambulatoryjnych. Warunkiem powinna by¢ takze zmiana tytutu programu, co umozliwi
kwalifikowanie do niego pacjentéw z umiarkowang postacia choroby.

Rada zdecydowata o przetozeniu gtosowania na pdiniejszy etap posiedzenia, po przygotowaniu
ostatecznej tresci uchwaty.

Ad 6. Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje
z opracowania w sprawie zasadnosci finansowania ze Srodkéw publicznych, nr 0T.422.8.2018
»,Sandostatin LAR (octreotide) we wskazaniu: oponiak mdzgu z ekspresjg receptorow somatostatyny
(ICD10: D32.0)".

Propozycje opinii przedstawit Michat Mysliwiec, cztonek Rady wyznaczony przez prowadzgcego
posiedzenie do przygotowania projektu opinii Rady. Wskazat na trudnos$¢ dotyczacag zaopiniowania
whniosku, poniewaz, z jednej strony, u czesci pacjentdw nie mozna, z réznych wzgleddéw, zastosowac
leczenia operacyjnego lub radioterapii, z drugiej strony, dostepne wyniki badan sg ograniczone
i nie potwierdzity skutecznosci terapii oktreotydem. Wedtug niego, opinia Rady powinna
by¢ negatywna.

Rada, w ramach dyskusji, uznata za zasadne pozytywne zaopiniowanie wniosku, gtdwnie z uwagi
nato, ze dotyczy on ratunkowego dostepu do technologii lekowych, co oznacza, ze u pacjenta
wykorzystano juz wszelkie dostepne mozliwosci leczenia. Rada rozwazata takie zasadnos$¢
finansowania wnioskowanego leku w zawezonych wskazaniach.

Rada zdecydowata o przetozeniu gtosowania na pdiniejszy etap posiedzenia, po przygotowaniu
ostatecznej tresci uchwaty.

Ad 7. 1) Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z raportu
nr 0T.441.391.2017 ,Program profilaktyki wad postawy i zaburzen rozwoju ruchu wsréd ucznidow
w wieku 10-14 lat z terenu wojewddztwa lubelskiego na lata 2018-2020".
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Rada przeprowadzita dyskusje dotyczacg dowoddw na skutecznos¢ interwencji ukierunkowanych
na wykrywanie wad postawy.

Nastepnie, propozycje opinii zaréwno pozytywnej, jak i negatywnej przedstawit Konrad Maruszczyk,
cztonek Rady wyznaczony przez prowadzgcego posiedzenie do przygotowania projektu opinii Rady.
Przyznat, ze brakuje dowoddw na skutecznos¢ przeprowadzania badan przesiewowych nastawionych
na wykrywanie wad postawy. Ponadto, z wykonywaniem testow Adamsa zwigzany jest duzy odsetek
wystepowania wynikow fatszywie pozytywnych, co moze przetozyé sie na niezasadne kierowanie
dzieci na badania RTG i rehabilitacje. Zwrécit takze uwage, ze w opiniowanym programie zachodzi
zjawisko dublowania swiadczen gwarantowanych. Na korzys¢ opinii pozytywnej przemawiat fakt,
ze wnioskodawca uwzglednit duzg ilos¢ zalecen zawartych w poprzednio wydanej opinii negatywne;.
Wedtug niego, warto$é tego typu programoéw wynika z komponentéw edukacyjnych.

W wyniku dyskusji, Rada uznata wykonywanie badan przesiewowych za nieuzasadnione, co wynika
z ich watpliwej skutecznosci, opowiadajac sie za propozycjg opinii negatywne;.

Rada zdecydowata o przetozeniu gtosowania na pdiniejszy etap posiedzenia, po przygotowaniu
ostatecznej tresci uchwaty.

Ad 5. cd. Po ostatecznym sformutowaniu tresci uchwaty, prowadzacy zarzadzit gtosowanie. Rada
8 gtosami za projektem stanowiska Rady, przy 1 gtosie przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedaca
jej stanowiskiem, ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad 6. cd. Po ostatecznym sformutowaniu tresci uchwaty, prowadzacy zarzadzit glosowanie. Rada
9 gtosami za projektem opinii Rady, przy 0 gtosach przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedaca
jej opinig, ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad 7. 1) cd. Po ostatecznym sformutowaniu tresci uchwaty, prowadzacy zarzadzit glosowanie. Rada
9 gtosami za projektem opinii Rady, przy 0 gtosach przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedaca
jej opinig, ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad 7. 2) Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z raportu
nr OT.441.386.2017 ,Program profilaktyki nowotworédw skéry ze szczegdlnym uwzglednieniem
czerniaka ztosliwego dla mieszkancéw MOF Poznania”.

Rada rozwazata kwestie zasadnosci stosowania kreméw w ramach zaplanowanych interwencji oraz
identyfikacji wykonawcy badan dermatoskopowych, ktdére powinny by¢ przeprowadzane przez
lekarzy dermatologdéw lub onkologow.

Nastepnie, propozycje opinii przedstawit Andrzej Sliwczynski, cztonek Rady wyznaczony przez
prowadzgcego posiedzenie do przygotowania projektu opinii Rady. Zaproponowat opinie pozytywna,
pod warunkiem uwzglednienia uwag zawartych w raporcie AOTMIT. Wskazat, ze obecnie opiniowany
projekt uwzglednia cze$¢ uwag zawartych w poprzedniej opinii, a elementy, ktére w dalszym ciggu
wymagajg poprawy majg charakter techniczny.

Po ostatecznym sformutowaniu tresci uchwaty, prowadzacy zarzadzit gtosowanie. Rada 8 gtosami
za projektem opinii Rady, przy 1 gtosie przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedaca jej opinig, ktdra
stanowi zatgcznik do protokotu.

W tym miejscu posiedzenie opuscit Andrzej Sliwczyriski.

Ad 8. Propozycje stanowiska przedstawit Jakub Pawlikowski, cztonek Rady wyznaczony przez
prowadzgcego posiedzenie do przygotowania projektu stanowiska Rady. Zaproponowat pozytywne
stanowisko, gtdwnie z uwagi na udowodniong skutecznos$¢ diety ketogennej we wnioskowanych
wskazaniach, w ramach ktérej moze by¢ stosowany opiniowany preparat. Wskazat na niewielka liczbe
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badan odnoszacych sie do srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego Keyo,
jednakize podkreslit, ze dostepne dowody wskazujg, iz jest on akceptowalny i tatwo przyswajalny,
a dodatkowo poszerza zakres dostepnych preparatéw, ktdre moga by¢ stosowane u dzieci na diecie
ketogennej.

Nastepnie, analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje
zraportu nr0T.4311.10.2017 ,Keyo we wskazaniach: padaczka lekooporna, deficyt transportera
glukozy GLUT-1, deficyt dehydrogenazy pirogronianu”.

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

Ad 9. 1) Propozycje opinii negatywnej przedstawita Anna Greziak, cztonek Rady wyznaczony przez
prowadzgcego posiedzenie do przygotowania projektu opinii. Wskazata, ze nie ma uzasadnienia
dla przeprowadzenia programu w zaplanowanej populacji.

Nastepnie, analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje
z raportu nr: 0T.441.2.2018 ,,Qznia zdrowia”.

Rada dyskutowata nad niewtasciwym sformutowaniem tytutu programu, dostepnymi wynikami
badan i okreslong w projekcie populacjg docelowa. Ponadto, wskazano na obiecujgce wyniki
niefarmakologicznej terapii otytosci u pacjentdw z cukrzycg typu Il. W wyniku dyskusji, Rada
opowiedziata sie za pozytywnym zaopiniowaniem programu.

Rada zdecydowata o przetozeniu gtosowania na pdiniejszy etap posiedzenia, po przygotowaniu
ostatecznej tresci uchwaty.

2) Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z raportu
nr OT.441.7.2018 ,Program profilaktyki nadwagi i otytosci dla ucznidw klas VI - VIII szkét
podstawowych ,,Be fit” na lata 2018-2020".

Nastepnie, propozycje opinii przedstawit Konrad Maruszczyk, cztonek Rady wyznaczony przez
prowadzgcego posiedzenie do przygotowania projektu opinii Rady. Zwrécit uwage, ze program
wpisuje sie w priorytety zdrowotne okreslone przez Ministra Zdrowia, a zaplanowane interwencje
sg rekomendowane. Zaproponowat opinie pozytywng, pod warunkiem uwzglednienia uwag
zawartych w raporcie AOTMIT. Giéwne uwagi dotycza koniecznosci przeformutowania celéw
i miernikébw efektywnosci, ujednolicenia informacji dotyczacych etapu ksztatcenia dzieci
kwalifikowanych do programu oraz ich liczebnosci, wyjasnienia rozbieznosci w zakresie liczby
dietetykéw irehabilitantow prowadzgcych szkolenia, a takze weryfikacji kosztorysu. Zwrdcit takze
uwage na zasadno$¢ podjecia przez organizatorow programu wszelkich staran pozwalajgcych unikngé
stygmatyzacji dzieci objetych dodatkowymi dziataniami przewidzianymi w projekcie, przeznaczonymi
dla uczestnikdw z okreslonym wskaznikiem BMI.

Wobec braku innych gtoséw, prowadzacy zarzadzit gtosowanie. Rada 8 gtosami za projektem opinii
Rady, przy 0 gtosach przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedacg jej opinia, ktéra stanowi zatgcznik
do protokotu.

3) Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z raportu
nr 0T.441.5.2018 ,Program profilaktyki préchnicy zebéw dla uczniéw lubelskich szkét na lata 2018-
2020”.

Nastepnie, propozycje opinii przedstawit Rafat Nizankowski, cztonek Rady wyznaczony przez
prowadzgcego posiedzenie do przygotowania projektu opinii Rady. Zaproponowat opinie pozytywna,
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pod warunkiem uwzglednienia uwag Rady. Zwrécit uwage, ze problem préchnicy u dzieci jest bardzo
istotny, a programy profilaktyczne w tym zakresie sg bardzo potrzebne. Projekt zostat dobrze
przygotowany, jednakze zatozony horyzont czasowy jest zbyt krétki, by uzyskaé mozliwosé wykazania
korzysci z jego realizacji, wobec czego powinien on stanowié pierwszg faze dziatarn podejmowanych
przez samorzad. Ponadto, program powinien zosta¢ zmodyfikowany w taki sposdb, aby wprowadzié¢
wewnetrzng rywalizacje w uzyskiwaniu pozytywnych wynikéw. Dodatkowo, wprowadzony powinien
zosta¢ pojedynczy miernik wynikow, ktéry bytby przedmiotem ww. rywalizacji.

Rada dyskutowata nad kwestig dublowania swiadczen gwarantowanych, wigzacych sie z ryzykiem
ich podwdéjnego finansowania.

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

1) cd. Po ostatecznym sformutowaniu tresci uchwaty, prowadzacy zarzadzit gtosowanie. Rada
8 gtosami za projektem opinii Rady, przy 0 gtosédw przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedaca
jej opinig, ktéra stanowi zatgcznik do protokotu.

4) Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z raportu
nr OT.441.389.2017 ,Program profilaktyki i wczesnego wykrywania wad postawy wsrdd dzieci
w wieku szkolnym w Gminie Wronki”.

Nastepnie, propozycje opinii negatywnej przedstawit Rafat Nizankowski, cztonek Rady wyznaczony
przez prowadzacego posiedzenie do przygotowania projektu opinii Rady. Odnidst sie
do zaplanowanych etapdw programu, zaktadajgcych przeprowadzenie pogadanek, badan
przesiewowych i wybranych interwencji z zakresu fizykoterapii i gimnastyki korekcyjnej. Wskazat,
ze brakuje dowoddw potwierdzajgcych skutecznosé ww. dziatan.

Po ostatecznym sformutowaniu tresci uchwaty, prowadzacy zarzadzit gtosowanie. Rada 8 gtosami
za projektem opinii Rady, przy 0 gtosdw przeciw projektowi, przyjeta uchwate, bedaca jej opinig,
ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad 10. Na posiedzeniu nie przeprowadzono losowania Zespotu na kolejne posiedzenia Rady.

Ad 11. Prowadzacy posiedzenie Piotr Szymanski zakonczyt posiedzenie Rady o godzinie 14:24.

Protokoét sporzadzit Piotr Szymanski
Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci

(data i podpis)



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 23/2018 z dnia 19 marca 2018 roku
w sprawie oceny leku Tecentriqg (atezolizumab)
w ramach programu lekowego: , Leczenie niedrobnokomarkowego
raka ptuca atezolizumabem (ICD-10 C34)”

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjg produktu
leczniczego Tecentriq (atezolizumab), koncentrat do sporzgdzania roztworu
do infuzji, 1200 mg, 1 fiol. 20 ml, kod EAN: 5902768001167, w ramach
programu lekowego ,Leczenie niedrobnokomorkowego raka ptuca
atezolizumabem (ICD-10 C34)”.

Jednoczesnie Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu
leczniczego Tecentriq (atezolizumab), koncentrat do sporzgdzania roztworu
do infuzji, 1200 mg, 1 fiol. 20 ml, kod EAN: 5902768001167, w ramach
istniejgcego programu lekowego: , Leczenie niedrobnokomdrkowego raka ptfuca
(ICD-10 C34)”, w ramach nowej grupy limitowej i wydawanie go pacjentom
bezptatnie, pod warunkiem zaproponowania korzystniejszego instrumentu
dzielenia ryzyka (RSS) i obnizenia ceny leku. Rada uwaza, ze zapisy programu
lekowego powinny uwzglednia¢ stosowanie atezolizumabu u wybranych
pacjentow po progresji, zgodnie z wynikami prac oryginalnych.

Uzasadnienie

Problem kliniczny

Rak ptuca jest najczestszym nowotworem ztosliwym na sSwiecie. W Polsce
stanowi przyczyne 30,0% wszystkich zgonow z powodu nowotworow ztosliwych
umezczyzni 17,1% u kobiet (w 2014 r.).

Dowody naukowe

W umiarkowanej jakosci randomizowanych probach klinicznych zastosowanie
atezolizumabu (ATEZO) wiqzato sie z istotnym statystycznie wydtuzeniem
przezycia catkowitego w porownaniu do komparatora, choc¢ nie z istotnym
statystycznie wydtuzeniem przezycia bez progresji (wg RECIST).

Stosowanie atezolizumabu zwiqzane jest wystepowaniem immunozaleznych
zdarzen niepozgdanych, w tym zapalenia miesnia sercowego. Rada zwraca
uwage, iz lek ten w procedurze rejestracyjnej oznaczony zostat symbolem
czarnego trojkgta oznaczajgcego koniecznos¢ dodatkowego monitorowania

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

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl
www.aotmit.gov.pl
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i przypomina, ze ostatnio ze wzgledu na niepozqdane dziatania immunozalezne
wycofano ze stosowania daclizumab (podobnie jak arezolizumab, jest
to przeciwciato monoklonalne).

Problem ekonomiczny

Stosowanie atezolizumabu w miejsce komparatora jest drozsze i skuteczniejsze.
Wartos¢ ICUR znajduje sie powyzej progu optacalnosci, o ktorym mowa
w ustawie o refundacji. Wnioskowany RSS jest zatem niewystarczajgcy dla
zapewnienia uzZytecznosci kosztowej atezolizumabu w ocenianym wskazaniu,
a prawdopodobiernstwo, ze atezolizumab jest optacalny, przy ustawowej
wysokosci progu optacalnosci, jest stosunkowo niskie. W wariancie
z uwzglednieniem proponowanego RSS prognozowane wydatki pftatnika
publicznego, w rozwazanej populacji docelowej, sq wysokie. Wnioskowany RSS
powinien uwzgledniac stosowanie leku takze po progresji. Lek refundowany jest
w matej liczbie krajow Unii Europejskiej i EFTA.

Gtowne arqumenty decyzji

Rada uznaje za dobrze udokumentowanq skutecznos¢ atezolilzumabu
w niedrobnokomorkowym raku ptuc. Jednoczesnie proponowana cena
technologii, mechanizm dzielenia ryzyka i wskazZniki optfacalnosci kosztowej
przemawiajq przeciwko jej akceptacji w polskim systemie refundacyjnym.
Zasadne jest zatem istotne obnizenie ceny leku oraz wprowadzenie instrumentu
dzielenia ryzyka istotnie ograniczajgcego wydatki ptatnika publicznego
(np. capping). W przypadku podjecia decyzji refundacyjnej konieczne jest
ujednolicenie schematow leczenia poprzez wiqczenie terapii atezlizumabem
do istniejgcego ogdlnego programu lekowego terapii niedrobnokomdrkowego
raka ptuc.

Wiceprzewodniczqcy Rady Przejrzystosci

Prof. Piotr Szymariski

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 péin. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
nr OT.4331.3.2018 ,Wniosek o objecie refundacjg leku Tecentriq (atezolizumab) w ramach programu
lekowego: ,Leczenie niedrobnokomdrkowego raka ptuca atezolizumabem (ICD-10 C34)”. Data ukoriczenia:
8 marca 2018 r.

Inne wykorzystane Zrddta danych:

1. Opinie przedstawicieli pacjentéw przedstawione w trakcie posiedzenia.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 24/2018 z dnia 19 marca 2018 roku
w sprawie oceny lekéw Humira (adalimumab), w ramach programu
lekowego: , Leczenie reumatoidalnego zapalenia stawow
i mtodzienczego idiopatycznego zapalenia stawow o przebiegu
agresywnym (ICD-10 M05, M06, M08)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjg produktow

leczniczych:

e Humira (adalimumab), roztwor do wstrzykiwan, 40 mg/0,8 ml, 2 zestawy
(1 fiolka 0,8 ml + 1 strzykawka + 1 igta + 1 nasadka na fiolke + 2 gaziki),
kod EAN: 5909990005031,

e Humira (adalimumab), roztwdr do wstrzykiwan, 40 mg/0,8 ml, 2 amputko-
strzykawki 0,8 ml + 2 gaziki, kod EAN: 5909990005055,

e Humira (adalimumab), roztwor do wstrzykiwan, 40 mg/0,4 ml, 2 amputko-
strzykawki 0,4 ml + 2 gaziki nasqczone alkoholem, kod EAN:
8054083011905,

e Humira (adalimumab), roztwor do wstrzykiwan, 40 mg/0,4 mi,
2 wstrzykiwacze + 2 gaziki, kod EAN: 8054083011912,

w ramach programu lekowego , Leczenie reumatoidalnego zapalenia stawow

i mfodzienczego idiopatycznego zapalenia stawow o przebiegu agresywnym

(ICD-10 MO05, M06, M08)”, w ramach istniejgcej grupy limitowej i wydawanie

go bezpftatnie.

Rada Przejrzystosci uwaza zaproponowany instrument dzielenia ryzyka,

za niewystarczajqgcy i proponuje wprowadzenie dodatkowego mechanizmu.

Rada proponuje zmiane nazwy programu lekowego na ,Leczenie

reumatoidalnego zapalenia stawdw i mtodziericzego idiopatycznego zapalenia
stawow”.

Uzasadnienie

Problem kliniczny

Mtodziericze idiopatyczne zapalenie stawdw (MIZS) to przewlekta,
autoimmunologiczna choroba tkanki fqcznej, z nawracajgcymi okresami
zaostrzen i poprawy.

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

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl
www.aotmit.gov.pl
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Nielicznostawowe mftodziericze idiopatyczne zapalenie stawdow (nMIZS)
to najczestsza posta¢ MIZS (50% przypadkow). Wyrdznia sie postac przetrwatg,
gdy proces zapalny zajmuje <4 stawy lub rozszerzajgcq sie, gdy obejmuje on >4
stawy po pierwszych 6 miesigcach choroby. Rozpoznaje sie jg w wieku 1-3 lat,
czesciej u dziewczynek. Rokowanie jest dobre (wskaZnik remisji po 6-10 latach
wynosi 23-47%). Istnieje duZze ryzyko powiktan zwigzanych z zapaleniem
naczyniowki, ktore moze prowadzi¢ nawet do utraty wzroku.

ERA (zapalenie stawow z zapaleniem przyczepdw sciegnistych, ang. enthesitis-
related arthritis) stanowi 10-5% przypadkéw MIZS. Charakteryzuje sie
obecnoscig antygenu HLA-B27, ostrym zapaleniem naczyniowki, zajeciem
najczesciej stawow koriczyn dolnych, wystepowaniem u chtopcow > 6 r.z
Powiktaniem ERA moze byc¢ zapalenie wsierdzia, zapalenie aorty z rozwojem
wady zastawki aortalnej i skrobiawica.

Obie postacie MIZS mogq przeksztatci¢ sie w peftnoobjawowe zesztywniajgce
zapalenie stawdw kregostupa, a nMIZS — w reumatoidalne zapalenie stawow
(RZS). U dzieci, ktore zachorowaty we wczesnym dziecinstwie, czesto dochodzi
do zaburzen rozwojowych.

RZS to przewlekta, autoimmunologiczna choroba ukfadowa tkanki tfqcznej.
Charakteryzuje sie nieswoistym zapaleniem symetrycznym  stawodw,
wystepowaniem zmian pozastawowych i powiktan uktadowych. W Polsce
dotyka 0,9% 0s6b, w tym czesciej kobiet niz mezczyzn, w 4-5. dekadzie zycia.
Prowadzi do niepetnosprawnosci, inwalidztwa i przedwczesnej smierci (7 lat
krocej niz w populacji ogdlnej, gtownie z powodu choréb sercowo-
naczyniowych). Choroba zwieksza ryzyko wystgpienia zakazen, choroby
limfoproliferacyjnej i depresji.

Dowody naukowe

Do przeglqdu systematycznego wnioskodawcy dla MIZS wtgczono 2 RCT, w tym
1 dla nMIZS i 1 dla ERA. Natomiast w przeglgdzie systematycznym dla RZS
uwzgledniono 3 RCT oraz 2 badania jednoramienne.

Mtodziencze idiopatyczne zapalenie stawow

Dla populacji ERA wykazano istotnq statystycznie (IS) przewage adalimumabu
(ADA) nad placebo (PLC) pod wzgledem wystepowania odpowiedzi zgodnej
z kryteriami ACR Pedi 70 i 90 w 12 tyg. obserwacji (zaslepiona faza badania).
W trakcie zaslepionej fazy badania wykazano jeszcze IS przewage ADA nad PLC
dla parametru ,liczba zaatakowanych czynnq chorobqg stawow”. W trakcie
otwartej fazy badania (12-156 tyg.) zaobserwowano stopniowy wzrost czestosci
wystepowania odpowiedzi zgodnie z kryteriami ACR Pedi 30/50/70 miedzy 12
i24 tyg. badania, w 52 tyg. wynik sie utrzymywat w populacji
,ADA od poczgtku”, natomiast w populacji ,ADA od 12 tyg.” nastepowat
powolny spadek. Od 108 tyg., dla punktow koricowych: odpowiedZ zgodna
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Z kryteriami ACR Pedi 30/50/70, dochodzito do powolnego spadku ilosci
wynikow w catej populacji badania.

Wyniki dla wiekszosci punktow koricowych dla populacji nMIZS przedstawiono
opisowo, bez przedstawienia wartosci liczcbowych. W zwigzku z powyzszym
nie byfo mozliwe przeprowadzenie analizy wiarygodnosci wynikéw tego
badania. Dane numeryczne przedstawiono jedynie dla: czestosci nasilania sie
objawdw choroby oraz liczby chorych, u ktorych konieczne byfo zastosowanie
pulsow steroidowych. Dla tego pierwszego punktu koricowego wykazano IS
przewage na korzys¢ ADA w porownaniu do PLC. Wszystkie oceniane w trakcie
fazy zaslepionej badania Burgos-Vargas 2015 punkty koricowe zwigzane
Z bezpieczenstwem wystepowaty czesciej w grupie ADA, lecz roznice nie byty IS.
W otwartej fazie badania Burgos-Vargas 2015 ciezkie zdarzenia niepozqgdane
o mozliwym zwiqzku z leczeniem, po 204 tyg. obserwacji, wystgpity u ~11%
uczestnikow badania, natomiast ciezkie zdarzenia niepozgdane ogdlnie
wystqgpity u ~22% uczestnikow badania.

W badaniu SYCAMORE 2017 wykazano IS réZnice na niekorzys¢ grupy ADA +
metotreksat (MTX) wzgledem PLC + MTX dla nastepujgcych punktow
koncowych dotyczqcych ciezkich zdarzen niepozqdanych wykazano dla: ciezkich
zdarzen niepozgdanych ogdtem (22 vs 7%,) oraz ciezkich zakazen i zarazen
pasozytniczych ogotem (13 vs. 0%). Dla PK dotyczqcych zdarzen niepozqdanych
wykazano IS réznice na niekorzys¢ grupy ADA + MTX wzgledem PLC + MTX dla:
kaszel (23 vs. 0%), zakaZenia wirusowe (10 vs. 0%), bolu jamy ustnej i gardta (15
vs 3%), bol stawdw (18 vs. 3%).

W badaniach dla ERA i nMIZS nie wystqpity przypadki zgondw oraz
nowotworow zfosliwych.

Reumatoidalne zapalenie stawdw

W badaniu ALTARA wykazano IS rdznice na korzys¢ ADA+csDMARDs (klasyczne
systemowe leki modyfikujqgce przebieg choroby, ang. clasic systemic disease-
modifying antirheumatic drugs) wzgledem PLC+csDMARDs pod wzgledem
wielkosci zmiany i wartosci wskaznika DAS 28(4)-ESR. W badaniach ALTARA
i STAR wykazano IS przewage na korzys¢ ADA dla: ACR 20/50/70/90, zmiany
liczby obrzeknietych i bolesnych stawdw, zmiany stanu zdrowia, zmiany
nasilenia  bolu  oraz  wynikow  kwestionariuszy ~ oceny  jakosci
zdrowia/zycia/objawow choroby.

W badaniu ReAct /ReAlise (wyniki dla populacji z umiarkowanym nasileniem
RZS) zaobserwowano stopniowy wzrost w czestosci wystepowania odpowiedzi
na leczenie zgodnie z kryteriami ACR 20/50/70 miedzy 3 i 24 mies. obserwacji.
Nastepnie do 60 mies. liczba odpowiedzi utrzymywata sie na zblizonym
poziomie (wzrost o ~5%). W badaniach ALTARA i STAR rdznice IS dla ocenianych
punktow koncowych dotyczgcych bezpieczenstwa uzyskano na niekorzysc grupy
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ADA + csDMARDs wzgledem PLC + c¢sDMARDs jedynie dla: zdarzen
niepozgdanych powstatych w ciggu 24 godzin od podania leku (32 vs. 14%,
12 tyg., badanie ALTARA). Dla wiekszosci pozostatych punktow koricowych
wystepowata numeryczna réznica na niekorzys¢ grupy badanej, lecz roznice
nie byty IS.

W badaniu ReAct /ReAlise trakcie 60 mies. okresu obserwacji ciezkie zdarzenia
niepozqgdane wystqgpity u 22% pacjentow, natomiast zdarzenia niepozqdane
u 84% pacjentow. Najczesciej wystepujgcym zdarzeniem niepozqdanym byty
zakazenia, ktore wystgpity u 47% chorych z umiarkowanq aktywnosciq RZS.
Zdarzenia niepozgdane prowadzqgce do przerwania udziatu chorego w badaniu
wystqgpity u 17% chorych.

W badaniu ALTARA nie odnotowano wystgpienia ani jednego zgonu, natomiast
w badaniu STAR wystqpit 1 zgon w grupie badanej. W badaniu ReAct/ReAlise,
w trakcie 60 miesiecznego okresu obserwacji, zgon z powodu zdarzen
niepozgdanych wystqpit u 17 (1,3%) chorych z umiarkowang aktywnosciq RZS.
W badaniu DE019 z powodu zgonu utracono 1 (0,5%) chorego z grupy
ADA 40 mg.

Problem ekonomiczny

Mtodziencze idiopatyczne zapalenie stawow

Wyniki analizy wnioskodawcy wskazaty, ze wnioskowana technologia lekowa,
w porownaniu do komparatorow, byta opfacalna, z wyjgtkiem tych
dla populacji z ERA przy nieuwzglednieniu RSS. Oszacowany ICUR w podgrupie

nMIZS wynidst niecate /QALY (97 tys. zt/QALY bez RSS), natomiast
w podgrupie ERA (przy uwzglednieniu dawkowania ADA zgodnego
z programem lekowym) wyniost ponad /QALY (160 tys. zt/QALY

bez RSS) z obu perspektyw.
Analiza wrazliwosci wykazata, ze najwiekszy wptyw na wyniki analizy miato
skrdcenie horyzontu czasowego oraz zastosowanie ,wastage” (utrata czesci

niewykorzystanego leku) dla ADA, ktére powodowaty, ze oceniana technologia
przestawata byc¢ optacalna.

Cena progowa ADA wyniosta: 5,5 tys. zt w podgrupie nMIZS | 3,4 tys. zt
w podgrupie ERA.

Najwazniejszymi  ograniczeniami niniejszej analizy byt brak danych
specyficznych dla nMIZS oraz dtugoterminowych dla obu ocenianych podgrup
pacjentow, powodowato to koniecznos¢ przyjmowania zatozen i wpfywato
na niepewnos¢  przedstawionych  wynikow. Warto tez zauwazyd,
ze uwzglednienie w analizie zatozenia, ze czes¢ pacjentow moze przyjmowac
ADA w warunkach domowych, znacznie zwieksza koszty ADA z perspektywy
NFZ. Oszacowania wnioskodawcy wskazaty, ze wprowadzenie do refundacji
wnioskowanej technologii lekowej spowoduje wzrost wydatkow ptatnika
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o (10 min zt bez RSS) i (28 min zt bez RSS) odpowiednio
w lill roku, przy dawkowaniu ADA zgodnym z programem lekowym.

Analiza niepewnych parametrow wykazatfa, Zze wydatki te mogqg zawierac sie
miedzy: (6,5-14 min zt bez RSS) i (22-39 min zt bez RSS)
w dwdch kolejnych latach analizy.

Do najpowazniejszych ograniczen analizy wnioskodawcy zalicza sie niepewnosc
oszacowanej liczby pacjentéow w populacji docelowej oraz réznice w szacowaniu
populacji przez wnioskodawce oraz przez ekspertow ankietowanych przez
Agencje.

Reumatoidalne zapalenie stawdw

Wyniki analizy wnioskodawcy wskazaty, ze wnioskowana technologia lekowa
w porownaniu do komparatora byta optacalna przy uwzglednieniu RSS oraz
nieoptacalna bez RSS. Oszacowany ICUR wyniost ponad /QALY (137
tys. zt/QALY bez RSS) z obu perspektyw.

Analiza wrazliwosci wykazata, ze najwiekszy wptyw na wyniki analizy miato
skrocenie horyzontu czasowego oraz zastosowanie ,,wastage” dla ADA, ktdre
powodowaty, ze oceniana technologia przestawata byc¢ optacalna.

Cena progowa ADA wyniosta niecate (3,8 tys. zt bez RSS) lub ponad
bez wzgledu na RSS, w zaleznosci od uwzglednienia RSS tylko dla ADA
we wnioskowanej populacji z RZS, czy catej populacji z RZS (ocenianej i aktualnie
refundowanej).
Najwazniejszymi ograniczeniami niniejszej analizy byty niepewne dane
wejsciowe do modelu dotyczqce skutecznosci (przyjeto dla szerszej populacji),
czy uzytecznosci standw zdrowia, a takze brak danych dtugoterminowych,
odzwierciedlajgcych zapisy programu lekowego, co skutkowato przyjeciem
pewnych zatozen, a co za tym idzie wptywato na niepewnosc¢ wynikow.

Gtowne argumenty decyzji

Wykazano skutecznos¢ kliniczng wnioskowanej technologii (przy poziomie
dowodow naukowych uwzgledniajgcych rzadkie wystepowanie nMIZS).
W zwiqzku z niemozliwoscig wiarygodnego oszacowania docelowej populacji
pacjentow, Rada proponuje wprowadzenie RSS ograniczajgcego maksymalne
wydatki ptatnika (np. capping) oraz dodatkowo RSS zwiqzany z ryzykiem
wzrostu wydatkow spowodowanych zjawiskiem ,,wastage” (zuzywaniem catych
opakowan przez chorych stosujgcych lek w warunkach domowych). Cena leku
stosowanego w programie powinna by¢ wyznaczana z uwzglednieniem ceny
dostepnych technologii generycznych. Proponowana zmiana nazwy programu
zwiqzana jest z umiarkowanym przebiegiem choroby we wnioskowanej
populacji. Uwzgledniajgc doniesienia dotyczqce ciezkich dziatan niepozgdanych
dotyczqcych innych preparatow o zblizonym mechanizmie dziatania
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(daclizumab) protokdt programu nalezy zmodyfikowacé w sposéb maksymalnie
zwiekszajgcy nadzor nad bezpieczenstwem farmakoterapii.

Wiceprzewodniczqgcy Rady Przejrzystosci

Prof. Piotr Szymariski

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 wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1536
z poézn. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
nr OT.4331.1.2018 ,Wniosek o objecie refundacjg leku Humira (adalimumab) w programie lekowym: , Leczenie
reumatoidalnego zapalenia stawdw i mtodzienczego idiopatycznego zapalenia stawdéw o przebiegu
agresywnym (ICD-10 M05, M06, M08)”. Data ukonczenia: 09 marca 2018 r.
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Zakres wyfgczenia jawnosci: dane objete oSwiadczeniem AbbVie Ltd o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

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. 15603 z pézn. zm.).

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

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wytgczenia jawnosci: AbbVie Ltd



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 45/2018 z dnia 19 marca 2018 roku
W sprawie oceny zasadnosci finansowania ze Srodkéw publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych,
Sandostatin LAR (octreotide) we wskazaniu: oponiak moézgu
z ekspresjg receptorow somatostatyny (ICD-10: D32.0)

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, Sandostatin LAR
(octreotide), amputkostrzykawka d 30 mg we wskazaniu: oponiak mdzgu
z ekspresjq receptorow somatostatyny (ICD-10: D32.0).

Uzasadnienie

Istotnosc stanu kliniczneqgo, ktoreqo dotyczy wniosek

Oponiaki (ang. meningiomas) to jedne z najczestszych nowotworow mozgu
(stanowiq okoto 1/3 pierwotnych guzow wewngtrzczaszkowych), ktore
wystepujq czesciej u kobiet. Sqg to nowotwory charakteryzujq sie rozing
szybkosciq wzrostu oraz zroZznicowanym stopniem ztosliwosci. Okoto 90% z nich
ma receptory somatostatyny (Wen PY i wsp. J Neurooncol 2010,99,365).
W wiekszosci majg charakter tagodny i poddajg sie dobrze leczeniu
operacyjnemu. Oponiaki zfosliwe sq rzadkie, ale agresywne; przerzuty
narzqgdowe wystepujg u okofo pofowy pacjentow (zwykle w kosciach, wqtrobie
i ptucach).

Skutecznosc kliniczna i praktyczna

Pojedyncze opisy przypadkow sugerowaty, ze analogi somatostatyny mogq byc¢
skuteczne u pacjentow z nawracajgcym, nieoperacyjnym oponiakiem,
ale badania kliniczne tego nie potwierdzity. W prospektywnym badaniu
pilotazowym leczono 16 pacjentdow oktreotydem - dtugo dziatajgcym analogiem
somatostatyny (Chamberlain 2007). Czesciowqg odpowiedZ wykazano
u 5 pacjentow (31 procent), a kolejnych 5 pacjentow miato stabilng chorobe.
Mediana przezycia wyniosta osiem miesiecy. PoZniejsze, prospektywne badanie
Il fazy, wysokiej jakosci u pacjentow z nawracajgcym oponiakiem nie wykazato
istotnej skutecznosci leczenia, po witgczeniu tylko dziewieciu pacjentow
(Simo 2014). Mediana czasu do wystgpienia progresji wyniosta odpowiednio
51i4,2 miesiecy.

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
ul. 1. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
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Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 45/2018 z dnia 19 marca 2018 .

W badaniu Chamberlain 2007 kryteria wiqczenia nie odnosity sie do leczenia
chirurgicznego i nie wszyscy pacjenci byli poddani operacji przed terapig
oktreotydem, jednak 75% chorych przeszto przynajmniej 1 operacje zas u czesci
chorych zastosowano przed oktreotydem chemioterapie. Wystgpienie
czesciowej odpowiedzi na leczenie odnotowano u 5 sposréd 16 pacjentow
zbadania Chamberlain 2007 (31,3%). W badaniu Simé 2014 odpowiedz?
czesciowa, w ocenie radiograficznej, nie wystgpita u Zadnego z leczonych.
W badaniu Schulz 2011, oceniajgcym skutecznos¢ praktyczng oktreotydu
u pacjentow  zoponiakami  zlokalizowanymi  u  podstawy  czaszki,
nie zaobserwowano regresji guza w badaniu MRI oraz nie odnotowano
klinicznej poprawy podczas terapii oktreotydem.

Bezpieczenstwo stosowania

W badaniach oceniajgcych skutecznos¢ kliniczng oktreotydu w leczeniu
oponiakdw, nie odnotowano reakcji >2 stopnia toksycznosci. Najczesciej
wystepowata biegunka, ktora nie wymagata redukcji dawki leku. W badaniu
Schulz 2011 Sandostatin LAR byt dobrze tolerowany, z wyjgtkiem 1 pacjenta,
ktdry miat zaburzenia psychiczne.

Wg. Charakterystyki Produktu Leczniczego, do bardzo czesto wystepujgcych
dziatan niepozgdanych Sandostatin LAR nalezq: zaburzenia zotqdkowo-jelitowe
(m.in. biegunka), bdle gtowy, uszkodzenie wgqtroby, hiperglikemia, reakcje
w miejscu  wstrzykniecia. W ramach specjalnych ostrzezen | srodkow
ostroznosci, dotyczgcych stosowania Sandostatin LAR, zwrdcono uwage
na czeste przypadki bradykardii oraz mozliwos¢ powstawania kamieni
Zotciowych (15 — 30% pacjentow).

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Ryzyko stosowania niewielkie, lek moze by¢ skuteczny u niektérych chorych,
ktdrzy nie mogga by¢ leczeni operacyjnie i radioterapig oraz majg receptory dla
somatostatyny.

Konkurencyjnosc¢ cenowa

Podobnie dziatajacy pazyreotyd jest _

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

Przyjmujgc, na podstawie opinii eksperta klinicznego, iz liczba pacjentow
w populacji docelowej wynosi do 10 o0sob rocznie, oszacowano, iz koszt
dla ptatnika publicznego zwigzany z refundacjq wnioskowanego produktu
leczniczego w okresie 3 cykli leczenia wyniesie - zt.
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Alternatywna technologia medyczna, w rozumieniu ustawy o swiadczeniach,
oraz jej efektywnosc kliniczna i bezpieczeristwo stosowania

Odnaleziono cztery rekomendacje dotyczgce leczenia pacjentow z oponiakiem
mozgu, ale tylko jedna zaleca stosowanie farmakoterapii, w tym leczenie
analogami somatostatyny, w przypadku nawracajgcych oponiakdw mdzgu lub
wykazujgcych progresje, ktore sq oporne na leczenie chirurgiczne i radioterapie.
W dwdch innych rekomendacjach, zostato podkreslone, Zze obecne dowody
naukowe na temat stosowania farmakoterapii w leczeniu pacjentow
we wnioskowanym  wskazaniu sq ograniczone. Polskie rekomendacje
nie wymieniajq farmakoterapii jako technologii mozZliwej do zastosowania
w leczeniu oponiaka mozgu. W opinii eksperta, w leczeniu oponiaka mdzgu
obecnie stosuje sie operacje i radioterapie, ktore sq jednoczesnie
najskuteczniejsze i  najtarisze.  Brak jest  zarejestrowanych  opcji
farmakologicznych, wiec zastosowanie oktreotydu w oponiakach bytoby
traktowane jako off-label.

Wiceprzewodniczgcy Rady Przejrzystosci

Prof. Piotr Szymariski

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 w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych, nr 0T.422.8.2018 ,,Sandostatin LAR

(octreotide) we wskazaniu: oponiak mdzgu z ekspresjg receptorow somatostatyny (ICD10: D32.0)”. Data
ukonczenia: 14 marca 2018 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakre$lone kolorem czarnym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na
tajemnice przedsiebiorcy (Novartis Poland Sp. z o.0; Novartis Europharm Ltd.).

Zakres wyfgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Novartis Poland Sp. z 0.0, Novartis Europharm Ltd.
o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

Podstawa prawna wyfgczenia jawnosci: art. 5 ust.2 ustawy z dnia 6 wrze$nia 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. 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 ktorego dokonano wyfgaczenia jawnosci: Novartis Poland Sp. z 0.0; Novartis
Europharm Ltd.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 46/2018 z dnia 19 marca 2018 roku
o projekcie programu ,,Program profilaktyki wad postawy i zaburzen
rozwoju ruchu wsrod ucznidow w wieku 10-14 lat z terenu
wojewodztwa lubelskiego na lata 2018-2020”

Rada Przejrzystosci opiniuje negatywnie projekt programu polityki zdrowotnej
,Program profilaktyki wad postawy i zaburzen rozwoju ruchu wsrdod uczniow
w wieku 10-14 lat z terenu wojewddztwa lubelskiego na lata 2018-2020".

Uzasadnienie

Analizujgc przedtfozony Program Rada postanowita poddac przeglgdowi
nie tylko zaproponowane przez Autorow korekty w zwiqgzku z negatywnq opiniq
Prezesa Agencji, ale rowniez ponownie dostepne dowody naukowe dotyczqgce
skutecznosci programow profilaktyki wad postawy.

Diagnostyka wad.

Ocena kliniczna wad postawy cechuje sie wysokim odsetkiem wynikow
fatszywie dodatnich, a postepowanie terapeutyczne w przypadku ich
stwierdzenia powinno byc¢ spersonalizowane. Czes¢ odnalezionych rekomendacji
podwaza zasadnos¢ prowadzenia badan przesiewowych wsrod dzieci
bez objawdw choroby. Odnalezione dane wskazujg, ze wartos¢ predykcyjna
wyniku dodatniego standardowego badania przesiewowego jest wyjgtkowo
niska (5%), co oznacza, ze 95% dzieci kierowanych jest w wyniku przesiewu
na dalszq diagnostyke niepotrzebnie. Z badania Montgomery 1990 wynika,
Ze czestsze badania przesiewowe zwiekszajq o ok. 30% liczbe skierowan
na dalszq diagnostyke, nie zmieniajgc liczby ostatecznych rozpoznan. Poprawe
efektywnosci poprzez zmniejszenie liczby rozpoznan fatszywie dodatnich mozna
osiggnqgc¢, dobierajgc bardziej efektywne narzedzia przesiewowe, takie jak
badanie fotogrametryczne Moire’a (Montgomery 1990). Z badania Fong 2010
wynika, Zze wykonywanie samego testu zgieciowego jest niewystarczajgce, jest
to metoda raczej subiektywna i zalezna od doswiadczenia i kompetencji
badajqcego. Za wzgledu na niewielki koszt i prostote badania autorzy sugerujq
nie wykluczac jego lecz stosowac razem z dodatkowymi testami. Stosowanie
oceny wartosci kqta rotacji tutowia, oceny fotogrametrycznej Moire’a oraz
rentgena w niskich dawkach lub kombinacji tych metod dowodzi trafnosci

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
ul. 1. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400
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skierowan do specjalisty lecz brak jest wystarczajgcych dowoddw, ze badania
te wykazujg dodatkowe korzysci.

Terapia wad postawy.
Nie odnaleziono badan potwierdzajqcych skutecznosc:

e metod fizjoterapeutycznych  (kinezyterapia,  cwiczenia  fizyczne,
gimnastyka , korekcyjna”),

e anidziatan edukacyjnych,

w korygowaniu wad postawy. W przypadku wad o duzym nasileniu skutecznym
leczeniem pozostaje leczenie chirurgiczne.

W czesci projektu programu poswieconej bezpieczeristwu wnioskodawca
nie odniost sie do kwestii badann radiologicznych, ktore uchodzg
za najwazniejsze badania dodatkowe w przypadku skolioz. Ekspozycja
na promieniowanie wsrod populacji dzieci i mfodziezy poddanych dalszej
diagnostyce w kierunku wskazanego schorzenia zwieksza jednak ryzyko
wystgpienia w przysztosci choréb nowotworowych, dlatego tez wdrazane
powinny by¢ metody stuzqce redukcji ich czestotliwosci.

Ponadto, oceniany projekt czesciowo powiela sSwiadczenia gwarantowane
realizowane w ramach powszechnego ubezpieczenia zdrowotnego. Nalezy
podkresli¢, ze uczniom w wieku 10, 12 i 13 lat, zgodnie z rozporzqdzeniem
Ministra Zdrowia w sprawie Sswiadczenn gwarantowanych z zakresu
podstawowej opieki zdrowotnej, przystuguje kompleksowa ocena stanu zdrowia
obejmujgca diagnostyke wad postawy.

Wiceprzewodniczqcy Rady Przejrzystosci

Prof. Piotr Szymariski

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 2017 r., poz. 1938 z pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu
nr OT.441.391.2017 ,,Program profilaktyki wad postawy i zaburzen rozwoju ruchu wséréd uczniéw w wieku 10-
14 lat z terenu wojewddztwa lubelskiego na lata 2018-2020" realizowany przez: Wojewddztwo Lubelskie,
Warszawa, luty 2018 r. oraz Anekséw: ,Programy profilaktyki i korekcji wad postawy u dzieci — wspdlne

podstawy oceny” ze stycznia 2017 r., ,Programy z zakresu rehabilitacji niepetnosprawnych i zagrozonych
niepetnosprawnoscig dorostych oraz dzieci i mtodziezy — wspdlne podstawy oceny” z sierpnia 2016 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr47/2018 z dnia 19 marca 2018 roku
o projekcie programu ,,Program profilaktyki nowotworéw skory
ze szczegolnym uwzglednieniem czerniaka ztosliwego dla
mieszkancow MOF Poznania”

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu polityki zdrowotnej
»Program profilaktyki nowotwordw skory ze szczegolnym uwzglednieniem
czerniaka ztosliwego dla mieszkancow MOF Poznania”, pod warunkiem
uwzglednienia uwag zawartych w raporcie AOTMIT.

Uzasadnienie

Oceniany program odnosi sie do konkretnego, dobrze zdefiniowanego problemu
zdrowotnego. Whnioskodawca w opisie problemu zdrowotnego w sposdb
prawidfowy przedstawit charakterystyke nowotworow skory, w tym raka
podstawnokomdrkowego, kolczystokomdrkowego oraz czerniaka ztosliwego,
a takze ich czynniki ryzyka. Informacje te zostaty przedstawione w formie
tabelarycznej. Program  realizuje priorytet zdrowotny ,zmniejszenie
zachorowalnosci i przedwczesnej umieralnosci z powodu: nowotworow
ztosliwych”,  nalezgqcy do  priorytetow  zdrowotnych  wymienionych
w Rozporzgdzeniu Ministra Zdrowia z dn. 21 sierpnia 2009 r. (Dz.U. 2009,
Nr 137, poz. 1126).

W projekcie programu zaplanowano przeprowadzenie nastepujgcych
interwencji: kampania promocyjno-informacyjna, kolportaz materiatow
informacyjno/profilaktycznych, szkolenia dla edukatoréow zdrowotnych,
warsztaty dla pracownikow placowek POZ oraz organizatoréow terendow
rekreacyjnych i imprez plenerowych oraz badania dermatoskopowe wraz
konsultacjq edukatora zdrowotnego.

W trakcie trzech lat realizacji programu, ww. dziataniami tgcznie zostang objete
ok. 16 534 osoby, a wiec ok. 2% populacji w wieku produkcyjnym.
Whnioskodawca nie wyjasnit metody oszacowania liczebnosci beneficjentow
poszczegdlnych interwencji programu. Zaproponowane badanie dermoskopowe
jest zalecane przez Polskie Towarzystwo Onkologii Klinicznej w ramach
postepowania  diagnostyczno-terapeutycznego w  warunkach  polskich
w przypadku podejrzenia czerniaka skéry (PTOK 2014). Dodatkowo,
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w rekomendacjach szkockich i brytyjskich, wskazuje sie, Ze stosowanie
dermatoskopii jest rekomendowane w ramach opieki specjalistycznej u tych
pacjentow, ktorzy zostali skierowani przez lekarza POZ do konsultacji
specjalistycznej ze wzgledu na niepokojgce zmiany pigmentowe na skorze lub
u pacjentow pozostajgcych pod statq opiekq specjalisty, a u ktorych stwierdzono
niepokojgce zmiany na skorze podczas rutynowej wizyty kontrolnej (NICE 2016,
SIGN 2017). Natomiast w projekcie programu nie wskazano, czy wystepowanie
czynnikow ryzyka bedzie kwestiq obligatoryjing umozliwiajgcq wykonanie
badania dermatoskopowego. Zarowno dermatoskopia, jak i
wideodermatoskopia znajdujq sie w wykazie Swiadczen gwarantowanych
z zakresu ambulatoryjnej opieki specjalistycznej, jednak dziatania edukacyjne
stanowiq uzupetnienie swiadczen finansowanych przez ptatnika publicznego.

Przedtozony program , Program profilaktyki nowotwordow skory ze szczegdlnym
uwzglednieniem czerniaka ztosliwego dla mieszkaricow MOF Poznania” jest
poprawiong wersjq programu, ktory w dniu 21.09.2017 otrzymat negatywng
opinie Prezesa AOTMIT, uwagi zawarte w negatywnej opinii Prezesa zostaty
czesciowo uwzglednione przez Autordw. Beneficjentami programu sq osoby
mieszkajgce w obszarze Miejskiego Obszaru Funkcjonalnego (MOF) Poznania
(Miasto Poznan, powiat poznanski oraz 4 gminy z powiatdw osciennych
powiqgzanych funkcjonalnie (gmina Szamotuty, gmina Oborniki, gmina Skoki
oraz gmina Srem)). Realizacja ma rozpoczq¢ sie w 2018r i trwac do 36 miesiecy,
finansowanie programu opiera sie o mechanizm Zintegrowanych Inwestycji
Terytorialnych (ZIT) — mechanizm wsparcia terytorialnego, zgodnie z prawem
wspolnotowym.

W przedstawionym obecnie projekcie nalezy uwzgledni¢ w szczegdlnosci:

1. W zakresie populacji docelowej doktadne okreslenie trybu zapraszania
uczestnikow oraz kryteria kwalifikacji do programu w kontekscie objecia
w nim w pierwszej kolejnosci osob z grup ryzyka.

2. Poprawienie zaproponowanych celdow szczegotowych, aby byty zgodne
z zgodne z zasadqg S.M.A.R.T.

3. Opracowanie i wdrozenie miernikow jakosciowych.

4. Opracowanie miernika dla celu trzeciego szczegofowego.

5. Wykonywanie badan dermatoskopem przez lekarzy dermatologow
i onkologow.

Wiceprzewodniczqgcy Rady Przejrzystosci

Prof. Piotr Szymariski

Tryb wydania opinii
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Opinie wydano na podstawie art. 48a ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o sSwiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2017 r., poz. 1938 z pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu
nr OT.441.386.2017 ,Program profilaktyki nowotwordéw skoéry ze szczegdlnym uwzglednieniem czerniaka
ztosliwego dla mieszkancow MOF Poznania” realizowany przez: Wojewoddztwo Wielkopolskie, Warszawa, luty
2018 oraz Aneksu: ,Profilaktyka nowotworéw skéry — wspdlne podstawy oceny” z lipca 2017 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 25/2018 z dnia 19 marca 2018 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje srodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego Keyo
we wskazaniach: padaczka lekooporna, deficyt transportera glukozy
GLUT-1, deficyt dehydrogenazy pirogronianu

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne wydawanie zgdd na refundacje srodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia Zywieniowego Keyo, emulsja doustna,
saszetka a 100 g, we wskazaniach: padaczka lekooporna, deficyt transportera
glukozy GLUT-1, deficyt dehydrogenazy pirogronianu.

Uzasadnienie

Problem kliniczny

Czestos¢ padaczki i zespotow padaczkowych w populacji dzieciecej ponizej
13 roku zycia wynosi 5,3-8,8 na 1000 dzieci, z czego padaczka oporna
na leczenie (tzn. po potwierdzonej nieskutecznosci dwoch wczesniejszych prob
leczenia farmakologicznego) dotyka ok. 20-30% chorych. Zespdt niedoboru
transportera glukozy typu 1 (Glutl) i zespdt deficytu dehydrogenazy
pirogronianu to rzadkie, genetyczne zaburzenia metaboliczne, ktore
charakteryzujg sie postepujgcymi zaburzeniami neurologicznymi, a w dalszej
kolejnosci  opodznieniem w  rozwoju. Brak szczegdfowych  danych
epidemiologicznych  dotyczqcych  ocenianych  jednostek  chorobowych,
ale szacuje sie, ze na padaczke lekooporng choruje w Polsce ok. 21-60 tys.
dzieci, natomiast liczba dzieci z deficytem GLUT-1 i deficytem dehydrogenazy
pirogronianu wynosi ok. 20 osob (dla kazdego wymienionego zespotu).

Jedng z uznanych metod leczenia w ocenianych wskazaniach jest dieta
ketogenna. Preparat Keyo w postaci kremu stanowi alternatywe dla obecnie
dostepnych w Polsce produktow majgcych zastosowanie w diecie ketogennej
(w postaci ptynnej lub proszku do przygotowania napoju).

Dowody naukowe

Wyniki badann naukowych i wytyczne praktyki klinicznej wskazujg na istotng
skutecznosc¢ diety ketogennej stosowanej w leczeniu padaczki lekoopornej
i zespotow  metabolicznych  objetych  zakresem  wniosku,  natomiast
nie odnaleziono Zadnego badania dotyczgcego preparatu Keyo w ocenianych
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wskazaniach. Zidentyfikowano jedynie informacje o zarejestrowaniu badania
klinicznego (ale bez podania wynikdw) dotyczgcego produktu Keyo wsrod
pacjentow od 3 roku zycia z padaczkq trudng do leczenia lub zespotem deficytu
transportera  glukozy, bedgcych na diecie ketogenicznej. Podmiot
odpowiedzialny dostarczyt do Agencji wyniki nieopublikowanego dotychczas
badania, ktdorego wyniki wskazywaty na zmiane poziomu ketonow we krwi
po 7 dniach stosowania produktu Keyo oraz fatwos¢ w stosowaniu.
Nie zaobserwowano powaznych dziatarn niepozgdanych, a jedynie tagodne
i przemijajgce objawy ze strony uktadu pokarmowego.

W odnalezionych 12 wytycznych praktyki klinicznej zaleca sie diete ketogenng
w padaczce lekoopornej, a w 6 wytycznych diete ketogennqg jako leczenie
zwyboru w deficycie biatka transportujgcego glukoze oraz deficycie
dehydrogenazy pirogronianowej. Autorzy jednej wytycznej, wydanej przez
producenta ocenianego preparatu, zalecajq produkt Keyo do stosowania
w diecie  ketogennej w  padaczce lekoopornej oraz  chorobach
neurometabolicznych, np. zespole niedoboru transportera glukozy.

Eksperci kliniczni, ankietowani przez Agencje, popierajq finansowanie
ze srodkow publicznych stosowanie s.s.s.p.z. Keyo w ramach diety ketogennej
w ocenianych wskazaniach. Jednoczesnie podkreslajg, ze produkt Keyo jest
produktem gotowym do spozycia, dobrze akceptowanym przez dzieci pod
wzgledem tekstury i smaku, a stosowanie diety ketogennej, w tym preparatu
Keyo, moze przyczyni¢ sie do zmniejszenia liczby i/lub dawek lekow
przeciwpadaczkowych oraz zmniejszenia czestosci hospitalizacji u pacjentow
z padaczkqg lekoopornqg. Zdaniem ekspertow preparat powinien byc
refundowany u dzieci powyzej 3 r.z., jako produkt umozliwiajgcy urozmaicenie
positkow w diecie ketogennej w ocenianych wskazaniach, szczegdlnie
w sytuacjach: niecheci do spozywania ttustych positkow, obnizonego apetytu,
trudnosci z karmieniem, podczas chodzenia do przedszkola, szkoty, podrozy,
czy choroby dziecka lub opiekuna.

Problem ekonomiczny

Wedtug informacji od Ministerstwa Zdrowia w 2017 r. sprowadzono tqgcznie
1158 opakowan jednostkowych s.s.s.p.z. Keyo dla 11 osob w ocenianych
wskazaniach na tgczng kwote refundacji wynoszqcq ok 28,58 tys. zt netto.
Natomiast zgody na refundacje alternatywnych produktow (Ketocal, MCT
Procal, MCT Oil) otrzymato 71 pacjentow z analizowanymi wskazaniami.
Z powodu braku danych dotyczqcych przysztej populacji docelowej trudno
oszacowac wydatki ptatnika publicznego ponoszonych na refundacje ocenianej
technologii medycznej w kolejnych latach.

Gtowne arqgumenty decyzji
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Dieta ketogenna jest uznanq klinicznie i potwierdzong naukowo metodg
leczenia padaczki lekoopornej oraz zespotow neurometabolicznych, a s.s.p.z.
Keyo wydaje sie by¢ wartosciowq technologiq utatwiajgcq stosowanie tej diety.
Postac i walory smakowe warunkujq jego wysokq akceptowalnosc¢ przez dzieci,
co ufatwia bilansowanie positkdw zwfaszcza u dzieci uczeszczajgcych do
przedszkola, szkoty, albo przebywajgcych w podrdzy. Dotychczasowe dane
dotyczgce stosowania preparatu Keyo oraz srodkdw alternatywnych pozwalajq
przypuszczac, ze obcigzenie ptatnika publicznego zwiqzane z refundacjq
wnioskowanego srodka nie bedzie nadmierne.

Wiceprzewodniczqcy Rady Przejrzystosci
Prof. Piotr Szymariski

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31h ust 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o s$wiadczeniach opieki zdrowotnej
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, srodkédw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego
oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2016 r. poz. 1536 z pézn. zm.), z uwzglednieniem opracowania na potrzeby
zbadania zasadnosci wydawania zgody na refundacje, raport nr 0OT.4311.10.2017 ,Keyo we wskazaniach:
padaczka lekooporna, deficyt transportera glukozy GLUT-1, deficyt dehydrogenazy pirogronianu”. Data
ukonczenia: 14 luty 2018 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 48/2018 z dnia 19 marca 2018 roku
o projekcie programu ,,Program profilaktyki nadwagi
i otytosci dla uczniow klas VI - VIII szkét podstawowych
»Be fit« na lata 2018-2020"

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu polityki zdrowotnej
,Program profilaktyki nadwagi i otytosci dla uczniow klas VI - VIl szkot
podstawowych »Be fit« na lata 2018-2020”, pod warunkiem uwzglednienia
uwag zawartych w raporcie AOTMIT.

Uzasadnienie

Oceniany projekt programu dotyczy istotnego problemu zdrowotnego jakim jest
nadwaga oraz otytos¢ wsrdd dzieci. Opiniowany projekt wpisuje sie w priorytety
zdrowotne wymienione w Rozporzgdzeniu Ministra Zdrowia z dn. 21 sierpnia
2009 r. (Dz.U. 2009, Nr 137, poz. 1126).

Nalezy podkreslic, Zze wykorzystanie wskaznika BMI jako narzedzia
przesiewowego w kierunku nadwagi i otytosci jest powszechnie zalecane.
Kwalifikowanie do drugiego etapu programu bedzie odbywac sie po ocenie
wskaznika BMI wg siatek centylowych.

Przedmiotowy program proponuje kompleksowe dziatania. Jest to poparte
rekomendacjami, ktore modwiq, Ze najlepszqg formq profilaktyki otytosci
sq skoordynowane interwencje tqczgce zardwno problemy dietetyczne,
jak i aktywnos¢ fizyczng (UPSTF 2017, WHO 2010, NICE 2006). Ponadto
rekomendacje podkreslajq koniecznos¢ udziatu w programach z zakresu
nadwagi i otytosci wielodyscyplinarnego zespotu specjalistow (CTFPHC 2015,
EASO 2015, NICE 2015), co w omawianym programie zostato uwzglednione.
Aktywne angazowanie rodzicow w zmiane stylu zycia dzieci jest dziataniem
zgodnym z rekomendacjami (NICE 2015, NHMRC 2013, ICSI 2013, SIGN 2010,
NAPNP 2006).

Uwagi zawarte w raporcie AOTMIT gtdwnie odnoszq sie do przeformutowania
celow oraz miernikdw efektywnosci programu. Ujednolicenia wymagajq takze
informacje dotyczqce etapu ksztatfcenia dzieci kwalifikowanych do programu
oraz ich liczebnosci. Nalezy zauwazyc, ze w tresci projektu pojawiajqg sie
rozbiezne informacje odnosnie liczby dietetykdw oraz rehabilitantow, ktorzy
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bedqg prowadzi¢ szkolenia. Weryfikacji wymaga takze przedstawiony kosztorys,
gdyz zawiera on informacje rozbiezne z przedstawionymi w tresci projektu.

Ze wzgledu na fakt, iz czes¢ przewidzianych interwencji dla uczestnikow
programu bedzie zalezata od uzyskanego wskaznika BMI, zdaniem Rady
organizatorzy programu powinni dotoZzy¢ wszelkich staran aby unikngc
stygmatyzacji dzieci objetych dodatkowymi dziataniami.

Wiceprzewodniczqgcy Rady Przejrzystosci

Prof. Piotr Szymariski

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 pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu
nr: OT.441.7.2018 ,Program profilaktyki nadwagi i otytosci dla ucznidw klas VI - VIII szkét podstawowych
,Be fit” na lata 2018-2020" realizowany przez: Miasto Lublin, Warszawa, luty 2018 r. oraz Aneksu , Edukacja
w zakresie zdrowego odzywiania oraz profilaktyka i leczenie nadwagi i otytosci — wspdlne podstawy oceny”,
z kwietnia 2016 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr49/2018 z dnia 19 marca 2018 roku
o projekcie programu ,,Program profilaktyki préchnicy zebow
dla uczniow lubelskich szkét na lata 2018-2020”

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu polityki zdrowotnej
,Program profilaktyki prochnicy zebow dla uczniow lubelskich szkot na lata
2018-2020”, pod warunkiem uwzglednienia uwag Rady Przejrzystosci ujetych
w uzasadnieniu.

Uzasadnienie

Problem zwalczania prochnicy u dzieci i mtodziezy jest bardzo istotny, gdyz stan
uzebienia znaczqco warunkuje rozwdj innych schorzen w wieku dojrzatym.
Z punktu widzenia zdrowia publicznego bardzo potrzebne sq przyktady
skutecznych programow profilaktycznych jako wzorce do przysztego
nasladowania w skali kraju.

Projekt jest ogdlnie w wiekszosci elementdw dobrze przygotowany, jednak
zatozony horyzont czasowy jest zbyt krotki by uzyska¢ mozliwos¢ wykazania
korzysci z realizacji. Program w horyzoncie czasowym 2018 — 2020 powinien
stanowic¢ pierwszq faze dtuiszych wysitkow samorzqdu na rzecz poprawy
zdrowia stomatologicznego dzieci na terenie Lublina.

Ponadto, biorgc pod uwage doswiadczenia analogicznego programu
realizowanego w Kopenhadze (informacja od Kirsten Staehr Johansen), ktory
uzyskat duze sukcesy, Rada wnioskuje:

e dokonanie modyfikacji programu w taki sposdob, aby wprowadzi¢
wewnetrznq rywalizacje w uzyskaniu pozytywnego wyniku,

e wprowadzenie pojedynczego miernika wyniku, ktory bytby przedmiotem
rywalizacji.

Rada sugeruje wprowadzenie mechanizmu uniemozliwiajgcego podwdjne

finansowanie tych samych swiadczen.

Wiceprzewodniczqgcy Rady Przejrzystosci

Prof. Piotr Szymariski
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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 Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2017 r., poz. 1938 z pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu
nr: OT.441.5.2018 , Program profilaktyki préchnicy zebéw dla uczniéw lubelskich szkét na lata 2018-2020”

realizowany przez: Miasto Lublin, Warszawa, luty 2018 r. oraz Aneksu ,,Programy profilaktyki préchnicy u dzieci
i mfodziezy — wspdlne podstawy oceny” z listopada 2017 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 50/2018 z dnia 19 marca 2018 roku
o projekcie programu ,,Program polityki zdrowotnej wczesnego
wykrywania nadwagi i otytosci wsréd oséb w wieku produkcyjnym
po 40 r.z. w Toruniu pn. »Qznia zdrowia«”

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu polityki zdrowotnej
,Program polityki zdrowotnej wczesnego wykrywania nadwagi i otytosci wsrod
0sob w wieku produkcyjnym po 40 r.z. w Toruniu pn. »QZnia zdrowia«”,
pod warunkiem uwzglednienia uwag Rady zawartych w uzasadnieniu.

Uzasadnienie

Przedmiotowy projekt programu jest poprawiong wersjq projektu programu pn.
,QZnia zdrowia”, ktory w dniu 04.10.2017 r. otrzymat negatywngq opinie Prezesa
(opinia nr 281/2017).

Gtownym celem programu jest ,,zmniejszenie czestotliwosci nadwagi i otyfosci
wsrod osob w wieku produkcyjnym po 40 r.z., zamieszkatych w Gminie Miasta
Torun” z towarzyszqcq cukrzycq typu Il. Nalezy pamietad, ze w realizacji
podobnych programow konieczna jest profilaktyka, zarowno pierwotna, jak
i wtérna. Proponowane przez wnioskodawce interwencje oraz sposob
ich realizacji w wiekszosci odpowiada odnalezionym rekomendacjom: udziat
wielodyscyplinarnego zespotu specjalistow (CTFPHC 2015, EASO 2015, NICE
2015, IDF 2005), zaplanowane przez wnioskodawce interwencje (dziatania
edukacyjne, porady dietetyczne oraz zajecia ruchowe) stanowiqg w zatoZeniu
kompleksowy program (NICE 2016, PTDiet 2015, EASO 2015, NHMRC 2013,
AHA/ACC/TOS 2013). Ponadto odnalezione wytyczne rekomendujq dziatania
modyfikujgce styl zycia (dieta, ¢wiczenia fizyczne) wsrod osob z cukrzycq
(PTDiet 2016, Diabetes UK 2011, ESC/EASD 2007, JBS 2007). W ramach
programu prowadzona bedzie edukacja zzakresu Zywienia i aktywnosci
fizycznej oraz profilaktyki nadwagi/otytosci i ich powiktan, takich jak cukrzyca
typu 2 (NICE 2015, NCCPC/NICE 2006, VHA/DoD 2006).

Zgodnie z wytycznymi wszystkie osoby z nadmierng masq ciata nalezy zachecac
do regularnych dcwiczen fizycznych (NICE 2016, PTD 2015, EASO 2015,
AHA/ACA/TOS 2013, NHMRC 2013) a takze stosowac zasade indywidualnego
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podejscia do pacjenta (NICE 2016, PTDiet 2015, EASO 2015, NHMRC 2013) —
indywidualne konsultacje dietetyczne.

Sformutowano cel gtowny i cele szczegotowe programu. Cel pierwszy w postaci:
»Zmniejszenie czestotliwosci wystepowania nadwagi i otyfosci poprzez zmiane
nawykow Zywieniowych”, jest odzwierciedleniem gftdwnego zatoZenia
programu. Dwa pozostate cele odnoszq sie do poszerzenia wiedzy i sSwiadomosci
zdrowotnej uczestnikow programu w zakresie profilaktyki nadwagi i otytosci
oraz cukrzycy typu 2.

Uwagi Rady:
1. Zmiana tytutu programu aby dokfadnie odzwierciedlat populacje objetq

interwencjq tzn. osoby z cukrzycq typu Il, a takze charakter proponowanych
interwencji.

2. Zaproponowane cele nie zostaty sformutowane w petni zgodnie z zasadq
S.M.A.R.T., wg ktorej powinny byc: sprecyzowane, mierzalne, osiggalne,
istotne i zaplanowane w czasie.

3. Liczba porad dietetycznych moze okazac sie niewystarczajgca (PTD 2015,
AHA/ACA/TOS 2013).

4. Whnioskodawca nie precyzuje trybu zaje¢ ruchowych (indywidualny/
grupowy), czasu ich trwania, ani typow zaplanowanych aktywnosci.

5. Whnioskodawca nie oszacowat czasu trwania oraz czestotliwosci porad
dietetycznych. Powinny by¢ one dostosowane do indywidualnych potrzeb
i mozliwosci pacjenta (PTDiet 2015).

Wiceprzewodniczgcy Rady Przejrzystosci

Prof. Piotr Szymariski

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 pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu
nr OT.441.2.2018 ,Qznia zdrowia” realizowany przez: Miasto Torun, Warszawa, luty 2018 r. oraz Aneksow:
,Edukacja w zakresie zdrowego odzywiania oraz profilaktyka i leczenie nadwagi i otytosci — wspdlne podstawy

oceny” z kwietnia 2016 r. oraz ,Programy z zakresu profilaktyki i wczesnego wykrywania cukrzycy — wspdlne
podstawy oceny” z kwietnia 2016 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 51/2018 z dnia 19 marca 2018 roku
o projekcie programu ,,Program profilaktyki i wczesnego wykrywania
wad postawy wsrod dzieci w wieku szkolnym w Gminie Wronki”

Rada Przejrzystosci opiniuje negatywnie projekt programu polityki zdrowotnej
,Program profilaktyki i wczesnego wykrywania wad postawy wsrod dzieci
w wieku szkolnym w Gminie Wronki”.

Uzasadnienie

Zaproponowano etap | programu polegajqgcy na wyktadach, pogadankach i
dyskusjach zachecajgcych do utrzymywania przez dzieci prawidfowej pozycji
ciata. Nie podano jakichkolwiek dowodow naukowych, iz takie postepowanie
moze byc skuteczne. Przeglqd opracowan opartych na wiarygodnych badaniach
takich jak UpToDate nie wskazuje, aby przyczyng takiej wady jak skolioza
kregostupa byfo nieutrzymywanie przez pacjenta prawidtowej pozycji ciafa.
Etap ten w swietle dowoddw naukowych bedzie nieskuteczny.

Etap 1l

Obejmujqgcy przeprowadzanie przesiewowe testow majgcych na celu wykrycie
przypadkow wad postawy. Brak jakichkolwiek wynikéw badan wskazujgcych, ze
takie postepowanie moze prowadzi¢ do skutecznej korekty tak wykrytych wad.
Analiza danych literaturowych wykonana przez analitykow Agencji wskazuje, ze
wartos¢  predykcyjna  wyniku  dodatniego  standardowego  badania
przesiewowego jest wyjgtkowo niska bo wynosi zaledwie 5%, co oznacza, ze
95% dzieci kierowanych jest w wyniku przesiewu na dalszq diagnostyke
niepotrzebnie. Z badania Montgomery 1990 wynika, Ze czestsze badania
przesiewowe zwiekszajq o ok. 30% liczbe skierowan na dalszq diagnostyke, nie
zmieniajgc liczby ostatecznych rozpoznan. Poprawe efektywnosci poprzez
zmniejszenie liczby rozpoznan fatszywie dodatnich mozna osiggngc, dobierajgc
bardziej efektywne narzedzia przesiewowe, takie jak badanie fotogrametryczne
Moire’a (Montgomery 1990).

Amerykanska grupa ekspertow oceniajgca programy profilaktyczne na zlecenie
rzqdu — USPSTF — stwierdza ze, wiekszos¢ przypadkow wad wykrytych testami
przesiewowymi nie rozwija sie do klinicznie istotnej formy skoliozy. Przypadki
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skoliozy wymagajgce leczenia agresywnego, takiego jak operacja,
sq wykrywane bez koniecznosci prowadzenia skryningu.

Etap Il

Obejmuje zajecia fizjoterapeutyczne. Brak jakichkolwiek wiarygodnych badan,
ktore dowodzityby mozliwej skutecznosci takich zajec.

W czesci programu zatytutowanej ,c. Dowody skutecznosci (efektywnosci
klinicznej) oraz efektywnosci kosztowej” nie przytoczono jakiegokolwiek
argumentu potwierdzajgcego mozliwg skutecznos¢ proponowanego przez nich
programu.

Wiceprzewodniczgcy Rady Przejrzystosci

Prof. Piotr Szymariski
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 2017 r., poz. 1938 z pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu
nr OT.441.389.2017 ,Program profilaktyki i wczesnego wykrywania wad postawy wsrod dzieci w wieku
szkolnym w Gminie Wronki” realizowany przez: Gmine Wronki, Warszawa, luty 2018 oraz Anekséw do
raportow szczegotowych: ,Programy profilaktyki i korekcji wad postawy u dzieci — wspdlne podstawy oceny” ze
stycznia 2017 r. oraz ,Programy z zakresu rehabilitacji niepetnosprawnych i zagrozonych niepetnosprawnoscia
dorostych oraz dzieci i mtodziezy — wspdlne podstawy oceny” z sierpnia 2016 r.



