Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

BP.401.15.2019.MKZ
Protokét nr 13/2019
z posiedzenia Rady Przejrzystosci
w dniu 1 kwietnia 2019 roku
w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (Agencja)

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

14 o0séb):

Anna Cieslik

Anna Greziak

Barbara Jaworska-tuczak

Michat Myéliwiec - prowadzit posiedzenie
Rafat Nizankowski

Rafat Suwirski

Janusz Szyndler

Andrzej Sliwczyniski

i G I

Proponowany porzadek obrad:

1. Otwarcie posiedzenia, omdwienie i zatwierdzenie porzadku obrad, oméwienie konfliktdéw
interesow cztonkow Rady.

2. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Omnitrope (somatropinum) w ramach
programu lekowego ,Leczenie cigzkiego niedoboru hormonu wzrostu u dorostych
oraz mtodziezy po zakoriczeniu terapii promujacej wzrastanie (ICD-10 E23.0)”.

3. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Trevicta (paliperidonum) we wszystkich
zarejestrowanych wskazaniach na dziend wydania decyzji.

4. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Skilarence (dimethylis fumaras)
we wskazaniu: leczenie dorostych chorych na tuszczyce plackowatg o nasileniu umia rkowanym
do cigzkiego, u ktérych nie rozwaza sig innego leczenia systemowego niz leczenie biologiczne.

5. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Depratal (duloxetinum) we wskazaniu:
leczenie duzych zaburzeri depresyjnych (ICD-10 F32.2, F32.2, F33.2, F33.3).

6. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Rydapt (midostaurinum) w ramach programu
lekowego ,Midostauryna w leczeniu ostrej biataczki szpikowej (ICD-10 C 92.0)".

7. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Brintellix (vortioxetini hydrobromidum)
we wskazaniu: leczenie duzych epizodéw depresyjnych (MDD) u dorostych, u ktérych
w leczeniu biezgcego epizodu nie uzyskano poprawy mimo zastosowania leku z grupy
selektywnych inhibitoréw zwrotnego wychwytu serotoniny (SSRI) lub z grupy inhibitoréow
wychwytu zwrotnego serotoniny i noradrenaliny (SNRI).
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8. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Imbruvica (ibrutinibum) w ramach programu
lekowego ,B.92; IBRUTYNIB w leczeniu chorych na przewlekig biataczke limfocytowa (ICD-10:
C91.1)".

9. Przygotowanie opinii o projektach programéw polityki zdrowotnej jednostek samorzadu
terytorialnego wspétfinasowanych przez UE w ramach EFS:

1) ,Poprawa dostepu do stomatologa dzieci i miodziezy w szkotach na lata 2019-2025”
{gm. Bobolice),

2) ,Program polityki zdrowotnej Miasta Zabrze na lata 2019-2021 w zakresie kompleksowej
terapii i rehabilitacji dzieci i mtodziezy”.

10. Losowanie skfadu Zespotu na posiedzenie w dniu 29 kwietnia 2019 r.

11. Zakonczenie posiedzenia.

Ad 1. Posiedzenie rozpoczeto sie o godzinie 10:04.

Nastepnie Rada jednogtosnie (8 gtoséw za) przyjeta zaproponowany przez prowadzacego zmieniony
porzadek obrad (dodano mozliwo$¢ wypowiedzi w 8. punkcie porzadku obrad przez eksperta, ktéry
zwrdcit sig z proéba o udziat bezposrednio przed posiedzeniem), a zaden z cztonkdw Rady nie zgtosit
konfliktu interesow.

Ad 2. Analityk Agencji podsumowat informacje z raportu w sprawie oceny leku Omnitrope (wniosek
refundacyjny) w leczeniu ciezkiego niedoboru hormonu wzrostu.

We wstepnej dyskusji gtos zabrali Andrzej Sliwczynski, Barbara Jaworska-tuczak oraz Rafat
Nizankowski, natomiast propozycje stanowiska przedstawita Barbara Jaworska-tuczak.

W trakcie prezentacji stanowiska na posiedzenie
przybyli Artur Zaczyriski i Jakub Pawlikowski, ktorzy
nie zadeklarowali konfliktu intereséw.

W ramach dyskusji Rafat Suwiriski, Michat Mysliwiec, Andrzej Sliwczyriski, Rafat Nizankowski,
Anna Greziak oraz Barbara Jaworska-tuczak sformutowali ostateczng wersjg stanowiska Rady, po czym
prowadzacy zarzadzit gtosowanie. Rada jednogtosnie (10 gtoséw za) uchwalita pozytywne stanowisko
(zatgcznik nr 1 do protokotu).

Ad 3. Analityk Agencji podsumowat informacje z raportu w sprawie oceny leku Trevicta (wniosek
refundacyjny) we wszystkich zarejestrowanych wskazaniach na dzier wydania decyzji.

We wstepnej dyskusji glos zabrali Rafat Nizankowski, Anna Greziak, Janusz Szyndler
oraz Michat Mysliwiec, a propozycje stanowiska przedstawita Anna Greziak.

W ramach dalszej czgsci dyskusji Andrzej Sliwczynski, Michat Mysliwiec, Janusz Szyndler
oraz Rafat Nizankowski modyfikowali tres¢ zaproponowanego stanowiska Rady.

Rada wystuchata stanowiska eksperta z dziedziny medycyny - dr n. med. Matgorzaty Urban-Kowalczyk,
Adiunkta Kliniki Zaburzeri Afektywnych i Psychotycznych Uniwersytetu Medycznego w todzi
oraz Ordynatora Oddziatu Diagnostyczno-Obserwacyjnego Centralnego Szpitala Klinicznego UM
w todzi. Odpowiadata ona takze na pytania Rady.

Po sformutowaniu ostatecznej wersji stanowiska Rady, w czym udziat wzieli Janusz Szyndler,

Rafat Nizankowski, Michat Myéliwiec, Andrzej Sliwczynski, Tomasz Pasierski oraz Anna Greziak,
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prowadzacy zarzadzit glosowanie. Rada jednogto$nie (10 gtosow za) uchwalita pozytywne stanowisko
(zatacznik nr 2 do protokotu).

Ad 4. Analityk Agencji podsumowat informacje z raportu w sprawie oceny leku Skilarence (wniosek
refundacyjny) w leczeniu tuszczycy plackowatej o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego.

We wstepnej dyskusji gtos zabrali Rafat Nizankowski, Andrzej Sliwczyriski oraz Rafat Suwinski.
Nastepnie propozycje stanowiska przedstawit Rafat Suwiriski.

W toku dalszej czesci dyskusji Rafat Nizankowski, Michat Mysliwiec oraz Andrzej Sliwczyriski
zastanawiali sig nad ostateczng wersjg stanowiska, po czym decyzja prowadzgcego posiedzenie Rada
przeszta do omowienia kolejnego punktu porzadku obrad, na czas przygotowania przez
Rafata Suwiriskiego finalnej tresci stanowiska w przedmiotowym temacie.

Ad 5. Analityk Agencji podsumowat informacje z raportu w sprawie oceny leku Depratal (wniosek
refundacyjny) w leczeniu duzych zaburzeri depresyjnych.

We wstepnej dyskusji gtos zabrali Rafat Nizankowski, Michat Mysliwiec, Andrzej Sliwczyniski,
Jakub Pawlikowski oraz Janusz Szyndler, natomiast propozycje stanowiska przedstawit Jakub
Pawlikowski.

Wabec braku innych gioséw, prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie
(10 gtosow za) uchwalita pozytywne stanowisko (zatacznik nr 3 do protokotu).

Ad 6. Propozycje stanowiska w sprawie oceny leku Rydapt (wniosek refundacyjny) w leczeniu ostrej
biataczki szpikowej przedstawit Rafat Nizankowski.

W dyskusji gtos zabrali Rafat Nizankowski, Michat Mysliwiec oraz Tomasz Pasierski, po czym analityk
Agencji podsumowat informacje z raportu.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (10 gtoséw za) uchwalita
pozytywne stanowisko (zatacznik nr 4 do protokotu).

c.d. Ad 4. Rafat Suwiriski przedstawit zmodyfikowang wersje stanowiska Rady w sprawie oceny leku
Skilarence.

W dyskusji udziat wzigli Michat Mysliwiec, Rafat Suwinski oraz Andrzej Sliwczyriski, po czym prowadzacy
zarzgdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogiosnie (10 glosdéw za) uchwalita negatywne
stanowisko Rady (zatacznik nr 5 do protokotu).

Z uwagi na wczesniejsze przybycie przedstawicieli pacjentéw dopuszczonych do wziecia udziatu
w posiedzeniu w zakresie leku Imbruvica, prowadzacy zdecydowat o zamianie kolejnosci omawiania
tematow z pkt 7. i pkt 8. porzadku obrad.

Ad 8. Gtos w sprawie oceny leku Imbruvica (wniosek refundacyjny) w leczeniu chorych na przewlekia
biataczke limfocytowg zabrat Tomasz Pasierski, ktdry przygotowat projekt stanowiska Rady, po czym
analityk Agencji podsumowat informacje z raportu.

We wstepnej dyskusji udziat wzigli Tomasz Pasierski, Andrzej Sliwczyriski oraz Rafat Suwinski.
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Rada wystuchata stanowiska eksperta z dziedziny medycyny - prof. Krzysztofa Jamroziaka z Kliniki
Hematologii w Instytucie Hematologii i Transfuzjologii w Warszawie oraz przedstawicielki pacjentéw —
p. Aleksandry Lazar, podopieczne]j Fundacji Alivia, wraz z opiekunem.

W toku dalszej czeéci dyskusji Tomasz Pasierski, Janusz Szyndler, Rafat Nizankowski oraz
Michat Mysliwiec sformufowali ostateczng wersje stanowiska Rady, po czym prowadzacy zarzadzit
gtosowanie. Rada jednogtosnie (10 gloséw za) uchwalita pozytywne stanowisko (zatgcznik nr 6
do protokotu).

Ad 7. Propozycje stanowiska w sprawie oceny leku Brintellix (wniosek refundacyjny) w leczeniu duzych
epizodéw depresyjnych przedstawit Janusz Szyndler, natomiast analitycy odniesli sie do powyiszej
wypowiedzi prezentujgc podsumowanie informacji z raportu.

W dyskusji i formutowaniu ostatecznej treéci stanowiska udziat wzieli Tomasz Pasierski,
Janusz Szyndler, Michat Mysliwiec oraz Andrzej Sliwczyriski, po czym prowadzacy zarzadzit gtosowanie.
Rada jednogtosnie (10 gloséw za) uchwalita pozytywne stanowisko (zatacznik nr 7 do protokotu).

Ad 9. 1) Analityk Agencji podsumowat informacje z raportu dotyczacego programu polityki zdrowotnej
gminy Bobolice w zakresie dostepu do stomatologa dzieci i mtodziezy, po czym propozycje opinii
przedstawit Andrzej Sliwczyriski.

Wobec braku innych gtoséw, prowadzacy zarzadzit glosowanie. Rada jednogtosnie (10 gtoséw za)
uchwalita pozytywng opinig (zatagcznik nr 8 do protokotu).

2) Analityk Agencji podsumowat informacje z raportu dotyczacego programu polityki zdrowotne;j
miasta Zabrze w zakresie kompleksowej terapii i rehabilitacji dzieci i mtodziezy, po czym propozycje
opinii przedstawit Artur Zaczynski.

W dyskusji gtos zabrali: Rafat Nizankowski i Artur Zaczyriski, po czym prowadzacy zarzadzit glosowanie,
w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (10 gloséw za) uchwalita negatywng opinie (zatgcznik nr 9 do
protokotu).

Ad 10. Przeprowadzono losowanie sktadu Zespotu na posiedzenie w dniu 29 kwietnia 2019 r.

Ad 11. Posiedzenie zakorczyto sie o godzinie 14:02.

Protokoét sporzadzit Michat Mysliwiec
Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci

.M. el S ;

(data i podpis)




Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 20/2019 z dnia 1 kwietnia 2019 roku
w sprawie oceny leku Omnitrope (somatropinum) w ramach
programu lekowego , Leczenie ciezkiego niedoboru hormonu wzrostu
u dorostych oraz mtodziezy po zakoniczeniu terapii promujgcej
wzrastanie (ICD-10 E23.0)"

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego:

« Omnitrope (somatropinum), roztwor do wstrzykiwai, 5 mg/1,5 ml,
5 wktadow 1,5 ml, kod EAN: 5909990050161,

« Omnitrope (somatropinum), roztwor do wstrzykiwan, 10 mg/1,5 ml,
5 wktadow 1,5 ml, kod EAN: 5909990072897,

w ramach programu lekowego: ,Leczenie ciezkiego niedoboru hormonu
wzrostu u dorostych oraz mfodziezy po zakonczeniu terapii promujgcej
wzrastanie (ICD-10 E23.0)”, w ramach istniejgcej grupy limitowej, i wydawanie
go bezpftatnie.

Rada Przejrzystosci uwaza instrument dzielenia ryzyka za niewystarczajqcy i,
wobec istotnego zwiekszenia populacji, wskazuje, ze powinien byc
on pogftebiony. Ponadto, Rada uwaza, Zze somatropina powinna by¢ kupowana
w ramach istniejqcych przetargow na somatropine dla dzieci.

Rada uwaza, Ze kwalifikacje do programu lekowego powinien wykonywac
zespot koordynujgcy, podobnie jak w programach dla dzieci. Nalezy tez
zapewnic¢ wspotprace osrodkow leczgcych dzieci i mtodziez oraz dorostych.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Whnioskowany program obejmuje leczenie dorostych pacjentow z ciezkim
niedoborem hormonu wzrostu oraz mtodziezy po zakonczeniu terapii
promujqcej wzrastanie. Zarejestrowane wskazanie leku Omnitrope obejmuje
m.in.:

» leczenie niemowlqt, dzieci i mfodziezy z zaburzeniami wzrostu wynikajgcymi
Z niedostatecznego wydzielania hormonu wzrostu,

« terapie zastepczq pacjentow dorostych ze znacznym niedoborem hormonu
wzrostu,

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa tel. (+48 22) 101-46-00 fax (+48 22) 46-88-555
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl

www.aotmit.gov.pl
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e pacjentow, u ktdorych poczgtek choroby wystgpit w wieku dorostym,
zwigzany z niedoborami wielu hormondow w nastepstwie rozpoznanej
patologii podwzgorzowej lub przysadkowej i u ktorych wystepuje niedobdr
przynajmniej jednego hormonu przysadkowego niebedgcego prolaktyng,

« dorostych pacjentow u ktdrych poczqtek choroby wystgpit w dzieciristwie,
w nastepstwie przyczyn wrodzonych, genetycznych, nabytych lub
idiopatycznych. U pacjentow tych nalezy przeprowadzi¢ ponowng ocene
zdolnosci wydzielania hormonu wzrostu po ukoriczeniu procesu wzrastania.

Obecnie lek Omnitrope jest refundowany ale w ramach programdw lekowych
dotyczqcych populacji pediatrycznej (B.19.; B.38.; B.41.; B.42 | B.64).

Nie jest jasne dlaczego wnioskodawca wnioskuje o 3-letni okres refundacji,
poniewaz, wg zapisow ustawy o refundacji, pierwsza decyzja refundacyjna
w nowym wskazaniu przyznawana jest na okres 2 lat. W ocenianym wskazaniu
nie ma obecnie refundowanych zadnych produktdw leczniczych.

Whnioskodawca zwraca sie o zakwalifikowanie produktu leczniczego Omnitrope
do grupy limitowej 1077.0 Somatropinum, w ktdrej obecnie znajdujq sie
preparaty somatropiny refundowane w ramach innych programow lekowych.

Dowody naukowe

W 2014 roku oceniano lek Omnitrope w ramach programu lekowego , leczenie
hormonem wzrostu niskorostych dzieci urodzonych jako zbyt mafe
w poréwnaniu do czasu trwania cigzy (SGA/IUGR; ICD-10 R 62.9)”. Lek otrzymat
wtedy pozytywnq rekomendacje zardowno Rady Przejrzystosci jak i Prezesa
AOTM. W wuzasadnieniu stwierdzono, ze skutecznos¢ i bezpieczenstwo
ocenianego leku zastaty udowodnione w licznych badaniach naukowych,
a odnalezione wytyczne kliniczne oraz opinie ekspertow klinicznych zalecajg
stosowanie wnioskowanej technologii.

Problem ekonomiczny

Wedtug danych otrzymanych z NFZ w 2018r., liczba osob powyzej 18 roku zycia
ze zdiagnozowangq niedoczynnosciq przysadki wyniosta ponad 2700. Rowniez
czes¢ pacjentow w wieku ponizej 18 lat moze stanowic¢ oceniang populacje
docelowgq, poniewaz np. w ramach programu lekowego B.19 pacjenci z CO-GHD
mogq byc¢ leczeni tylko do osiggniecia wieku kostnego (16-letniego dla
dziewczynek i 18-letniego dla chtopcéw). Nalezy jednak wzigc¢ pod uwage, ze nie
wszyscy pacjenci z rozpoznaniem E23.0 bedq sie kwalifikowali
do wnioskowanego programu lekowego (np. pacjenci z niewielkim niedoborem
hormonu wzrostu lub ze wspdtistniejgcq chorobqg nowotworowgq). Niestety,
na podstawie danych uzyskanych od NFZ nie jest mozliwe wiarygodne
oszacowanie populacji, ktora bedzie sie kwalifikowaé do proponowanego
programu lekowego.
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W toku pracy nad zleceniem otrzymano réowniez opinie 2 ekspertow klinicznych,
ktorzy oszacowali populacje docelowq na okoto 4000 osob.

Prognozowane wydatki NFZ zwigzane z objeciem refundacjq leku Omnitrope
to ok. zt w pierwszym roku analizy, ok. zt w drugim roku
i ok. zt w trzecim roku refundacji uwzgledniajgc RSS. W przypadku
nieuwzglednienia RSS wydatki inkrementalne NFZ wynikajgce z objecia
refundacjg wnioskowanego leku wyniosq odpowiednio zt, zt
i zt.

Gltowne argumenty decyzji

Wg ekspertow, obecnie w Polsce nie sq stosowane zadne opcje terapeutyczne
w analizowanym wskazaniu. Jednoczesnie, gtownym problemem jest brak
jednoznacznie okreslonych standardow diagnostyki, kwalifikacji do terapii
i monitorowania leczenia ciezkiego GHD.

Wobec powyziszego, celowe jest zapewnienie centralnego zakupu preparatow
hormonu wzrostu oraz zorganizowanie trybu kwalifikacji dla osob dorostych,
podobnie jak ma to obecnie miejsce w przypadku leczenia dzieci. Jako grupe
pacjentow, ktora moze odnies¢ najwiekszq korzys¢ z wprowadzenia refundacji
ocenianej technologii, eksperci uznali mtfode osoby doroste i mfodziez
z niedoborem hormonu wzrostu rozpoznanym w dziecinstwie, u ktorych leczenie
we wnioskowanym programie lekowym bedzie podjete w krotkim czasie
po zakoriczeniu terapii promujgcej wzrastanie.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, 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.4331.4.2019 ,Whniosek o objecie refundacjg leku Omnitrope (somatropina) we wskazaniu: »Leczenie
ciezkiego niedoboru hormonu wzrostu u dorostych oraz mtodziezy po zakonczeniu terapii promujacej
wzrastanie (ICD-10: E23.0)«”. Data ukonczenia: 21 marca 2019.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylgczeniu ze
wzgledu na tajemnice przedsiebiorcy (Sandoz Polska Sp. z 0.0.).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem (Sandoz 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. 7 2016 r., p0z.1764 z pozn. zm. ) w zw. z art.
11 ust. 4 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U.
z 2018 r., poz. 419).

Organ dokonujgcy wylgczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych
I Taryfikacji.

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: (Sandoz Polska Sp. z
0.0.).



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr21/2019 z dnia 1 kwietnia 2019 roku
w sprawie oceny leku Trevicta (paliperidonum) we wszystkich
zarejestrowanych wskazaniach na dzien wydania decyzji

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego:

o Trevicta (paliperidonum), zawiesina do wstrzykiwarn o przedtuzonym
uwalnianiu, 263 mg (200 mg/ml), 1 amp.-strzyk. 1,315 ml + 2 igty,
kod EAN: 5909991281465,
o Trevicta (paliperidonum), zawiesina do wstrzykiwan o przedtuzonym
uwalnianiu, 350 mg (200 mg/ml), 1 amp.-strzyk. 1,75 ml + 2 igty,
kod EAN: 5909991281472,
o Trevicta (paliperidonum), zawiesina do wstrzykiwarn o przedtuzonym
uwalnianiu, 525 mg (200 mg/ml), 1 amp.-strzyk. 2,625 ml + 2 igty,
kod EAN: 5909991281488,
we wszystkich zarejestrowanych wskazaniach na dzien wydania decyzji,
w ramach istniejqcej grupy limitowej, jako leku dostepnego w aptece na recepte
i wydawanie go bezpftatnie.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

W Polsce na schizofrenie choruje w przyblizeniu 400 000 osob. Najczesciej
rozpoznaje sie schizofrenie u mezczyzn w wieku 15-25 lat i kobiet w wieku 25-35
lat. Schizofrenia polega na zaburzeniu lub grupie zaburzern psychicznych,
ktorych istote stanowi dezintegracja osobowosci, poprzez zaktdcenie procesow
decydujgcych o zachowaniu, sposobie myslenia, odczuwania oraz reakcji
na otoczenie. Leczenie ma na celu zmniejszenie objawow nasilenia choroby oraz
zapobieganie jej nawrotom. Nieleczona lub Zle kontrolowana schizofrenia
prowadzi do przewlektej psychozy, z czestymi zaostrzeniami, stanowiqc duzy
problem rodzinny i spoteczny, niekiedy bedqcej przyczyng samobdjstw. Leczenie
schizofrenii polega w gtownej mierze na stosowaniu farmakoterapii. Ze wzgledu
na duze ryzyko nawrotu choroby u 0sob nieleczonych, stosowanie leczenia
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e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl

www.aotmit.gov.pl




Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 21/2019 z dnia 1 kwietnia 2019 r.

podtrzymujgcego zalecane jest u kazdego chorego. U wiekszosci pacjentow
leczenie podtrzymujgce trwa przez cafe Zycie. Pierwszq linig terapii sq leki
podawane doustnie. Iniekcje o szybkim dziataniu stosuje sie u pacjentow, ktorzy
sq w stanie pobudzenia lub nie wyrazajq zgody na stosowanie lekow doustnych.
Iniekcje o przedtuzonym dziataniu (depot) zaleca sie u pacjentdow, ktorzy nie
stosujq sie do dtugotrwatej, profilaktycznej farmakoterapii. Do leczenia
preparatami  dtugodziatajgcymi  powinni  by¢  klasyfikowani  chorzy
z catkowitym/uporczywym brakiem wspotpracy.

Dowody naukowe

Rekomendacje Polskiego Towarzystwa Psychiatrycznego 2019, Zalecenia
Konsultanta Krajowego w sprawie stosowania lekow przeciwpsychotycznych Il
generacji, NICE 2014, WFSBP 2013, RANZCP 2016 zalecajq u pacjentow
uporczywie  niewspotpracujgcych, stosowanie postaci domiesniowych
o przedtuzonym uwalnianiu. We wszystkich ww. rekomendacjach, jako jedng
z opcji tej formy terapii, wymieniono paliperydon.

Whioskodawca przedfozyt 2 randomizowane, podwdjnie zaslepione badania
kliniczne. Jedno z nich (Savitz 2016). porownato skutecznosc i bezpieczerstwo
PP3M vs PP1M Wyniki dotyczqce nawrotu oraz remisji choroby zaczerpnieto
z analizy post-hoc do badania Savitz 2016 (publikacja Savitz 2017).

Do analizy wnioskodawcy witgczono tez publikacje Weiden 2017, dotyczqcq
oceny czasu do wystgpienia pierwszego nawrotu choroby, po przerwaniu terapii
PP3M oraz PP1M.

Analiza skutecznosci PP3M wzgledem PP1M wykazata porownywalng
skutecznosc i profil bezpieczenstwa badanej interwencji. Odsetek chorych bez
nawrotu choroby na korncu podwdjnie zaslepionego etapu badania wynosit
91,2% w grupie PP3M oraz 90,0% w grupie PP1IM. W obu porédwnywanych
grupach odnotowano poprawe wyniku w zakresie remisji funkcjonalnej oraz
objawowej choroby, a takie w zakresie zmniejszenia nasilenia objawow
schizofrenii, mierzonych za pomocq skali PANSS, zmodyfikowanej skali PANSS,
skali CGI-S oraz PSP wzgledem wartosci poczqtkowych. Nie odnotowano
IS réznic pomiedzy grupami.

W analizie uzupetniajgcej, opartej o wyniki analizy post-hoc zawartej
w publikacji Weiden 2017, wykazano IS rdZnice miedzy grupami pacjentow,
ktorzy przerwali leczenie PP3M i PP1M, na korzys¢ wnioskowanej interwencji,
w odniesieniu do czasu do wystgpienia nawrotu choroby po przerwaniu terapii.
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Problem ekonomiczny

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce, lek Trevicta jest
finansowany w 25 krajach UE i EFTA, w tym w 7 krajach o PKB zblizonym
do Polski (w Chorwacji, Grecji, Litwie, Portugalii, Rumunii, Stowacji,
na Wegrzech).

W zadnym kraju nie wprowadzono instrumentu podziatu ryzyka.

Zgodnie z ChPL, populacje, w ktorej lek Trevicta moze byc¢ zastosowany,
stanowiqg chorzy na schizofrenie, ustabilizowani klinicznie na palmitynianie
paliperydonu, podawanym we wstrzyknieciach co miesigc (PP1M). Bedg to wiec
pacjenci, ktorych stan kliniczny ulegt znacznej stabilizacji w trakcie terapii
PPIM. Zmiana na PP3M dotyczy¢ bedzie zatem wgskiej grupy pacjentow
ze szczegdlnymi wskazaniami klinicznymi. Wedtug opinii eksperta klinicznego,
odsetek ten szacuje sie na 30-40% pacjentow otrzymujgcych Xeplion; liczba
pacjentow przyjmujqcych lek Trevicta moze wynies¢ 1037 — 1383.

Objecie refundacjq produktu leczniczego Trevicta w dawkach 263 mg, 350 mg
i525 mg bedzie skutkowato wzrostem kosztow z perspektywy ptatnika
publicznego oraz wspdlinej.

Gltowne argumenty decyzji

Agencja dwukrotnie oceniata zasadnos¢ finansowania ze srodkow publicznych
produktu leczniczego zawierajgcego paliperydon — Xeplion. Oceniano mozliwos¢
jego finansowania u pacjentow ze schizofreniq, u ktorych uzyskano stabilizacje
podczas leczenia rysperydonem lub paliperydonem, w przypadku nawrotu
objawdw psychotycznych w wyniku udokumentowanego, uporczywego braku
wspotpracy chorego. Stanowiska i rekomendacje wydane przez Agencje byty
pozytywne.

Zgodhnie z aktualnym Obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 27 lutego 2019 r.
w sprawie wykazu refundowanych lekdw, w ramach grupy limitowej 178.6. Leki
przeciwpsychotyczne - rysperydon i paliperydon do stosowania pozajelitowego -
postacie o przedtuzonym uwalnianiu, refundowane sq produkty lecznicze
Xeplion (75 mg, 100 mg, 150 mg), zawierajgce substancje czynng palmitynian
paliperydonu podawany 1 raz w miesigcu (taka sama substancja czynna
i postac jak w przypadku produktu Trevicta).
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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.4330.3.2019 ,Whniosek o objecie refundacjg leku Trevicta (palmitynian paliperydonu) we wszystkich
zarejestrowanych wskazaniach na dzier wydania decyzji”. Data ukorfczenia: 21 marca 2019 r.

Inne wykorzystane zrédta danych:

1. Opinia ekspercka przedstawiona w trakcie posiedzenia.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem z6itym stanowig informacje publiczne podlegajgce wylgczeniu ze wzgledu
na tajemnice przedsiebiorcy (Janssen - Cilag Polska Sp. z 0.0.).

Zakres wyfgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Janssen - Cilag Polska Sp. z 0.0. 0 zakresie tajemnicy
przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylfaczenia jawnoS$ci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrze$nia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2018 r., poz.1330 z p6zn. zm.) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r.
o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2018 r., poz. 419 z p6zn. zm.).

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

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfgczenia jawnosci: Janssen - Cilag Polska Sp. z o.0.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 22/2019 z dnia 1 kwietnia 2019 roku
w sprawie oceny leku Depratal (duloxetinum)
we wskazaniu: leczenie duzych zaburzen depresyjnych
(ICD-10: F32-2, F32-3, F33-2, F33 3)

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego:

o Depratal (duloxetinum), tabletki dojelitowe 30 mg, 28 tabletek, kod EAN:
5909991324551,

o Depratal (duloxetinum), tabletki dojelitowe 30 mg, 56 tabletek, kod EAN:
5906414003185,

o Depratal (duloxetinum), tabletki dojelitowe 60 mg, 28 tabletek, kod EAN:
5909991324537,

o Depratal (duloxetinum), tabletki dojelitowe 60 mg, 56 tabletek, kod EAN:
5906414003192,

we wskazaniu: leczenie duzych zaburzen depresyjnych (ICD-10: F32-2, F32-3,
F33-2, F33 3); w ramach istniejgcej grupy limitowej 187.0, jako leku dostepnego
w aptece na recepte i wydawanie go w aptece za odptatnosciq w wysokosci
30%, pod warunkiem obnizenia ceny leku

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Na podstawie danych Swiatowej Organizacji Zdrowia, depresja stanowi 4,3%
globalnego obcigzenia wszystkimi chorobami, a duzq depresje stwierdza sie
u okofo 10% chorych z tej grupy. W Polsce obserwuje sie w ciggu ostatnich
kilkunastu lat zwiekszenie liczby przypadkow zaburzen i choréb psychicznych,
w tym depresji. Zauwaza sie rowniez wiekszq czestos¢ wystepowania depresji
wsrod kobiet i w duzych miastach.

Duloksetyna jest inhibitorem zwrotnego wychwytu serotoniny (5-HT)
i noradrenaliny (NA), zwiekszajgc zewnqtrzkomdrkowe stezenie serotoniny
i noradrenaliny w réznych obszarach mozgu. Wnioskowane wskazanie miesci
sie w ramach wskazan rejestracyjnych.

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa tel. (+48 22) 101-46-00 fax (+48 22) 46-88-555
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Dowody naukowe

Dodowy naukowe wskazujq na poréwnywalng skutecznos¢ duloksetyny
i przyjetych komparatorow: wenlafaksyny, fluoksetyny, paroksetyny i sertraliny,
w zakresie czestosci remisji i odpowiedzi na leczenie lub oceny nasilenia
objawow depresji. Nieliczne wyniki wskazujqg na mozliwq mniejszq skutecznosc
duloksetyny ~ w  poréwnaniu  z wenlafaksyng, w  odniesieniu
do prawdopodobienstwa wystgpienia odpowiedzi na leczenie oraz przewagi
duloksetyny wzgledem fluoksetyny w zakresie prawdopodobienstwia uzyskania
odpowiedzi na leczenie i remisji depresji. Na podstawie opublikowanych badan
mozna rowniez wnioskowac o przewadze duloksetyny wzgledem komparatorow
w zakresie stosowania sie pacjentow do zalecen lekarza (adherence) i dtugosci
Ltrwania” w leczeniu (persistence).

Wytyczne kliniczne (Polskiego Towarzystwa Psychiatrycznego 2017, The
Management of Major Depressive Disorder Working Group 2016, CANMAT
2016, APA 2015 i BAP 2015) zalecajq stosowanie duloksetyny w | linii leczenia
duzej depresji obok innych lekow z grupy SNRI (ang. serotonin norepinephrine
reuptake inhibitor) oraz lekow z grupy SSRI (ang. ang. selective serotonin
reuptake inhibitor) i NDRI (ang. norepinephrine—dopamine reuptake inhibitor).
W opinii ekspertow, zwiekszenie dostepnosci duloksetyny mogtoby poprawic
sytuacje pacjentow z depresjq.

Analiza bezpieczeristwa wskazuje na brak istotnych rdznic miedzy duloksetyng
a wenlafaksyng, sertraling i fluoksetynq.

Problem ekonomiczny

W porédwnaniu z komparatorem podstawowym (wenlafaksynq) oraz
komparatorami dodatkowymi (sertralina, paroksetyna, fluoksetyna) terapia

lekiem Depratal jest zarowno z perspektywy NFZ jak i wspdlnej.
Oszacowane koszty inkrementalne, przy porownaniu z sertraling, paroksetyng,
fluoksetyng, sq niz odnotowane dla porownania z wenlafaksyng,

zarowno z perspektywy NFZ jak i wspdlnej. W zwiqzku z wynikami analizy
klinicznej, ktore nie dowodzq wyzszosci leku Depratal nad komparatorem
gtownym (wenlafaksyng), zachodzq okolicznosci art. 13 ust. 3 ustawy
o refundacji.

Analiza wptywu na budzet przewiduje wydatkow ptatnika publicznego.
Rekomendacje refundacyjne HAS i SMC pozytywnie odniosty sie do refundacji
duloksetyny, natomiast rekomendacja kanadyjska byta negatywna z uwagi
na wyzsze koszty wzgledem lekéw z grupy SSRI. Odnalezione rekomendacje
refundacyjne odnosity sie do innego produktu leczniczego (Cymbalta),
zawierajgcego jednak te samq substancje czynnq.
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Gtowne arqgumenty decyzji

Ze wzgledu na pordwnywalnq skutecznos¢ i bezpieczeristwo duloksetyny
wzgledem refundowanych komparatorow, a takize obserwowany wzrost
zaburzen psychicznych w populacji polskiej, wydaje sie, Ze refundacja
wnioskowanego  produktu leczniczego  zwiekszy  zakres  mozliwosci
terapeutycznych duzych zaburzen depresyjnych i przyniesie korzysci dla zdrowia
publicznego. Ze wzgledu na

i nalezy dqzyc
do obnizenia ceny leku

Uwagi Rady:

Sposob sformutowania wskazania refundacyjnego budzi pewne wqtpliwosci,
bowiem zgodnie z Obwieszczeniem MZ z dnia 27 lutego 2019 r. w sprawie
wykazu refundowanych lekow, sSrodkéw  spozywczych  specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych na 1 marca 2019 roku
nie ma przypadku produktu leczniczego, ktdrego zakres wskazan objetych
refundacjq zostat opisany lub uszczegéfowiony kodem ICD-10.

Biorgc pod uwage fakt, ze wskazanie rejestracyjne leku Depratal jest szersze niz
proponowane wskazanie refundacyjne, istnieje ryzyko, ze lek, w ramach
refundacji aptecznej, bedzie przepisywany rowniez pacjentom z mniejszym
stopniem nasilenia choroby, co moze zwiekszy¢ wydatki ptatnika publicznego.
Potwierdza to rowniez opinia ekspertow.

W przypadku braku obnizenia ceny leku, zasadnym jest rozwazenie refundacji
duloksetyny jako leku drugiego rzutu, po niepowodzeniu terapii produktami
z grupy SSRI.

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 pdéin. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
nr: 0T.4330.4.2019 , Wniosek o objecie refundacjg leku Depratal (duloxetinum) we wskazaniu: leczenie duzych
zaburzen depresyjnych (F32-2, F32-3, F33-2, F33-3)”. Data ukonczenia: 21 marca 2019 .



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem z6itym stanowig informacje publiczne podlegajgce wylgczeniu ze wzgledu
na tajemnice przedsiebiorcy (Adamed Pharma S.A.).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Adamed Pharma S.A. o zakresie tajemnicy
przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylfaczenia jawnoS$ci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrze$nia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2018 r., poz.1330 z p6zn. zm.) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r.
o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2018 r., poz. 419 z p6zn. zm.).

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

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfgczenia jawnosci: Adamed Pharma S.A.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 23/2019 z dnia 1 kwietnia 2019 roku
w sprawie oceny leku Rydapt (midostauryna)
w ramach programu lekowego ,,Midostauryna
w leczeniu ostrej biataczki szpikowej (ICD-10 C92.0)"”

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjg produktu
leczniczego:

e Rydapt (midostaurin), kapsutki miekkie, 25 mg, 56 kaps., kod EAN:
5909991353995,

e Rydapt (midostaurin), kapsutki miekkie, 25 mg, 112 kaps., kod EAN:
5909991341527,

w ramach programu lekowego ,Midostauryna w leczeniu ostrej biataczki
szpikowej (ICD-10 C92.0)".

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Obecnie w leczeniu ostrej biataczki szpikowej (ICD10 (C92.0) ze srodkdw
publicznych  finansowanych jest wiele lekow, w tym: asparaginaza,
azacytydyna, bleomycyna, busulfan, cisplatyna, cyklofosfamid, cytarabina,
dakarbazyna, doksorubicyna, epirubicyna, etopozyd, fludarabina,
hydroksykarbamid, idarubicyna, ifosfamid, karboplatyny, kladrybina, melfalan,
merkaptopuryna, metotreksat, mitoksantron, pegaspargaza, rekombinowany
interferon alfa-2b, tioguanina, tretynoina, winblastyna, winkrystyna oraz
daunorubicyna. Na podkreslenie zastuguje, iz finansowane sq takze przeszczepy
autologicznych i allogenicznych komadrek krwiotworczych.

Wiekszos¢ aktualnych wytycznych klinicznych dzieli terapie ostrej biataczki
szpikowej na leczenie indukcyjne oraz leczenie konsolidujgce (majgce na celu
dziatanie resztkowe, gdy po leczeniu indukcyjnym dochodzi do remisji choroby).
W literaturze rozwazana jest tez terapia podtrzymujgca, ktora teoretycznie ma
zapewnic trwatosc remisji.

W ramach terapii indukcyjnej wytyczne rekomendujq antracykliny (do nich
nalezy daunorubicyna) wraz z cytarabiniq, najczesciej w schemacie
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dwulekowym, oznaczanym symbolem DA, bqdz tez zalecajq terapie trojlekowq -
daunorubicyne z cytarabing i kladrybing (schemat DAC).

W przypadku terapii konsolidujgcej brak jest jednego, powszechnie przyjetego
standardu leczenia, a zastosowane leczenie uzalezniane jest od rokowania
pacjenta, tym niemniej jednak wszystkie wytyczne zalecajq stosowanie
cytarabiny.

Wiele wytycznych jak PTOK 2013, ESMO 2013, czy NCCN 2019 nie odnosi sie,
ainne jak ELN 2017 wprost nie zalecajq terapii podtrzymujqcej, z powodu braku
przekonujgcych dowodow na jej korzystny wptyw.

Whioskodawca wnosi o stworzenie programu lekowego leczenia ostrej biataczki
szpikowej u pacjentéow z mutacjq FLT3 przez dodanie midostauryny (inhibitora
kinaz o wielu punktach uchwytu) do obecnie stosowanych schematow
chemioterapii indukcyjnej oraz chemioterapii konsolidujgcej, a takie
wprowadzenie monoterapii podtrzymujgcej midostauryng.

Aktualne wytyczne NCCN 2019 i ELN 2017 w przypadku populacji pacjentow
zmutacjqg FLT3 zalecajqg midostauryne jako dodatek w terapii indukcyjnej,
jak i konsolidacyjnej. Nie zalecajq jednak stosowania midostauryny jako terapii
podtrzymujgcej.

Dowody naukowe

W ramach analizy klinicznej wnioskodawca uwzglednit jednqg probe kliniczng
zrandomizacjq — bedgce w toku, wieloosrodkowe badanie Ill fazy RATIFY.
W jego ramach stosowano dodatek midostauryny w trzech fazach leczenia -
leczeniu indukujgcym, konsolidujgcym oraz podtrzymujgcym u dorostych z ostrg
biataczkq szpikowqg i obecnosciq mutacji FLT3. Porownano skutecznosc¢
i bezpieczenstwo stosowania midostauryny w skojarzeniu ze standardowym
leczeniem indukujgcym w schemacie DA (daunorubicyna + cytarabina);
leczeniem konsolidujgcym w schemacie HD AraC (wysokodawkowa cytarabina),
oraz w leczeniu podtrzymujgcym midostaurynqg wzgledem nieleczenia.

Watpliwosci budzi przedstawiona przez wnioskodawce prezentacja wynikow
badania RATIFY gdyz rdznig sie one od wartosci podawanych przez Europejskg
Agencje Lekdéw ( EMA). Przyktadowo wnioskodawca w jednym miejscu podat
wartosc¢ 17% podczas gdy EMA 4%. W innym miejscu wnioskodawca podat 26%
a EMA 7%. Wg raportu EMA z 2017 okofto 59% pacjentow, stosujgcych
midostauryne jako dodatek do standardowej terapii, uzyskato catkowitq remisje
a w grupie niestosujgcej okofo 54%.

Ograniczenia dotyczgce jakosci badania RATIFY to m.in. brak oceny wptywu
midostauryny na jakos¢ Zycia pacjentow.
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Badanie to tez nie pozwala na okreslenie, czy zastosowane dtugotrwatego
leczenia podtrzymujgcego wykazuje jakgkolwiek skutecznosc i czy istnieje
uzasadnienie do jego stosowania wbrew stanowisku ekspertow, wyrazanym
w aktualnych wytycznych.

Problem ekonomiczny

Dodatek midostauryny do bardzo kosztownej terapii standardowej zwiekszytby
koszt leczenia . Analiza ekonomiczna oparta jest
na modelowaniu, ktdre budzi waqgtpliwosci. Kanadyjska agencia CADTH
wykonata analize ekonomicznqg uwzgledniajgcq identyczne technologie
zmodelowaniem o  krdotszym  horyzoncie  czasowym w  stosunku
do proponowanego przez wnioskodawce (15 lat wzgledem 54 lata). Uzyskano
nizsze wartosci inkrementalnych dla LYG i QALY w porownaniu z analizq
wnioskodawcy (LYG: 0,62 vs QALYG: 0,8 vs ). Watpliwosci odnosnie
poprawnosci modelowania budzi dodatkowo fakt, iz skracajgc horyzont
czasowy w modelu przedstawionym przez wnioskodawce, tak aby odpowiadat
horyzontowi w analizie CADTH nadal model wnioskodawcy generuje okofo 50%
wyzsze LYG (0,62 vs 0,94).

Ponadto, w odniesieniu do cytarabiny (AraC) i daunorubicyny (DNR)
nie uwzgledniono dawkowania stosowanego w badaniu RATIFY.

Watpliwosci budzi tez analiza wrazliwosci - w jednym ze scenariuszy
przetestowano model uwzgledniajqcy przezycia pacjentow z rozktadu Weibulla
wyzisze niz przezycia populacji ogdlnej, co podwaza wiarygodnosc¢ tego
scenariusza.

Gtowne argumenty decyzji

1. Wnioskodawca wystepuje o program lekowy, obejmujgcy stosowanie
midostauryny, zaréwno w terapii indukcyjnej i  konsolidujqgcej,
jak i w podtrzymujqcej, podczas gdy istniejq istotne wqgtpliwosci, czy terapia
podtrzymujgca jest w ogdle skuteczna; aktualne wytyczne nie zalecajq
jej stosowania, a badania, na ktore powotuje sie wnioskodawca,
nie dostarczajq dowodow na jej skutecznosc.

2. Argumenty wnioskodawcy dotyczqce efektywnosci klinicznej
nie odpowiadajq aktualnej sytuacji w Polsce - oparte sq bowiem na probie
klinicznej, w ktdrej oceniano skutecznos¢ dodania midostauryny do terapii
dwoma lekami (daunorubicyna+cytarabina), podczas gdy

3. Wnioskodawca nie przedstawit tez wiarygodnych argumentow,
za przyjeciem niektorych zatozern do modelowania kosztow efektywnosci
klinicznej, w szczegodlnosci dlaczego proponuje tak dtugi horyzont czasowy
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korzysci z proponowanej terapii, co z duzym prawdopodobienstwem zawyza
ocene efektow klinicznych.

4. Biorgc pod uwage powyzisze, istnieje bardzo duze prawdopodobierstwo,
iz dodanie midostauryny do obecnie stosowanych schematow leczenia
w istocie nie przyniesie korzysci opisywanych przez wnioskodawce,
a koszty uzyskania efektu zdrowotnego, i tak juz kalkulowanego bardzo
wysoko, bedq wielokrotnie wyzsze.

5. Rada Przejrzystosci z rezerwq odbiera stanowisko wnioskodawcy,
zabiegajqgcego o srodki publiczne, aby bardzo duze fragmenty przedtozonych
dokumentow uznac¢ za tajemnice przedsiebiorstwa, a zatem uczynic
publicznie nieprzejrzystymi. W szczegdlnosci dotyczy to tak podstawowych
informacji jak: kryteria kwalifikacji do proponowanego programu lekowego,
kryteria wykluczajgce z udziatu w tym programie i proponowany czasu
leczenia.

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 péin. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
nr: 0T.4331.1.2019 ,Whniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu leczniczego
Rydapt (midostauryna) w ramach programu lekowego: »Midostauryna w leczeniu ostrej biataczki szpikowej
(ICD 10 C92.0)«”. Data ukonczenia: 22.03.2019r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem z6itym stanowig informacje publiczne podlegajgce wylgczeniu ze wzgledu
na tajemnice przedsiebiorcy (Novartis Poland Sp. z 0.0.).

Zakres wylaczenia jawnosci: dane objete o$wiadczeniem Novartis Poland Sp. z 0.0. o zakresie tajemnicy
przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylfaczenia jawnoS$ci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrze$nia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2018 r., poz.1330 z p6zn. zm.) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r.
o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2018 r., poz. 419 z p6zn. zm.).

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

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfgczenia jawnosci: Novartis Poland Sp. z o.0.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 24/2019 z dnia 1 kwietnia 2019 roku
w sprawie oceny leku Skilarence (fumaran dimetylu) we wskazaniu:
leczenie dorostych chorych na tuszczyce plackowatg o nasileniu
umiarkowanym do ciezkiego, u ktorych nie rozwaza sie innego
leczenia systemowego niz leczenie biologiczne

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjq produktu
leczniczego:

o Skilarence (fumaran dimetylu), tabletka dojelitowa, 120 mg, 90 tabl.,
kod EAN: 8430308130574,

o Skilarence (fumaran dimetylu), tabletka dojelitowa, 120 mg, 180 tabl.,
kod EAN: 8430308130567,

o Skilarence (fumaran dimetylu), tabletka dojelitowa, 30 mg , 42 tabl.,
kod EAN: 8430308130581,

we wskazaniu: leczenie dorostych chorych na tuszczyce plackowatq o nasileniu
umiarkowanym do ciezkiego, u ktorych nie rozwaza sie innego leczenia
systemowego niz leczenie biologiczne.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Pismem z dnia 03.01.2019 r., Minister Zdrowia zlecit przygotowanie analizy
weryfikacyjnej AOTMIT, stanowiska Rady Przejrzystosci oraz rekomendacji
Prezesa AOTMIT w przedmiocie objecia refundacjq i ustalenia urzedowej ceny
zbytu lekow:

o Skilarence (fumaran dimetylu), 120 mg, tabletka dojelitowa, 90 tabl., EAN:
8430308130574,

o Skilarence (fumaran dimetylu), 120 mg, tabletka dojelitowa, 180 tabl., EAN:
8430308130567;

o Skilarence (fumaran dimetylu), 30 mg , tabletka dojelitowa, 42 tabl., EAN:
8430308130581.

Whnioskowane wskazanie to leczenie dorostych chorych na tuszczyce plackowatg

o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego, u ktorych nie rozwaza sie innego
leczenia systemowego niz leczenie biologiczne.

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa tel. (+48 22) 101-46-00 fax (+48 22) 46-88-555
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl

www.aotmit.gov.pl
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Dowody naukowe

Odnaleziono badanie poréwnujgce fumaran dimetylu (FDM) wzgledem placebo
( ). Wyniki tego badania
wskazujq, ze w czasie 16 tygodni FDM uzyskuje istotnie statystycznqg przewage
nad placebo w zakresie odpowiedzi PASI (ang. Psoriasis Area and Severity
Index). Placebo nie stanowi jednak wtasciwego komparatora dla wnioskowanej
technologii. Nie zidentyfikowano zarazem zadnego badania dotyczgcego
bezposredniego porownania fumaranu dimetylu wzgledem wybranych
aktywnych komparatorow takich jak ADA (adalimumab) ETA (etanercept) UST
(ustekinumab) IKS (iksekizumab) INF (Infliksymab). Wyniki, przedstawionej przez
wnioskodawce metaanalizy sieciowej,

, ocenianej przez zmiane wskaznika
stopnia nasilenia tuszczycy i powierzchni objetej zmianami tuszczycowymi,
w pordéwnaniu do wszystkich poddanych analizie lekow biologicznych.

Porownanie FDM z lekami biologicznymi

Zgodnie z ChPl, najczesciej odnotowanymi dziataniami niepozgdanymi,
zwigzanymi ze stosowaniem Skilarence byty: zaburzenia Zotqdka i jelit (62,7%),
nagte zaczerwienienie (20,8%) i limfopenia (10,0%). Wiekszos¢ z dziatan
niepozgdanych uznano za tagodne i nie prowadzity one do zaprzestania
stosowania badanego produktu leczniczego.

Problem ekonomiczny

Zdaniem Rady, dla petnej oceny problemu ekonomicznego
w analizie zabrakto analizy minimalizacji kosztéow dla Skilarence vs. leki
biologiczne dostepne w programach lekowych.

Gtowne argumenty decyzji
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Proponowane wskazanie
refundacyjne (leczenie dorostych chorych na tuszczyce plackowatq o nasileniu
umiarkowanym do ciezkiego, u ktorych nie rozwaza sie innego leczenia
systemowego niz leczenie biologiczne) jest nieprecyzyjne i mogtoby prowadzic¢
do naduzywania leku. Zdaniem Rady, bardziej wfasciwe byfoby odniesienie sie
do zapisow programu lekowego ,Leczenie umiarkowanej i ciezkiej postaci
tuszczycy plackowatej”.

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
zpdin. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
nr: 0T.4330.1.2019 , Wniosek o objecie refundacjg leku Skilarence (fumaran dimetylu) w leczeniu dorostych
chorych na tuszczyce plackowata o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego, u ktérych nie rozwaza sie innego
leczenia systemowego niz leczenie biologiczne”. Data ukoriczenia: 21.03.2019 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem z6itym stanowig informacje publiczne podlegajgce wylgczeniu ze wzgledu
na tajemnice przedsiebiorcy (Almirall SA).

Zakres wyfgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Almirall SA o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

Podstawa prawna wylfaczenia jawnoS$ci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrze$nia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2018 r., poz.1330 z p6zn. zm.) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r.
0 zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2018 r., poz. 419 z pézn. zm.).

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

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfgczenia jawnosci: Almirall SA



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 25/2019 z dnia 1 kwietnia 2019 roku
w sprawie oceny leku Imbruvica (ibrutynib)
w ramach programu lekowego ,,Ibrutynib w leczeniu chorych
na przewlektg biataczke limfocytowg (ICD 10 C.91.1)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Imbruvica (ibrutynib), kapsutki twarde, 140 mg, 90 kaps., kod EAN:
5909991195137, w ramach programu lekowego ,,Ibrutynib w leczeniu chorych
na przewlektg biataczke limfocytowq (ICD 10 C.91.1)”; w ramach istniejgcej
grupy limitowej i wydawanie go bezptatnie.

Rada nie zgtasza uwag do projektu programu lekowego.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Przedmiotowy wniosek dotyczy rozszerzenia populacji obecnie leczonej
w programie lekowym B. 92 ,Ibrutynib w leczeniu chorych na przewlektq
biataczke limfocytowgq (ICD 10 C.91.1)”

0 pacjentow bez delecji 17p i/lub mutacji w genie TP53:

e Z wczesnym nawrotem choroby (do 24 miesiecy od rozpoczecia leczenia),
po I. linii leczenia z zastosowaniem przeciwciata anty-CD20, w skojarzeniu
z analogiem puryn lub bendamustyng lub

e zopornoscig na chemioimmunoterapie, niezaleznie od linii leczenia.

Whnioskowane wskazanie jest wezisze w stosunku do  wskazania

zarejestrowanego, ktore, zgodnie z ChPL Imbruvica, obejmuje wszystkich

chorych z CLL po co najmniej jednej linii leczenia.

Dowody naukowe

Pochodzq z jednego badania randomizowanego RESONATE i badania
obserwacyjnego Osterborg 2016.

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa tel. (+48 22) 101-46-00 fax (+48 22) 46-88-555
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl

www.aotmit.gov.pl
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Problem ekonomiczny

Terapia jest efektywna kosztowo

Gtowne argumenty decyzji

Ibrutynib jest terapiq przetomowq i powszechnie akceptowanqg w leczeniu
przewlektej biataczki limfatycznej.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, sSrodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1536
z pdin. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
nr: 0T.4331.2.2019 ,Wniosek o objecie refundacjg leku Imbruvica (ibrutynib) we wskazaniu: w ramach
programu lekowego »lbrutynib w leczeniu chorych na przewlektg biataczke limfocytowg (ICD 10: C.91.1)«”.
Data ukoriczenia: 21.03.2019 r.

Inne wykorzystane zrddta danych:
1. Opinia przedstawiciela pacjentéw przedstawiona w trakcie posiedzenia.

2. Opinia ekspercka przedstawiona w trakcie posiedzenia.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem z6itym stanowig informacje publiczne podlegajgce wylgczeniu ze wzgledu
na tajemnice przedsiebiorcy (Janssen - Cilag Polska Sp. z 0.0.).

Zakres wyfgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Janssen - Cilag Polska Sp. z 0.0. 0 zakresie tajemnicy
przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylfaczenia jawnoS$ci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrze$nia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2018 r., poz.1330 z p6zn. zm.) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r.
o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2018 r., poz. 419 z p6zn. zm.).

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

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfgczenia jawnosci: Janssen - Cilag Polska Sp. z o.0.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 26/2019 z dnia 1 kwietnia 2019 roku
w sprawie oceny leku Brintellix (wortioksetyna)
w leczeniu duzych epizoddéw depresyjnych

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Brintellix (wortioksetyna), 10 mg, tabletki powlekane, 28 tabl., kod EAN:
5702157142187, we wskazaniu: leczenie duzych epizoddw depresyjnych (MDD,
ang. Major Depression Disorder) u dorostych, u ktérych w leczeniu biezqcego
epizodu nie uzyskano poprawy mimo zastosowania leku z grupy selektywnych
inhibitorow zwrotnego wychwytu serotoniny (SSRI, ang. Selective Serotonin
Reuptake Inhibitors) lub z grupy inhibitorow wychwytu zwrotnego serotoniny
i noradrenaliny (SNRI, ang. Serotonin Norepinephrine Reuptake Inhibitors); jako
leku dostepnego w aptece na recepte, w ramach istniejgcej grupy limitowej,
z poziomem odptatnosci 30%, pod warunkiem

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 wyrobow medycznych (Dz. U.
z2017 r. poz. 1844, z pdzn. zm.) w przedmiocie objecia refundacjq produktu
leczniczego: Brintellix (wortioksetyna), 10 mg, tabletki powlekane, 28 tabl.,
EAN: 5702157142187, we wskazaniu ,Leczenie duzych epizodow depresyjnych
(MDD, ang. Major Depression Disorder) u dorostych, u ktdrych w leczeniu
biezqcego epizodu nie uzyskano poprawy mimo zastosowania leku z grupy
selektywnych inhibitorow zwrotnego wychwytu serotoniny (SSRI, ang. Selective
Serotonin Reuptake Inhibitors) lub z grupy inhibitorow wychwytu zwrotnego
serotoniny i noradrenaliny (SNRI, ang. Serotonin Norepinephrine Reuptake
Inhibitors).”.

Dowody naukowe

Analiza systematyczna badan wskazuje podobnqg skutecznos¢ wortioksetyny
w leczeniu duzych epizoddw depresyjnych, po nieskutecznym leczeniu lekami

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa tel. (+48 22) 101-46-00 fax (+48 22) 46-88-555
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl

www.aotmit.gov.pl
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z grupy SSRI lub SNRI, w porownaniu do sertraliny i wenlafaksyny oraz wyzszqg
skutecznosc¢ w odniesieniu do agomelatyny. Wyniki pordwnania bezposredniego
z agomelatynq (badanie REVIVE) wskazujg na przewage wortioksetyny, miedzy
innymi pod wzgledem nasilenia depresji (skala MADRS), odpowiedzi na leczenie
(>50% poprawa wartosci w skali MADRS), szansy na uzyskanie remisji
(definiowanej jako uzyskanie wartosci w skali MADRS <10 punktow),
jak rowniez jakosci zycia (EQ-5D), ocenianych po 8 jak i po 12 tygodniach
leczenia. Nalezy jednak zauwazyé, ze roéznica w efekcie klinicznym pomiedzy
wortioksetynqg a agomelatynqg w skali MADRS byta na granicy istotnosci
klinicznej (zmiana o 2,2 punktu przy granicy istotnosci roznicy klinicznej 2,0),
aw skali HAM-A nie osiggata poziomu istotnosci klinicznej (zmiana o 1,9
przy granicy istotnosci roznicy klinicznej >2).

W porédwnaniu posrednim wortioksetyny z sertraling i wenlafaksynq wykazano,
Ze charakteryzuje sie ona porownywalnymi wynikami pod wzgledem
odpowiedzi na leczenie (analiza wtasna Agencji oraz przeglgdy Brignone 2016
oraz NICE 2015), jak réwniez pod wzgledem prawdopodobieristwa osiggniecia
remisji. W badaniach wykorzystanych w analizie posredniej, odpowiedz
na leczenie oceniano przy pomocy réznych skal (MADRS, HAM-D, QIDS-SR-16).
Brak jest dostepnych badan porownujgcych bezposrednio wortioksetyne
z komparatorami (sertraling i wenlafaksyng). Analiza skutecznosci zostata
przeprowadzona metoda porownan posrednich i w zwiqzku z tym jej wyniki
obarczone sq znacznqg niepewnosciq.

Odnaleziono 6 pozytywnych rekomendacji refundacyjnych (SMC 2016, NICE
2015, IQWIG 2015, HAS 2015, Zorginstituut Nederland 2014 oraz AWMSG,
ktory przyjmuje rekomendacje NICE) i 2 rekomendacje negatywne (NCPE 2016,
PBAC 2014). W rekomendacjach pozytywnych zwraca sie gtdwnie uwage
na porownywalng skutecznos¢ wortioksetyny wzgledem komparatorow.
W rekomendacji negatywnej NCPE zwraca sie gfdwnie uwage na kwestie
efektywnosci kosztowej, niejasne miejsce wortioksetyny w terapii depresji,
wzgledem lekéw z grupy SSRI i SNRI (PBAC). Rekomendacje NICE 2015/AWMSG
i SMC 2016 sugerujq ograniczenie stosowania wortioksetyny do pacjentow
Z niewystarczajgcqg poprawqg po zastosowaniu 2 lekow przeciwdepresyjnych.
W rekomendacjach HAS 2015 przypisuje sie wortioksetyne do grupy lekow,
ktorych finansowanie jest mozliwe przy cenie nizszej niz komparatory.

Eksperci kliniczni popierajg finansowanie wortioksetyny we wnioskowanym
wskazaniu.

Profil bezpieczeristwa wortioksetyny jest zadowalajqcy. Wedtug charakterystyki
produktu leczniczego Brintellix, najczesciej wystepujgcymi dziataniami
niepozgdanymi sq zaburzenia ze strony przewodu pokarmowego, a ponadto
nietypowe sny, zawroty gtowyoraz swigd. W badaniu REVIVE wykazano,
ze profil bezpieczeristwa agomelatyny i wortioksetyny byt podobny, jedynie
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liczba pacjentow z nudnosciami byta wieksza w grupie wortioksetyny niz
agomelatyny. W pordwnaniu z sertraling i wenlafaksynq profil dziatan
niepozgdanych wortioksetyny wydaje sie korzystniejszy.

Problem ekonomiczny

Przeprowadzona przez wnisokodawce analiza efektywnosci kosztowej
wykazata, ze terapia wortioksetyng w porownaniu
z wenlafaksyngq, sertraling i agomelatyng, zarowno z perspektywy wspdlnej,
jaki z perspektywy pfatnika publicznego. Objecie wortioksetyny refundacjq
bedzie sie jednak wigzafo sie z

Konieczne jest wiec

Gtowne argumenty decyzji

Aktualnie dostepne dane wskazujq na mozliwosc¢ zastosowania wortioksetyny
u pacjentow nie odpowiadajgcych na wczesniejszq terapie przy pomocy lekow
zgrupy SSRI lub SNRI. Jednakize dostepne dane kliniczne, ktdre oceniajq
efektywnosc leku w takiej populacji sq skromne. Brak jest danych oceniajgcych
bezposrednio wortioksetyne z komparatorami,poza badaniem z agomelatyng.
W zwigzku z tym, wszelkie oszacowania kliniczne jak i ekonomiczne sq oparte
na analizach posrednich. Wytyczne refundacyjne wskazujg na zasadnosc
refundacji leku, jednak przy zatozeniu redukcji jego kosztow.

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 wyrobdw medycznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1536
z péin. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
nr: 0T.4330.2.2019 ,Whniosek o objecie refundacjg leku Brintellix (wortioksetyna) we wskazaniu: leczenie
duzych epizodéw depresyjnych u dorostych, u ktérych w leczeniu biezgcego epizodu nie uzyskano poprawy
mimo zastosowania leku z grupy selektywnych inhibitoréw zwrotnego wychwytu serotoniny (SSRI, ang.
Selective Serotonin Reuptake Inhibitors) lub z grupy inhibitoréw wychwytu zwrotnego serotoniny
i noradrenaliny (SNRI, ang. Serotonin Norepinephrine Reuptake Inhibitors)”. Data ukoriczenia: 20 marca 2019 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem z6itym stanowig informacje publiczne podlegajgce wylgczeniu ze wzgledu
na tajemnice przedsiebiorcy (Lundbeck Poland Sp. z 0.0.).

Zakres wyfgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Lundbeck Poland Sp. z 0.0. 0 zakresie tajemnicy
przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylfaczenia jawnoS$ci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrze$nia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2018 r., poz.1330 z p6zn. zm.) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r.
o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2018 r., poz. 419 z p6zn. zm.).

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

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfgaczenia jawnosci: Lundbeck Poland Sp. z o0.0.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 85/2019 z dnia 1 kwietnia 2019 roku
o projekcie programu ,,Poprawa dostepu do stomatologa dzieci
i mtodziezy w szkotach na lata 2019-2025” gm. Bobolice
Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu polityki zdrowotnej
,Poprawa dostepu do stomatologa dzieci i mtodziezy w szkotach na lata 2019-

2025”7 gm. Bobolice, pod warunkiem uwzglednienia uwag zawartych w raporcie
AOTMIT.

Uzasadnienie

Zaproponowany projekt programu ma na celu zwiekszenie dostepu
do swiadczen stomatologicznych dla dzieci i mtodziezy do ukonczenia 18 roku
zycia w gminie Bobolice, ze szkot podstawowych: w Bobolicach, Ktaninie,
Kurowie, Dargini i Drzewian; Przedszkoli: w Bobolicach oraz oddziatow
przedszkolnych Ktanino, Kurowo, Dargin, Drzewiany, mtodzieZy uczeszczajqcej
do liceum ogdlnoksztatcqcego ,Nauta" w Bobolicach, jak i mftodziezy
uczeszczajgcej do szkot ponadpodstawowych poza obrebem gminy,
ale mieszkajgcych na terenie gminy Bobolice. Skierowany jest do dzieci
i mtodziezy do 18 r z — ok. 2 029 uczestnikow w czasie trwania programu oraz
ich rodzicéw/opiekundéw prawnych.

Zaproponowano nastepujqgce interwencje:

« dziatania edukacyjne dla dzieci oraz ich rodzicow/opiekunéw prawnych,

o procedury z zakresu stomatologii zachowawczej, endodoncji oraz profilaktyki
stomatologicznej,

o wizyty adaptacyjne.

Whioskodawca przedstawia opis problemu zdrowotnego, jakim jest prochnica,
wskazujqc na jej definicje, czynniki ryzyka oraz czynniki etiologiczne. Wskazano
rowniez na znaczenie dziatan profilaktycznych stosowanych w wykrywaniu
prochnicy.

Opiniowany projekt wpisuje sie w nastepujqcy priorytet: ,,tworzenie warunkdow
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 rowniez zaznaczyc, ze prowadzenie zintegrowanej, skojarzonej
profilaktyki prochnicy zebdéw, w tym organizacja bezptatnej opieki

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa tel. (+48 22) 101-46-00 fax (+48 22) 46-88-555
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl

www.aotmit.gov.pl
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stomatologicznej (profilaktykii leczenia) dla dzieci i mfodziezy, stanowi czwarty
cel operacyjny Narodowego Programu Zdrowia na lata 2016-20201. Na str.
16 programu wnioskodawca odwoftuje sie do poprzedniego narodowego
programu.

Do tresci projektu dotqgczono wykaz pismiennictwa, na podstawie ktorego
przygotowana zostata jego tres¢. Przedstawione informacje zostaty
zweryfikowane i nie budzq zastrzezen.

Zakonczenie udziatu w programie nastgpi po przeprowadzeniu petnej sciezki
diagnostyczno-leczniczej. Nie wskazano innych warunkow zwigzanych
z zakoniczeniem programul.

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 pdzn. zm.), z uwzglednieniem raportu
nr: 0T.441.13.2019 ,Poprawa dostepu do stomatologa dzieci i miodziezy w szkotach na lata 2019-2025”
realizowany przez: Gmine Bobolice, data ukonczenia: marzec 2019 oraz Aneksu do raportow szczegétowych:
,Programy profilaktyki prochnicy 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 86/2019 z dnia 1 kwietnia 2019 roku
o projekcie programu ,,Program kompleksowej terapii
i rehabilitacji dzieci i mtodziezy z terenu Miasta Zabrze”
Rada Przejrzystosci opiniuje negatywnie projekt programu polityki zdrowotnej
,Program kompleksowej terapii i rehabilitacji dzieci i mfodziezy z terenu Miasta
Zabrze”.

Uzasadnienie

Cel Programu: Poprawa stanu psychofizycznego u 25% o0sob w przedziale
wiekowym 0-25 lat, uczestniczgcych w programie, poprzez wdrozenie wczesnej
diagnostyki i terapii zaburzenn rozwojowych, diagnozy psychologicznej
i logopedycznej oraz rehabilitacji, a takze zapewnienie ciggfosci procesu
kompleksowej terapii na terenie Gminy Zabrze, w latach 2019-2021.

Nalezy zaznaczyd, ze Agencja opiniowata juz podobny projekt programu pod
tym samym tytutem, ktory otrzymata od Miasta Zabrze pismem
ZPS.8023.2.2.2015 z dn. 11.11.2015 r. Prezes Agencji wydat opinie negatywnq
(opinia Prezesa Agencji nr 9/2016).

Obecnie uwzgledniono wiekszos¢ uwag do odrzuconego programu, jednak
w gfdwnej mierze ograniczyto sie to do przeformutowania lub dookreslenia
kryteriow.

Wiekszos¢ celow przedstawionych przez wnioskodawce nie zostato
przygotowanych w oparciu o koncepcje SMART. Nalezy przy tym podkreslic,
ze cel szczegoftowy 2 stanowi dziatanie. Poza tym w przypadku celu 6
nie odnajduje sie miernika, za pomocq ktorego dany cel miatby zostac
zmierzony. W obecnie ocenianym projekcie podjeto probe przeformutowania
celdw, zgodnie z uwagami Prezesa Agencji, natomiast nadal nie spetniajg one
reqguty SMART i zawierajq rowniez inne btedy wskazane w analizie.

Program skierowany jest min. do osob w wieku 0-25 lat z réZznego stopnia
zaburzeniami uktadu nerwowego bez niepetnosprawnosci intelektualnej. Nalezy
zaznaczyc, ze tytut programu odnosi sie do dzieci i mfodziezy, natomiast
populacja wtgczana do programu to osoby w wieku od 0 do 25 lat o bardzo
szerokich kryteriach wiqczenia.

Program zaplanowany zostat na lata 2019-2021. Nie wskazano czy planuje sie
jego kontynuacje w latach nastepnych.

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa tel. (+48 22) 101-46-00 fax (+48 22) 46-88-555
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Kompleksowa ocena stanu zdrowia obejmujgca diagnostyke wad postawy
znajduje sie w wykazie swiadczenn gwarantowanych z zakresu podstawowej
opieki zdrowotnej i, zgodnie z rozporzqdzeniem Ministra Zdrowia, powinna byc¢
przeprowadzana u dzieci w ramach testow przesiewowych wykonywanych
przez lekarzy POZ m.in. w czasie rocznego obowiqgzkowego przygotowania
przedszkolnego (bqgdz w | klasie szkoty podstawowej), w Il i V klasie szkoty
podstawowej, a takze w klasach | szkét gimnazjalnych i ponadgimnazjalnych.
Na wszystkich wymienionych etapach edukacji, w zakresie profilaktycznego
badania  lekarskiego, przeprowadzane jest badanie przedmiotowe
m.in. ze szczegdlnym uwzglednieniem oceny rozwoju fizycznego (pomiary:
wzrostu i masy ciata), w tym okreslenie wspotczynnika masy ciata (Body Mass
Index - BMI) oraz oceny uktadu ruchu wraz z wykrywaniem zaburzen uktfadu
ruchu, w tym bocznego skrzywienia kregostupa.

Zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ z dn. 6 listopada 2013 r., w sprawie swiadczen
gwarantowanych z zakresu opieki psychiatrycznej i leczenia uzaleznien,
w Polsce realizowane sq porady kompleksowo-konsultacyjne dla o0sob
z autyzmem dzieciecym, udzielane przez przynajmniej dwie osoby z zespotu
specjalistow i obejmujgce m.in. zebranie wywiadu, badanie stanu psychicznego
i somatycznego, badanie psychologiczne (w razie potrzeby z zastosowaniem
specjalistycznych testow), instruktaz i psychoedukacje dla rodzin, konsultacje
dla osob sprawujgcych opieke nad dziecmi w placowkach, prowadzgce
do ustalenia rozpoznania, diagnozy funkcjonalnej, zalecen w formie
indywidualnego  programu  terapeutyczno-rehabilitacyjnego i  wydania
zaswiadczenia i opinii w formie pisemnej. Ponadto w ramach swiadczen
gwarantowanych realizowany jest rowniez program terapeutyczno-
rehabilitacyjny dla osob z autyzmem dzieciecym, obejmujgcy: wizyty
terapeutyczne, polegajgce na indywidualnej terapii psychologicznej, terapie
i poradnictwo psychologiczne dla rodzin, terapie zaburzen mowy oraz
porozumiewania sie, psychoedukacje rodzicow oraz grupowe zajecia
terapeutyczne (5-10 osobowe; min. 2 osoby z personelu) — tgcznie dla jednego
pacjenta do 360 godzin leczenia w ciggu roku (tj. ok. 15 petnych dni w roku).

W ramach oceny efektywnosci programu zaplanowano wykorzystanie
miernikow efektywnosci dotyczqcych celdow programu. Uwagi dotyczqce
miernikow zostaty przedstawione w komentarzu analitycznym dotyczqcym
celow i miernikow. Warto przypomniec, ze ewaluacja programu powinna
opierac¢ sie na porownaniu stanu sprzed wprowadzenia dziatan w ramach
programu, a stanem po jego zakoriczeniu, co nie zostafo ujete w czesci
dotyczqcej ewaluacji.

W projekcie nie odniesiono sie do skutecznosci klinicznej.

USPSTF w swoich zaktualizowanych rekomendacjach (2018) uwaza, ze obecne
dowody naukowe nie sq wystarczajgce do oceny bilansu korzysci i szkdd,
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zwigzanych z przesiewem w kierunku wykrycia skoliozy mftodziericzej u dzieci
i mfodziezy w wieku od 10 do 18 lat. Poparcie dla ww. stanowiska wyrazito
rowniez American Academy of Family Physicians (AAFP 2018). Nie odnaleziono
zadnych opracowan wtornych (przeglgdow systematycznych, metaanaliz),
badari eksperymentalnych (RCT, badan z pseudorandomizacjq, bez
randomizacji, badan jednoramiennych) oraz badan obserwacyjnych z grupgq
kontrolng dot. badania z zastosowaniem podoskopu i podobarografu
w kierunku deformacji stop i wad postawy u dzieci i mtodziezy.

Wiekszos¢ wytycznych wskazuje, ze badanie przesiewowe dzieci od 18 m. Z.
Do 30 m.z. (USPSTF 2016), ponizej 5 r.z. (UK NSC 2012) oraz w populacji ogdlnej
(SIGN 2016, AMS-MOH 2010, SIGN 2007) bez zgtaszanych obaw, co do ryzyka
wystgpienia danego zaburzenia nie jest zalecane.

Rozpoznanie i diagnoza ASD u dzieci i mtodziezy powinna by¢ wykonywana
przez wielodyscyplinarne zespoty ASD, ktore mogg obejmowac: pediatre,
psychiatre dzieciecego, logopede, psychologa czy terapeute zajeciowego (NICE
2011, AMS-MOH 2010) co nie do korica zostato ujete w programie

W projekcie nie odniesiono sie do efektywnosci kosztowej w zakresie
planowanych dziatarn oraz nie odniesiono sie do bezpieczenstwa dziatan
wykorzystywanych w programie.

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 pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu
nr: 0T.441.14.2019 ,Program kompleksowej terapii i rehabilitacji dzieci i mtodziezy z terenu Miasta Zabrze”
realizowany przez: Miast Zabrze, data ukonczenia: marzec 2019 oraz Anekséw do raportéw szczegdtowych:
,Programy profilaktyki i korekcji wad postawy u dzieci — wspdlne podstawy oceny” z marca 2018 r. oraz
,Wczesna diagnostyka i terapia zaburzen ze spektrum autyzmu (ASD)” z kwietnia 2017 r.



