Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

BP.401.50.2019.MKZ

Protokot nr 48/2019
z posiedzenia Rady Przejrzystosci
w dniu 2 grudnia 2019 roku
w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (Agencji)

Piotr Szymanski otworzyt posiedzenie o godzinie 10:09.

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

7 0séb):

Anna Greziak

Maciej Karaszewski

Tomasz Pasierski

Tomasz Romanczyk

Rafat Suwinski

Piotr Szymanski — prowadzit posiedzenie

No v ks wN R

Janusz Szyndler

Cztonkowie Rady nieobecni na posiedzeniu:

1. BarbaraJaworska-tuczak
2. Jakub Pawlikowski

Proponowany porzadek obrad:

1.

Ustalenie ewentualnych konfliktow intereséw cztonkéw Rady. Omdwienie i przyjecie porzadku
obrad Rady.

Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny lekéw Yervoy (ipilimumab) i Opdivo (nivolumab)
w ramach programu lekowego B10. ,Leczenie raka nerki (ICD-10 C64)".

Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Bavencio (avelumab) w ramach programu
lekowego: ,Leczenie raka z komorek Merkla awelumabem (ICD-10 C44)”.

Przygotowanie opinii o projektach programoéw polityki zdrowotnej jednostek samorzadu
terytorialnego:

1) ,Program profilaktyki i wczesnego wykrywania raka piersi w gminie Czerwonak,

2) ,Profilaktyka ztaman osteoporotycznych dla mieszkarnicow miasta Kamienna Géra 2020-
20227,

3) ,Program profilaktyki i wczesnego wykrywania raka prostaty na lata 2020-2022”
(m. Kedzierzyn-Kozle),

Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Relistor (methylnaltrexoni bromidum) we

wskazaniu: leczenie zaparcia wywotanego opioidami u pacjentdw w wieku powyzej 18. roku zycia
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leczonych paliatywnie, u ktérych odpowiedz na srodki przeczyszczajgce nie jest wystarczajgca i
ktdrzy nie sg kwalifikowani do terapii preparatem ztozonym oxycodoni hydrochloridum + naloxoni
hydrochloridum.

6. Przygotowanie opinii w sprawie oceny dopuszczalnos$ci utworzenia odrebnej grupy limitowej dla
srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego Nutramigen, ze wzgledu na wptyw
na efekt zdrowotny lub dodatkowy efekt zdrowotny.

7. Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynna
pirfenidon we wskazaniu: alergiczne zapalenie pecherzykdéw ptuc z postepujgcym zwitdknieniem.

8. Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajacych substancje czynng
peginterferon alfa 2a we wskazaniu: nowotwor ztosliwy nerki, z wyjatkiem miedniczki nerkowej
(ICD-10 C64).

9. Zakonczenie posiedzenia.
Ad 1. Rafat Suwinski zgtosit konflikt intereséw w zakresie lekéw Yervoy (ipilimumab) i Opdivo

(nivolumab), w zwigzku z czym Rada jednogtosnie (6 gtoséw ,za”) wytaczyta go z udziatu w pracach w
zakresie pkt. 1 porzadku obrad.

Tomasz Romanczyk zgtosit konflikt intereséw odnoszacy sie do potgczenia firmy Bristol-Myers Squibb
Pharma EEIG z firmg Ceglene, dla ktérej robit badania przed potgczeniem sie obydwu firm.
Rada jednogtosnie (6 gtoséw ,za”) podjeta decyzje o nie wytagczaniu go z udziatu w pracach w zakresie
pkt. 1 porzadku obrad.

Zaden z pozostatych cztonkéw Rady nie zgtosit konfliktu intereséw.

Ze wzgledu na mozliwg nieobecnos¢ cztonka Rady prowadzgcego temat objety pkt. 6 porzadku obrad,
zostat on przeniesiony na koniec planu.

Zmodyfikowany porzadek obrad:

2. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny lekéw Yervoy (ipilimumab) i Opdivo (nivolumab)
w ramach programu lekowego B10. ,Leczenie raka nerki (ICD-10 C64)”.
3. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Bavencio (avelumab) w ramach programu
lekowego: ,Leczenie raka z komdrek Merkla awelumabem (ICD-10 C44)”.
4. Przygotowanie opinii o projektach programéw polityki zdrowotnej jednostek samorzadu
terytorialnego:
1) ,Program profilaktyki i wczesnego wykrywania raka piersi w gminie Czerwonak,
2) ,Profilaktyka ztaman osteoporotycznych dla mieszkaricdw miasta Kamienna Géra 2020-
2022”,
3) ,Program profilaktyki i wczesnego wykrywania raka prostaty na lata 2020-2022”
(m. Kedzierzyn-Kozle),
4) ,Program rehabilitacji leczniczej mieszkarncéw Gminy Kedzierzyn-Kozle na lata 2020-2022".
5. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Relistor (methylnaltrexoni bromidum) we
wskazaniu: leczenie zaparcia wywofanego opioidami u pacjentéw w wieku powyzej 18. roku zycia
leczonych paliatywnie, u ktérych odpowiedz na Srodki przeczyszczajgce nie jest wystarczajaca i
ktdrzy nie sg kwalifikowani do terapii preparatem ztozonym oxycodoni hydrochloridum + naloxoni
hydrochloridum.
6. Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynng
pirfenidon we wskazaniu: alergiczne zapalenie pecherzykdéw ptuc z postepujgcym zwtdknieniem.
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7. Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynna
peginterferon alfa 2a we wskazaniu: nowotwor ztosliwy nerki, z wyjgtkiem miedniczki nerkowej
(ICD-10 C64).

8. Przygotowanie opinii w sprawie oceny dopuszczalnos$ci utworzenia odrebnej grupy limitowej dla
srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego Nutramigen, ze wzgledu na wptyw
na efekt zdrowotny lub dodatkowy efekt zdrowotny.

9. Zakonczenie posiedzenia.

Rada jednogtosnie (7 gtoséw ,,za”) zatwierdzita tak zmodyfikowany porzadek obrad.

Ad 2. Analityk Agencji strescit raport w sprawie lekéw Yervoy i Opdivo (wniosek refundacyjny)
w ramach programu lekowego dot. leczenia raka nerki.

W trakcie prezentacji, na posiedzenie przybyt Artur
Zaczynski, ktéry nie zadeklarowat  konfliktu
interesow.

Propozycje stanowiska Rady przedstawit Piotr Szymaniski.

W dyskusji gtos zabrali Tomasz Romanczyk i Piotr Szymanski, po czym Prowadzacy zarzadzit
gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (7 gtosow ,za”, Rafat Suwinski nie brat udziatu
w gtosowaniu ze wzgledu na konflikt interesdow) uchwalita pozytywne stanowisko (zatacznik nr 1 do
protokotu).

Ad 3. Analityk Agencji podsumowat raport w sprawie leku Bavencio (wniosek refundacyjny) w ramach
programu lekowego dot. leczenie raka z komdrek Merkla, a propozycje stanowiska Rady przedstawit
Rafat Suwinski.

W ramach dyskusji Piotr Szymaniski, Rafat Suwinski oraz Maciej Karaszewski zmodyfikowali tres¢
zaproponowanego stanowiska, po czym Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
7 gtosami ,,za”, przy 1 gtosie , przeciw” (8 oséb obecnych) uchwalita pozytywne stanowisko (zatgcznik
nr 2 do protokotu).

Ad 4 1) Analityk Agencji omoéwit dane o programie polityki zdrowotnej gminy Czerwonak w zakresie
profilaktyki i wczesnego wykrywania raka piersi, a propozycje opinii Rady przedstawita Anna Greziak.

W dyskusji gtos zabrali: Piotr Szymanski, Tomasz Pasierski, Rafat Suwinski, Tomasz Romanczyk, Janusz
Szyndler, Anna Greziak, Maciej Karaszewski oraz Artur Zaczynski, po czym Prowadzacy zarzadzit
gtosowanie, w wyniku ktérego Rada 5 gtosami ,za”, przy 3 gtosach ,przeciw” (8 osdb obecnych)
uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 3 do protokotu).

2) Analityk Agencji omowit dane o programie polityki zdrowotnej miasta Kamienna Goéra w zakresie
profilaktyki ztaman osteoporotycznych, a propozycje opinii Rady przedstawita Artur Zaczynski.

Wobec braku innych gtoséw, Prowadzgcy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie
(8 gtoséw ,,za”) uchwalita negatywna opinie (zatgcznik nr 4 do protokotu).

3) Analityk Agencji omowit dane o programie polityki zdrowotnej miasta Kedzierzyn - Kozle w zakresie
profilaktyki i wczesnego wykrywania raka prostaty, a propozycje opinii Rady przedstawit Tomasz
Pasierski.
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W dyskusji gtos zabrali: Rafat Suwinski, Piotr Szymarniski oraz Tomasz Romanczyk, po czym Prowadzacy
zarzadzit glosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (8 gtoséw ,,za”) uchwalita pozytywng opinie
(zatacznik nr 5 do protokotu).

4) Analityk Agencji oméwit dane o programie polityki zdrowotnej miasta Kedzierzyn-Kozle w zakresie
rehabilitacji leczniczej.

W zwigzku z nieobecnoscig cztonka Rady, wyznaczonego do przygotowania propozycji opinii Rady,
przedstawit jg Piotr Szymanski.

W dyskusji gtos zabrali: Janusz Szyndler, Maciej Karaszewski, Piotr Szymanski oraz Tomasz Romanczyk.

Prowadzacy zarzadzit glosowanie, w wyniku ktérego Rada 7 gtosami ,za”, przy 1 gtosie ,przeciw”
(8 0séb obecnych) uchwalita pozytywnga opinie (zatacznik nr 6 do protokotu).

Ad 5. Analityk Agencji przedstawit najwazniejsze informacje z raportu dot. leku Relistor (wniosek
refundacyjny) w leczeniu zaparcia wywotanego opioidami, a propozycje stanowiska Rady przedstawit
Tomasz Romanczyk.

W dyskusji gtos zabrali: Tomasz Pasierski, Piotr Szymanski oraz Tomasz Romanczyk, po czym
Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (8 gtoséw ,za”) uchwalita
pozytywne stanowisko (zatacznik nr 7 do protokotu).

Ad 6. Analityk Agencji podsumowat raport w sprawie substancji czynnej pirfenidon we wskazaniu:
alergiczne zapalenie pecherzykow ptuc z postepujgcym zwtdknieniem, a propozycje opinii przedstawit
Maciej Karaszewski.

W dyskusji udziat wzieli: Maciej Karaszewski, Tomasz Pasierski, Tomasz Romanczyk oraz Rafat Suwinski,
po czym Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada 7 gtosami ,za”, przy 1 glosie
»przeciw” (8 osdb obecnych) uchwalita negatywng opinie (zatgcznik nr 8 do protokotu).

Ad 7. Analityk Agencji przedstawit najwazniejsze informacje z raportu w sprawie substancji czynnej
peginterferon alfa 2a we wskazaniu: nowotwdr ztosliwy nerki, z wyjgtkiem miedniczki nerkowej,
a propozycje opinii Rady przedstawit Janusz Szyndler.

W dyskusji gtos zabrali: Rafat Suwinski, Janusz Szyndler oraz Piotr Szymanski, po czym Prowadzacy
zarzadzit glosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (8 gtosdw ,,za”) uchwalita negatywng opinie
(zatacznik nr 9 do protokotu).

Ad 8. Propozycje opinii Rady dot. oceny dopuszczalnosci utworzenia odrebnej grupy limitowej dla
srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego Nutramigen, przedstawit Piotr
Szymanski (w zwigzku z nieobecnoscig cztonka Rady wyznaczonego do przygotowania propozycji opinii
Rady), po czym analityk Agencji dopowiedziat najwazniejsze informacje z raportu.

W ramach dyskusji Tomasz Romanczyk, Rafat Suwinski i Piotr Szymanski sformutowali finalng wersje
opinii, po czym Prowadzgcy zarzadzit glosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (8 gtoséw ,,za”)
uchwalita negatywng opinie (zatgcznik nr 10 do protokotu).

Ad 9. Decyzja Prowadzacego posiedzenie przeprowadzone zostato losowanie sktadu Zespotu
na posiedzenie Rady w dn. 16 grudnia br.

Prowadzgcy zakoniczyt posiedzenie sie o godzinie 13:57.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
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Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 107/2019 z dnia 2 grudnia 2019 roku
w sprawie oceny lekéw Yervoy (ipilimumab) i Opdivo (niwolumab)
w ramach programu lekowego: , Leczenie raka nerki (ICD-10 C64)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktow leczniczych:
e Yervoy (ipilimumab), koncentrat do sporzgdzania roztworu do infuzji,
5 mg/mi, fiol. 10 ml, EAN 05909990872442,

e Yervoy (ipilimumab), koncentrat do sporzqdzania roztworu do infuzji,
5 mg/ml, fiol. 40 ml, EAN 05909990872459,

e Opdivo (niwolumab), koncentrat do sporzqdzania roztworu do infuzji,
10 mg/ml, fiol. 4 ml, EAN 05909991220501,

e Opdivo (niwolumab), koncentrat do sporzqdzania roztworu do infuzji,
10 mg/ml, fiol. 10 ml, EAN 05909991220518,

w ramach programu lekowego , Leczenie raka nerki (ICD-10 C64)”, w ramach
istniejgcych grup limitowych (1144.0 Niwolumab; 1124.0 Ipilimumab)
i wydawanie ich bezpftatnie.

Rada Przejrzystosci nie akceptuje
i wskazuje na koniecznos¢ obnizenia kosztow terapii.

Rada nie zgtasza uwag do projektu programu lekowego.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Produkt leczniczy Yervoy (ipilimumab) nie byt dotychczas przedmiotem oceny
w AOTMIT we wskazaniu leczenie raka nerki. W roku 2016 Agencja wydata
negatywnq rekomendacje dotyczqgcqg stosowania Opdivo (niwolumabu)
w leczeniu raka nerki. Zgodnie z Charakterystykq Produktow Leczniczych
ipilimumab w skojarzeniu z niwolumabem jest wskazany do leczenia pierwszej
linii zaawansowanego raka nerkowokomorkowego, u dorostych pacjentow
z posrednim lub niekorzystnym rokowaniem. Potqczenie lekowe ma byc
stosowane w ramach programu lekowego , Leczenie raka nerki (ICD-10 C64)”,
jako kolejna z opcji u chorych z nowotworem w stadium zaawansowanym
(miejscowy nawrot lub przerzuty odlegte), ktory nie kwalifikuje sie do leczenia
miejscowego u 0sO0b bez brak wczesniejszego leczenia farmakologicznego,
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ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa tel. (+48 22) 101-46-00 fax (+48 22) 46-88-555
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za wyjgtkiem leczenia neoadjuwantowego lub adjuwantowego prowadzonego
lekami z innych grup niz immunologiczne inhibitory punktu koricowego.

Dowody naukowe

Dobrej jakosci dowody naukowe, pochodzgce z randomizowanej proby klinicznej
(CheckMate2014), wskazujg na skutecznosc¢ ipilimumabu, stosowanego w
skojarzeniu z niwolumabem, w odniesieniu do wydtuZzania przezycia catkowitego
(w bezposrednim poréwnaniu z sunitynibem). Terapia ta byta przez chorych lepiej
tolerowana. Nalezy jednak odnotowac, Ze ze wzgledu na brak wynikow
obserwacji dtugoterminowej, odlegte korzysci nie sq ustalone. Brak jest badan
klinicznych  poréwnujgcych bezposrednio oba leki z temsyrolimusem.
Whnioskowane pofqczenie produktow leczniczych jest rekomendowane w
dokumentach aktualnych wytycznych europejskich i amerykariskich towarzystw
naukowych.

Problem ekonomiczny

Leczenie ipilimumabem w pofqgczeniu z niwolumabem jest

od komparatorow. Ze wzgledu na brak wynikdw obserwacji
dtugoterminowej, odlegte korzysci nie sq ustalone. Brak badar porownujgcych
bezposrednio oba leki z temsyrolimusem ogranicza wiarygodnos¢ analiz
farmako-ekonomicznych.

Przewidywane obciqzenie dla
budzetu ptatnika publicznego jest wysokie.

Gtowne argumenty decyzji

Leczenie ipilimumabem w pofqgczeniu z niwolumabem jest
od komparatorow, jednak

, a przewidywane obciqgzenie dla budzetu
ptatnika jest wysokie. Niepewnosc¢ ekonomiczna zwigzana jest, miedzy innymi,
z brakiem wynikéw obserwacji dfugoterminowej w randomizowanym badaniu
klinicznym (CheckMate2014).

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 wyroboéw medycznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 784
z péin. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
nr: 0T.4331.54.2019 ,Whniosek o objecie refundacjg lekdow Yervoy (ipilimumab) Opdivo (niwolumab) w ramach
programu lekowego «Leczenie raka nerki (ICD-10 C64)»”. Data ukoriczenia: 20 listopada 2019 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylqczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsigbiorcy Bristol-Myers Squibb Polska Sp. z o.o.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Bristol-Myers Squibb Polska
Sp. z 0.0. 0 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 2016 r., poz.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 wylqczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji.

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: Bristol-Myers Squibb
Polska Sp. z o.o.
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Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 108/2019 z dnia 2 grudnia 2019 roku
w sprawie oceny leku Bavencio (awelumab) w ramach programu
lekowego: , Leczenie raka z komorek Merkla awelumabem
(ICD-10 C44)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Bavencio (awelumab), koncentrat do sporzqdzania roztworu do infuzji,
20mg/ml, 1, fiol. po 10 ml, EAN: 04054839462153, w ramach programu
lekowego ,Leczenie raka z komorek Merkla awelumabem (ICD-10 C44)”,
w ramach nowej grupy limitowej i wydawanie go bezpfatnie.

Rada Przejrzystosci uwaza zaproponowany instrument dzielenia ryzyka
za niewystarczajqgcy i wskazuje na koniecznosc¢ dalszego obnizenia ceny leku.

Rada zgtasza nastepujgce uwagi do projektu programu lekowego: nalezy
jednoznacznie wskazacd, w ktorej linii leczenia jest mozliwe zastosowanie leku.
Kryteria wytgczenia powinny uwzgledniac jednoczesne stosowanie chemioterapii
lub ukierunkowanych lekow molekularnych.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Pismem z dnia 11.09.2019 r. 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. z 2019 r., poz. 784) w przedmiocie objecia
refundacjq  produktu leczniczego: Bavencio (awelumab), koncentrat
do sporzqdzania roztworu do infuzji, 20 mg/ml, 1, fiol. po 10 mi,
EAN: 04054839462153, w ramach programu lekowego ,,Leczenie raka z komdrek
Merkla awelumabem (ICD-10 C44)”.

Produkt leczniczy Bavencio (awelumab) byt przedmiotem oceny Agencji w 2019 r.
w analogicznym wskazaniu, w ramach ratunkowego dostepu do technologii
lekowych. Rada uznata wowczas za zasadne finansowanie tego leku u pacjentow,
u ktorych nie ma mozliwosci zastosowania chemioterapii.
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Dowody naukowe

Zidentyfikowano jedno prospektywne badanie kliniczne bez grupy kontrolnej
oceniajgce efektywnos¢ kliniczng awelumabu w monoterapii dorostych
pacjentow z przerzutowym rakiem z komorek Merkla — JAVELIN Merkel 200.
Badanie to sktfadato sie z dwodch czesci dotyczqcych odpowiednio: oceny
skutecznosci i tolerancji stosowania awelumabu u chorych wczesniej
nieleczonych oraz poddanych wczesniejszej chemioterapii. Odnaleziono
tez cztery retrospektywne badania obserwacyjne dotyczqgce stosowania
awelumabu w omawianym wskazaniu.

Whnioskodawca przedstawit analize efektywnosci klinicznej dla awelumabu
w oparciu o wyniki badanie JAVELIN Merkel 200, odnoszqc jg (na podstawie
danych z pismiennictwa) do skutecznosci stosowania komparatorow:
chemioterapii i BSC, odrebnie dla pierwszej i kolejnych linii leczenia.

W populacji pacjentow, wczesniej nieleczonych, u ktdrych zastosowano terapie
awelumabem mediana czasu przezycia bez progresji (PFS) wynosita 4,1 miesigca.
Mediana przezy¢ catkowitych nie zostata osiggnieta. W populacji chorych po
wczesniejszym leczeniu systemowym, dla okresu obserwacji wynoszgcego
minimum 36 miesiecy, mediana PFS wynosita 2,7 miesigca. Dla okresu obserwacji
wynoszqcego 24 miesiqgce terapia awelumabem pozwolita na uzyskanie mediany
przezycia catkowitego (OS) wynoszgcej 12,6 miesiecy. Porownania posrednie
sugerujq korzysc¢ ze stosowania awelumabu wzgledem BSC lub chemioterapii.
Terapia awelumabem w grupie chorych wczesniej leczonych systemowo
zwigzana jest z wyzszym odsetkiem obiektywnej odpowiedzi na leczenie w
porownaniu z chemioterapiq. W przypadku pacjentow wczesniej nieleczonych
stosowanie awelumabu w porownaniu z chemioterapiq zwiqzane jest ze
zblizonym odsetkiem obiektywnej odpowiedzi na leczenie.

Zdarzenia niepozgdane odnotowane w badaniu JAVELIN i badaniach
obserwacyjnych sq typowe dla lekow immunokompetentnych. Do najczesciej
wystepujgcych zdarzen niepozqdanych nalezaty: zmeczenie oraz reakcje
zwigzane z infuzjq leku.

W badaniu JAVELIN Merkel 200 (A) dokonano oceny jakosci Zycia dla chorych
uprzednio leczonych cytostatykami (+2L). W grupie tej leczenie awelumabem nie
wptywato na obnizenie jakosci zycia, w stosunku do stanu sprzed leczenia.

Rada zwraca uwage, ze dla omawianej technologii lekowej brak jest wysokiej
jakosci badan prezentujgcych wyniki efektywnosci klinicznej awelumabu
w porownaniu z komparatorami, stqd oszacowania oparte sq o analizy posrednie
i obarczone duzq niepewnosciq. Brak jest danych dotyczqcych efektywnosci
klinicznej awelumabu w populacji pacjentow z nieresekcyjnym rakiem, bedgcych
w Il stadium zaawansowania choroby. Korzystne wyniki leczenia pacjentow z
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rakiem z komorek Merkla uzyskano rdowniez podajgc pembrolizumab lub
niwolumab.

Problem ekonomiczny

Rak z komdrek Merkla to choroba bardzo rzadka. Szacuje sie, ze liczba chorych,
ktorzy spetniq kryteria witgczenia do programu to okofo ~ o0sdb/rok.

Analiza stosunku kosztow leczenia do uzyskiwanych efektow zdrowotnych
wskazuje, ze stosowanie terapii lekiem Bavencio w miejsce chemioterapii w I linii
leczenia, jak tez stosowanie terapii lekiem Bavencio w miejsce BSCw Il i kolejnych
liniach leczenia, wiqze sie z uzyskaniem wyzszych efektow zdrowotnych oraz
wyzszych kosztow terapii. Wnioskowana technologia nie jest uzyteczna
kosztowo,

. W perspektywie NFZ, w wariancie z RSS, refundacja wnioskowanej
technologii przyczyni sie do znaczgcego wzrostu wydatkow ptatnika publicznego.

Rada Przejrzystosci uwaza, zatem, zaproponowany instrument dzielenia ryzyka
za niewystarczajqgcy. Uwzgledniajgc wytyczne kliniczne PTOK 2018 i NCCN 2019,
przy ustalaniu ceny awelumabu mozna brac¢ pod uwage takze ceny innych lekow
immunokompetentnych o podobnym mechanizmie dziatania - niwolumabu
i pembrolizumabu.

Gtowne argumenty decyzji

Rak z komorek Merkla jest chorobg rzadkg, dotychczas stosowane metody
leczenia w przypadkach, gdy nie jest mozliwe radykalne leczenie chirurgiczne,
(chemioterapia, radioterapia, BSC) wykazywaty niezadowalajgcq skutecznosc.
Dowody naukowe, w ktorych oceniano bezpieczenstwo i skutecznosc stosowania
awelumabu w pierwszej i drugiej linii leczenia systemowego, sq niskiej jakosci
(jedno prospektywne badanie jednoramienne i retrospektywne badania
obserwacyjne), wskazujqg jednak na aktywnosc¢ terapeutycznq tego leku w
omawianym wskazaniu. Czas obserwacji chorych w dotychczas zrealizowanych
badaniach jest krotki, jednak porownania z historycznymi grupami kontrolnymi,
leczconymi przy zastosowaniu dostepnych dotychczas metod terapeutycznych,
sugerujq poprawe OS u chorych leczonych awelumabem. Analizy
farmakoekonomiczne wskazujq jednak, ze wnioskowana technologia nie jest
uzyteczna kosztowo,
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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, srodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyroboéw medycznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 784
z pézn. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
nr: 0T.4331.53.2019 ,Wniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu leczniczego

Bavencio (awelumab) w ramach programu lekowego: «Leczenie raka z komdrek Merkla awelumabem
(ICD-10 C44)»”. Data ukonczenia: 22.11.2019 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylqczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsigbiorcy Merck Sp. z o.o.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Merck Sp. z o.0. o zakresie
tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. z 2016 r., poz.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 wylqczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji.

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: Merck Sp. z o.o.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 388/2019 z dnia 2 grudnia 2019 roku
o projekcie programu ,,Program profilaktyki i wczesnego wykrywania
raka piersi w gminie Czerwonak”

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu polityki zdrowotnej
,Program profilaktyki i wczesnego wykrywania raka piersi w gminie
Czerwonak”, pod warunkiem uwzglednienia uwag Rady oraz zawartych
w raporcie AOTMIT, w szczegolnosci ograniczenia wykorzystania metod
obrazowych w skryningu i poprawy ewaluacji programu.

Uzasadnienie

Celem gtownym programu jest ograniczenie zdrowotnych i spotecznych skutkow
pdznego wykrycia raka piersi u kobiet, mieszkanek gminy Czerwonak poprzez
zwiekszenie dostepu do edukacji zdrowotnej i badan specjalistycznych w roku
kalendarzowym 2020 - 2021.

Cele szczegotowe to: zwiekszenie poziomu wiedzy dotyczqcej profilaktyki raka
piersi, zwiekszenie dostepu do bezptatnych badan profilaktycznych dla kobiet
w wieku 40-49 lat oraz zdobycie lub utrwalenie umiejetnosci samobadania
piersi.

Program ma trwac 1 rok. Przewidziano mozliwosc¢ jego kontynuacji. W ramach
programu planowane jest przeprowadzenie akcji informacyjnej w lokalnej
prasie, mediach spotecznosciowych, lokalnych placowkach ochrony zdrowia
i parafiach.

Zaplanowane interwencje to: dziatania edukacyjne (spotkania potgczone
z warsztatem dot. profilaktyki raka piersi i samobadaniem piersi), badania
mammograficzne i USG piersi. USG bedzie badaniem pomocniczym,
wykonywanym wytqcznie wowczas, gdy wystqpi podejrzenie nowotworu piersi,
stwierdzone na wczesniejszym etapie programu. Rada akceptuje wytgcznie
bardzo selektywne podejscie, podkreslajgc jednoczesnie, ze badanie USG piersi
nie powinno by¢ badaniem przesiewowym. Badanie zostanie wykonane
we wskazanej  przez realizatora  programu,  stacjonarnej  pracowni
diagnostycznej. Badania mammograficzne bedq realizowane w mobilnej
pracowni diagnostycznej. Po przeprowadzonym badaniu pacjentce zostanie
przekazany wynik oraz informacje dotyczqce dalszego postepowania.

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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Realizatorem programu bedzie podmiot leczniczy wybrany w drodze konkursu
ofert.

Populacjq docelowq programu bedg kobiety w wieku powyzej 20 r.z. (ok. 150
0s0b w zakresie edukacji bezposredniej) oraz kobiety w wieku 40-49 (ok. 200
0s0b w zakresie badan mammograficznych oraz USG piersi). Ze wzgledu
na bardzo ograniczong skutecznosc¢ przesiewowych badan mammograficznych
u kobiet ponizej 50 roku zycia, decyzja o skierowaniu na badanie powinna miec
charakter indywidualny. Rada zwraca uwage na koniecznos¢ bardzo
selektywnego okreslania wskazan i omdwienia z pacjentkq mozliwych
negatywnych skutkow przesiewu, w postaci rozpoznan fatszywie dodatnich
i ich nastepstw. Czes¢ edukacyjna obejmie 6 spotkan edukacyjnych (25 osob/1
zajecia). W ramach warsztatow poruszone bedq zagadnienia zwigzane z rakiem
piersi: epidemiologia, czynniki ryzyka, metody diagnostyczne, profilaktyka,
leczenie, instruktaz samobadania piersi. Kazda uczestniczka warsztatow
otrzyma pakiet edukacyjny oraz wykona badanie piersi na fantomie
szkoleniowym. Poziom wiedzy zostanie zweryfikowany za pomocq ankiety przed
oraz po przeprowadzeniu dziatan edukacyjnych. Przekazane zostanq takze
informacje majqce zacheci¢ kobiety w wieku 50-69 lat do skorzystania
z finansowanego przez NFZ populacyjnego programu wczesnego wykrywania
raka piersi.

Do 01.11.2019 r. z tego programu skorzystato ftgcznie ok. 54,35%
kwalifikujgcych sie mieszkanek gminy Czerwonak.

Zgodnie z rekomendacjami zaleca sie prowadzanie edukacji zdrowotnej kobiet,
dotyczgcej przede wszystkim wczesnego rozpoznawania u siebie oznak
mogqcych swiadczy¢ o rozwijajgcej sie chorobie nowotworowej (ACS 2015,
ACOG 2011, NCCN 2011, PTG 2005).

Rekomendowanym badaniem przesiewowym w kierunku nowotworow piersi
jest mammografia (ACS 2015, Prescrire International 2015, WHO 2014, SEOM
2014, PTOK 2013, MZ/COIMSC 2013, ESMO 2013, NICE 2013, ACOG 2011, NCCN
2011, ACR 2011, CTFPHC 2011, NCI 2010, PTG 2005). Badanie USG nie powinno
by¢ rutynowo oferowane kobietom z umiarkowanym bqdz wysokim ryzykiem
zachorowania na raka piersi (stanowisko PTOK 2014).

Zaplanowano koszty jednostkowe programu w wysokosci: dziatania
informacyjno-promocyjne - 18,60 z{ modut edukacyjny - 23 zt, modut
diagnostyczny 100 zt. Koszty catkowite okreslono na 30 000 zt.

Program zostanie sfinansowany ze srodkéw gminy Czerwonak.
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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 2019 r., poz. 1373 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem raportu
nr: 0T.441.147.2019 ,Program profilaktyki i wczesnego wykrywania raka piersi w gminie Czerwonak”
realizowany przez: Gmine Czerwonak, pazdziernik 2019 oraz Aneksu do raportow szczegétowych: , Programy
profilaktyki raka piersi — wspdlne podstawy oceny” z czerwca 2015 .



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 389/2019 z dnia 2 grudnia 2019 roku
o projekcie programu ,,Profilaktyka ztaman osteoporotycznych
dla mieszkancéw miasta Kamienna Géra 2020-2022"

Rada Przejrzystosci opiniuje negatywnie projekt programu polityki zdrowotnej
,Profilaktyka ztaman osteoporotycznych dla mieszkaricow miasta Kamienna
Gora 2020-2022”.

Uzasadnienie

Gtownym  zatozeniem programu jest ,zmniejszenie liczby ztaman
osteoporotycznych wsrod mieszkaricow miasta i gminy Kamienna Gora,
w szczegolnosci kobiet po 65 roku Zycia. ldentyfikacja kobiet po menopauzie
zagrozonych ztamaniami niskoenergetycznymi oraz chorych po ztamaniach
osteoporotycznych, w celu kierowania ich do wfasciwych specjalistow
zajmujgcych sie diagnostykq, prewencjq i leczeniem osteoporozy”. Realizacje
programu zaplanowano na lata 2020-2022. Problematyka osteoporozy
nie wpisuje sie w priorytety zdrowotne wymienione w Rozporzgdzeniu Ministra
Zdrowia z dnia 27 lutego 2018 r. w sprawie priorytetow zdrowotnych
(Dz.U. z 2018 r., poz. 469). Opis problemu zdrowotnego i dane epidemiologiczne
przedstawiono zdawkowo. Biorgc pod uwage zaplanowanie jedynie dziatan
diagnostycznych i edukacyjnych, gtowny cel programu - zmniejszenie liczby
ztaman osteoporotycznych - bedzie trudny do zrealizowania, a sama
identyfikacja kobiet nie bedzie miata wptywu na polepszenie sytuacji
zdrowotnej w omawianej populacji (w takiej postaci cel nie odnosi sie do efektu
zdrowotnego).

Whnioskodawca zaproponowat réwniez 5 celdw szczegotowych w tym m.in.
,wdrozenie w miescie i gminie Kamienna GOra skutecznego schematu
postepowania dla lekarzy podstawowej opieki zdrowotnej i lekarzy rodzinnych
w zakresie identyfikacji pacjentow zagrozonych wysokim ryzykiem ztaman
niskoenergetycznych i identyfikacji osob z dokonanymi juz ztamaniami”
i ,wtgczenie pielegniarek pracujgcych w poradniach POZ i poradniach
specjalistycznych do dziatann w zakresie aktywnej profilaktyki osteoporozy
(np. poprzez edukacje pacjentow, udzielanie porad dotyczgcych eliminacji
modyfikowalnych czynnikéow ryzyka ztaman itp.). Cele te sq zostaty
sformutowane nieprawidtowo - w postaci dziatan i, w takiej postaci,
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nie odnoszq sie do efektu zdrowotnego. W projekcie nie przedstawiono
wfasciwych miernikow efektywnosci.  Wnioskodawca w tresci projektu
nie podat konkretnych interwencji jakie bedq realizowane w zakresie edukacji,
zdawkowo odnidst sie do warunkdw dotyczqcych personelu, wyposazenia
i warunkdéw lokalowych, nie wskazat sposobu wyboru realizatora (zgodnie
z zapisami ustawowymi realizator powinien by¢ wybrany w drodze konkursu
ofert). W projekcie nie zaplanowano takze wtasciwej oceny jakosci Swiadczen.

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 2019 r., poz. 1373 z pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu
nr: 0T.441.159.2019 ,Profilaktyka ztaman osteoporotycznych dla mieszkaricow miasta Kamienna Géra 2020-
2022” realizowany przez: Miasto Kamienna Gora, listopad 2019 oraz Raportu ,Profilaktyka i wczesne
wykrywanie osteoporozy pierwotnej w ramach programoéw polityki zdrowotnej” z paZdziernika 2018 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 390/2019 z dnia 2 grudnia 2019 roku
o projekcie programu ,,Program profilaktyki i wczesnego wykrywania
raka prostaty na lata 2020-2022” (m. Kedzierzyn-Kozle)

Rada Przejrzystosci opiniuje negatywnie projekt programu polityki zdrowotnej
,Program profilaktyki i wczesnego wykrywania raka prostaty na lata
2020-2022” (m. Kedzierzyn-KoZle).

Uzasadnienie

Gtéownym zatozeniem programu jest ,poprawa stanu zdrowia i swiadomosci
zdrowotnej mezczyzn Gminy Kedzierzyn-Kozle”. Proponowany program
proponuje nastepujqgce interwencje: badanie PSA, badanie per rectum, dziatania
edukacyjno-informacyjne. W tresci projektu wskazano rowniez 4 cele
szczegotowe, tj.: (1) ,,zwiekszenie wykrywalnosci wczesnych przypadkow raka
prostaty oraz tagodnego wzrostu prostaty”, (2) ,poprawa zgtaszalnosci
mezczyzn na badania przesiewowe”, (3) ,utatwienie dostepu do badan
mezczyznom z gminy Kedzierzyn-Kozle” oraz (4) ,edukacja zdrowotna mezczyzn
i poprawa swiadomosci zdrowotnej”. Populacje docelowqg programu stanowiq
mieszkanicy Gminy Kedzierzyn-Kozle w wieku 50-65 lat. Skryning miatby byc¢
prowadzony w populacji ogdlnej. Dotychczas projekty programow polityki
zdrowotnej z zakresu profilaktyki raka gruczotu krokowego byty opiniowane
przez Agencje wielokrotnie. W wydanych opiniach zdecydowanie dominowaty
opinie negatywne (49 opinii negatywnych, 8 opinii pozytywnych lub warunkowo
pozytywnych). Wcigz brak jest danych naukowych, wskazujqcych, ze skryning
populacyjny raka stercza za pomocq oznaczenia PSA przynosi istotne korzysci
zdrowotne, tzn. zmniejszenie umieralnosci catkowitej. Rekomendacje
towarzystw naukowych i Konsultanta Krajowego sq nadal negatywne.

Opinia ta jest zgodna z wczesniejszymi opiniami Rady, dotyczqgcymi zblizonych
programow.
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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 2019 r., poz. 1373 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem raportu
nr: 0T.441.160.2019 ,Program profilaktyki i wczesnego wykrywania raka prostaty” realizowany przez: Gmine
Kedzierzyn-Kozle, listopad 2019 oraz Aneksu do raportdéw szczegétowych: ,Programy wczesnego wykrywania
raka gruczotu krokowego — wspdlne podstawy oceny”, grudzien 2018 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 391/2019 z dnia 2 grudnia 2019 roku
o projekcie programu ,,Program rehabilitacji leczniczej mieszkancow
Gminy Kedzierzyn-Kozle na lata 2020-2022"

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu polityki zdrowotnej
»Program rehabilitacji leczniczej mieszkaricow Gminy Kedzierzyn-Kozle na lata
2020-2022”, pod warunkiem uwzglednienia uwag Rady oraz zawartych
w raporcie AOTMIT.

Uzasadnienie

Projekt programu polityki zdrowotnej zaplanowany do realizacji przez Gmine
Kedzierzyn-KoZle w zakresie rehabilitacji leczniczej zaktada przeprowadzenie,
potgczonego z edukacjq, cyklu rehabilitacyjnego u osob, ktorym na podstawie
badania kwalifikacyjnego stwierdzono dolegliwosci ze stronu narzqdu
ruchu/osrodkowego uktadu nerwowego. W programie prawidtowo opisano
epidemiologie niepetnosprawnosci, wskazano cele ogdlne i szczegotowe, sposob
monitorowania i oceny jakosci swiadczen, koszty jednostkowe i catkowite.
Skutecznos¢ wiekszosci interwencji z zakresu rehabilitacji nie jest wspierana
dowodami wysokiej jakosci, jednak dowody niskiej jakosci oraz opinie
ekspertow wskazujq, Zze mogqg one byc korzystne dla wielu 0osob ze schorzeniami
uktadu ruchu. Oceniany projekt realizuje priorytet: ,rehabilitacja” nalezgcy
do priorytetow zdrowotnych wymienionych w Rozporzgdzeniu Ministra Zdrowia
z dnia 27 lutego 2018 r. (Dz.U. 2018 poz. 469).

Nalezy podkreslic, ze wszystkie zaplanowane przez wnioskodawce interwencje
fizjoterapeutyczne i kinezyterapeutyczne znajdujq sie w wykazie swiadczen
gwarantowanych z zakresu rehabilitacji leczniczej. Wnioskodawca wskazuje
jednak, ze dostepnos¢ do swiadczen gwarantowanych jest ograniczona,
a zgodnie z art. 9a i 9b ustawy z dnia 10 czerwca 2016 r. o zmianie ustawy
o dziatalnosci leczniczej oraz niektorych innych ustaw jednostki samorzgdu
terytorialnego w celu zaspokajania potrzeb wspdlnoty samorzqdowej
w zakresie ochrony zdrowia (uwzgledniajgc m. in. stan dostepnosci swiadczen
opieki  zdrowotnej na obszarze wojewddztwa) mogq finansowac
dla mieszkaricow tej wspdlnoty swiadczenia gwarantowane.
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Uwagi:

— W programie nie wskazano narzedzi, ktére bedq wykorzystywane do oceny
zmian i postepdow pacjenta w ramach prowadzonych zabiegow. Nalezy
zatem w trakcie realizacji programu wprowadzi¢ wskazniki efektywnosci
podejmowanych interwencji poprzez wdrozenie oceny funkcjonalnej opartej
na Miedzynarodowej Klasyfikacji Funkcjonowania, Niepetnosprawnosci
iZdrowia  (ICF) przed rozpoczeciem wykonania zabiegow oraz
po ich zakoriczeniu. Zasadnym bytoby rowniez wykorzystanie
wystandaryzowanych skal lub kwestionariuszy do poszczegdlnych
elementow programu.

— Nalezy przeformowac cele szczegotowe i mierniki efektywnosci zgodnie
z uwagami zawartymi w raporcie AOTMIT.

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 2019 r., poz. 1373 z pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu
nr: 0T.441.162.2019 ,,Program rehabilitacji leczniczej mieszkaricéw Gminy Kedzierzyn-Kozle” realizowany przez:
Gmine Kedzierzyn-Kozle, listopad 2019 oraz Aneksu do raportow szczegétowych: ,Programy z zakresu
rehabilitacji niepetnosprawnych i zagrozonych niepetnosprawnoscia dorostych oraz dzieci i miodziezy”
z sierpnia 2016r..



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 109/2019 z dnia 2 grudnia 2019 roku
w sprawie oceny leku Relistor (bromek metylonaltreksonu)

we wskazaniu: leczenie zaparcia wywotanego opioidami u pacjentéw

w wieku powyzej 18. roku zycia leczonych paliatywnie, u ktdrych
odpowiedz na srodki przeczyszczajgce nie jest wystarczajgca i ktorzy

nie sg kwalifikowani do terapii preparatem ztozonym oxycodoni

hydrochloridum + naloxoni hydrochloridum

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Relistor (bromek metylonaltreksonu), roztwor do wstrzykiwan, 12 mg/0,6 mi,
7 fiolek, 7 strzykawek do wstrzykiwan z cofajgcq sie igtg i 14 gazikow
nasqczonych alkoholem, EAN: 05909990659944, we wskazaniu: leczenie
zaparcia wywofanego opioidami u pacjentow w wieku powyzej 18. roku zycia
leczonych paliatywnie, u ktdrych odpowiedz na srodki przeczyszczajqgce nie jest
wystarczajgca i ktorzy nie sq kwalifikowani do terapii preparatem ztozonym
oxycodoni hydrochloridum + naloxoni hydrochloridum, w ramach nowej grupy
limitowej, jako leku dostepnego w aptece na recepte i wydawanie
go za odptatnosciq ryczattowq.

Rada Przejrzystosci wskazuje na zasadnos¢ pogtebienia zaproponowanego
instrumentu dzielenia ryzyka i obnizenia ceny leku.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Zaparcie wywotane opioidami (ZWO) zostato zdefiniowane jako zaparcie
wystepujgce po raz pierwszy lub nasilajgce sie podczas wprowadzania, zmiany
lub intensyfikowania leczenia opioidami, spetniajgce dwa z szesciu warunkow wg
Kryteriow Rzymskich z IV 2016. Bromek metylonaltreksonu (Relistor) jest
selektywnym antagonistq wiqzania opioidowego receptora mi. Ograniczona
zdolnos¢ do przenikania bariery krew-mdzg pozwala na dziatanie bromku
metylonaltreksonu jako obwodowego antagonisty opioidowego receptora mi,
w takich tkankach jak tkanki przewodu pokarmowego, bez wyptywu na dziatanie
przeciwbodlowe opioidow na osrodkowy uktad nerwowy.

Whnioskowane wskazanie refundacyjne produktu leczniczego Relistor jest
wskazaniem wezszym niz wskazanie rejestracyjne i obejmuje leczenie zaparcia
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wywoftanego opioidami u pacjentow w wieku powyzej 18. roku zycia leczonych
paliatywnie, u ktdrych odpowiedZ na Ssrodki przeczyszczajgce nie jest
wystarczajgca i ktorzy nie sq kwalifikowani do terapii preparatem ztozonym
oxycodoni  hydrochloridum +  naloxoni  hydrochloridum. Bromek
metylonaltreksonu moze byc¢ natomiast, zgodnie z ChPL, zastosowany w leczeniu
zaparé¢ wywotanych opioidami w przypadku niewystarczajgcej odpowiedzi na
leczenie srodkami przeczyszczajgcymi, u dorostych pacjentow powyzej 18. roku
zycia.

Dowody naukowe

We wnioskowanym wskazaniu brak jest refundowanych alternatywnych
technologii medycznych. Komparatorem dla wnioskowanej interwencji jest
naturalny przebieg choroby, w trakcie leczenia standardowego lekami
przeczyszczajgcymi. Wedfug stanowisk eksperckich objecie refundacjq leku
Relistor jest rozwigzaniem, ktore poprawitoby sytuacje pacjentow, ktorzy
ze wzgleddw klinicznych nie mogq stosowac doustnych potgczen oksykodonu
z naloksonem.

Wyniki fazy zaslepionej badarn RCT Thomas 2008, Slatkin 2009 i Bull 2015
wskazujg, Ze stosowanie metylonaltreksonu, w pofqczeniu z terapig
standardowgq, wzgledem samej terapii standardowej (+placebo), statystycznie
istotnie poprawia jakosc Zycia, a takze zwieksza czestos¢ wyproznien. W fazie
zaslepionej badania Thomas 2008 wyprodznienie w ciggu 24 godzin od podania
pierwszej dawki nastepowato u okoto dwoch trzecich pacjentow, podobnie
w badaniu Slatkin 2009, jedynie w badaniu Bull 2015 odsetek ten byt wyzszy
i wynosit 85%. W otwartej fazie przedtuzonej badan Slatkin 2009 i Thomas 2008,
w grupie przyjmujgcej metylonaltrekso,n odpowiedZ na leczenie w ciggu 4 godzin
od podania pierwszej dawki zaobserwowano u od ok. 45% do 64% pacjentow.

Nalezy zwroci¢ uwage na fakt akceptowalnego profilu bezpieczeristwa leczenia,
przy zachowaniu wskazan i przeciwskazan do jego wdrozZenia.

Problem ekonomiczny

Analiza uzytecznosci kosztow przeprowadzona przez wnioskodawce wykazata, ze

stosowanie produktu leczniczego Relistor w miejsce komparatora z perspektywy

ptatnika publicznego jest : w wariancie z RSS ICUR
progu, o ktorym mowa w art. 12 pkt 13 i art. 19 ust. 2 pkt 7

ustawy.

. Biorgc pod
uwage powyzsze ograniczenia nalezy ostroznie interpretowac wykazanq przez
whnioskodawce, w ramach analizy podstawowej, leku Relistor.

Niepetne sq rowniez dane dotyczgce populacji docelowej, ktora zostanie objeta
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leczeniem, co utrudnia petng ocene wptywu wdrozenia refundacji leku na budzet
ptatnika publicznego i oszacowanie wydatkow inkrementalnych.

Gtowne argumenty decyzji

Wdrozenie stosowania leku Relistor w ramach nowej grupy limitowej,
zryczattowym  poziomem  odptatnosci  jest  leczeniem

. Przy zawezeniu stosowania leku tylko dla chorych leczonych
paliatywnie, u ktdrych odpowiedZ na Srodki przeczyszczajgce nie jest
wystarczajgca i ktorzy nie sq kwalifikowani do terapii preparatem ztozonym
oxycodoni hydrochloridum + naloxoni hydrochloridum istotnym elementem
decyzji jest oszacowanie wartosci ICUR z RSS z uwzglednieniem

. Z drugiej
strony, we wnioskowanych wskazaniu nie ma dostepnego na rynku polskim
komparatora, a wykazano, ze u leczonych paliatywnie chorych onkologicznych,
zaparcia zwiekszajq ryzyko zgonu/skracajq czas przezycia.

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 wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 784
z pézn. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
nr: 0T.4330.14.2019 ,Wniosek o objecie refundacjg leku Relistor (bromek metylonaltreksonu) we wskazaniu:
Leczenie zaparcia wywotanego opioidami u pacjentow w wieku powyzej 18. roku zycia leczonych paliatywnie,
u ktérych odpowiedz na $Srodki przeczyszczajace nie jest wystarczajgca i ktérzy nie sg kwalifikowani do terapii
preparatem ztozonym oxycodoni hydrochloridum + naloxoni hydrochloridum”. Data ukoriczenia: 22 listopada
2019r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylqczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsiebiorcy Bausch Health Poland (dawniej Valeant Pharma
Poland Sp. z 0.0.).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Bausch Health Poland (dawniej
Valeant Pharma Poland Sp. z 0.0.) o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. z 2016 r., poz.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 wylqczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji.

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: Bausch Health Poland
(dawniej Valeant Pharma Poland Sp. z o.0.).



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 109/2019 z dnia 2 grudnia 2019 roku
w sprawie oceny leku Relistor (bromek metylonaltreksonu)

we wskazaniu: leczenie zaparcia wywotanego opioidami u pacjentéw

w wieku powyzej 18. roku zycia leczonych paliatywnie, u ktdrych
odpowiedz na srodki przeczyszczajgce nie jest wystarczajgca i ktorzy

nie sg kwalifikowani do terapii preparatem ztozonym oxycodoni

hydrochloridum + naloxoni hydrochloridum

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Relistor (bromek metylonaltreksonu), roztwor do wstrzykiwan, 12 mg/0,6 mi,
7 fiolek, 7 strzykawek do wstrzykiwan z cofajgcq sie igtg i 14 gazikow
nasqczonych alkoholem, EAN: 05909990659944, we wskazaniu: leczenie
zaparcia wywofanego opioidami u pacjentow w wieku powyzej 18. roku zycia
leczonych paliatywnie, u ktdrych odpowiedz na srodki przeczyszczajqgce nie jest
wystarczajgca i ktorzy nie sq kwalifikowani do terapii preparatem ztozonym
oxycodoni hydrochloridum + naloxoni hydrochloridum, w ramach nowej grupy
limitowej, jako leku dostepnego w aptece na recepte i wydawanie
go za odptatnosciq ryczattowq.

Rada Przejrzystosci wskazuje na zasadnos¢ pogtebienia zaproponowanego
instrumentu dzielenia ryzyka i obnizenia ceny leku.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Zaparcie wywotane opioidami (ZWO) zostato zdefiniowane jako zaparcie
wystepujgce po raz pierwszy lub nasilajgce sie podczas wprowadzania, zmiany
lub intensyfikowania leczenia opioidami, spetniajgce dwa z szesciu warunkow wg
Kryteriow Rzymskich z IV 2016. Bromek metylonaltreksonu (Relistor) jest
selektywnym antagonistq wiqzania opioidowego receptora mi. Ograniczona
zdolnos¢ do przenikania bariery krew-mdzg pozwala na dziatanie bromku
metylonaltreksonu jako obwodowego antagonisty opioidowego receptora mi,
w takich tkankach jak tkanki przewodu pokarmowego, bez wyptywu na dziatanie
przeciwbodlowe opioidow na osrodkowy uktad nerwowy.

Whnioskowane wskazanie refundacyjne produktu leczniczego Relistor jest
wskazaniem wezszym niz wskazanie rejestracyjne i obejmuje leczenie zaparcia
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wywoftanego opioidami u pacjentow w wieku powyzej 18. roku zycia leczonych
paliatywnie, u ktdrych odpowiedZ na Ssrodki przeczyszczajgce nie jest
wystarczajgca i ktorzy nie sq kwalifikowani do terapii preparatem ztozonym
oxycodoni  hydrochloridum +  naloxoni  hydrochloridum. Bromek
metylonaltreksonu moze byc¢ natomiast, zgodnie z ChPL, zastosowany w leczeniu
zaparé¢ wywotanych opioidami w przypadku niewystarczajgcej odpowiedzi na
leczenie srodkami przeczyszczajgcymi, u dorostych pacjentow powyzej 18. roku
zycia.

Dowody naukowe

We wnioskowanym wskazaniu brak jest refundowanych alternatywnych
technologii medycznych. Komparatorem dla wnioskowanej interwencji jest
naturalny przebieg choroby, w trakcie leczenia standardowego lekami
przeczyszczajgcymi. Wedfug stanowisk eksperckich objecie refundacjq leku
Relistor jest rozwigzaniem, ktore poprawitoby sytuacje pacjentow, ktorzy
ze wzgleddw klinicznych nie mogq stosowac doustnych potgczen oksykodonu
z naloksonem.

Wyniki fazy zaslepionej badarn RCT Thomas 2008, Slatkin 2009 i Bull 2015
wskazujg, Ze stosowanie metylonaltreksonu, w pofqczeniu z terapig
standardowgq, wzgledem samej terapii standardowej (+placebo), statystycznie
istotnie poprawia jakosc Zycia, a takze zwieksza czestos¢ wyproznien. W fazie
zaslepionej badania Thomas 2008 wyprodznienie w ciggu 24 godzin od podania
pierwszej dawki nastepowato u okoto dwoch trzecich pacjentow, podobnie
w badaniu Slatkin 2009, jedynie w badaniu Bull 2015 odsetek ten byt wyzszy
i wynosit 85%. W otwartej fazie przedtuzonej badan Slatkin 2009 i Thomas 2008,
w grupie przyjmujgcej metylonaltrekso,n odpowiedZ na leczenie w ciggu 4 godzin
od podania pierwszej dawki zaobserwowano u od ok. 45% do 64% pacjentow.

Nalezy zwroci¢ uwage na fakt akceptowalnego profilu bezpieczeristwa leczenia,
przy zachowaniu wskazan i przeciwskazan do jego wdrozZenia.

Problem ekonomiczny

Analiza uzytecznosci kosztow przeprowadzona przez wnioskodawce wykazata, ze

stosowanie produktu leczniczego Relistor w miejsce komparatora z perspektywy

ptatnika publicznego jest : w wariancie z RSS ICUR
progu, o ktorym mowa w art. 12 pkt 13 i art. 19 ust. 2 pkt 7

ustawy.

. Biorgc pod
uwage powyzsze ograniczenia nalezy ostroznie interpretowac wykazanq przez
whnioskodawce, w ramach analizy podstawowej, leku Relistor.

Niepetne sq rowniez dane dotyczgce populacji docelowej, ktora zostanie objeta
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leczeniem, co utrudnia petng ocene wptywu wdrozenia refundacji leku na budzet
ptatnika publicznego i oszacowanie wydatkow inkrementalnych.

Gtowne argumenty decyzji

Wdrozenie stosowania leku Relistor w ramach nowej grupy limitowej,
zryczattowym  poziomem  odptatnosci  jest  leczeniem

. Przy zawezeniu stosowania leku tylko dla chorych leczonych
paliatywnie, u ktdrych odpowiedZ na Srodki przeczyszczajgce nie jest
wystarczajgca i ktorzy nie sq kwalifikowani do terapii preparatem ztozonym
oxycodoni hydrochloridum + naloxoni hydrochloridum istotnym elementem
decyzji jest oszacowanie wartosci ICUR z RSS z uwzglednieniem

. Z drugiej
strony, we wnioskowanych wskazaniu nie ma dostepnego na rynku polskim
komparatora, a wykazano, ze u leczonych paliatywnie chorych onkologicznych,
zaparcia zwiekszajq ryzyko zgonu/skracajq czas przezycia.

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 wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 784
z pézn. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
nr: 0T.4330.14.2019 ,Wniosek o objecie refundacjg leku Relistor (bromek metylonaltreksonu) we wskazaniu:
Leczenie zaparcia wywotanego opioidami u pacjentow w wieku powyzej 18. roku zycia leczonych paliatywnie,
u ktérych odpowiedz na $Srodki przeczyszczajace nie jest wystarczajgca i ktérzy nie sg kwalifikowani do terapii
preparatem ztozonym oxycodoni hydrochloridum + naloxoni hydrochloridum”. Data ukoriczenia: 22 listopada
2019r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylqczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsiebiorcy Bausch Health Poland (dawniej Valeant Pharma
Poland Sp. z 0.0.).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Bausch Health Poland (dawniej
Valeant Pharma Poland Sp. z 0.0.) o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. z 2016 r., poz.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 wylqczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji.

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: Bausch Health Poland
(dawniej Valeant Pharma Poland Sp. z o.0.).



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 392/2019 z dnia 2 grudnia 2019 roku
w sprawie substancji czynnej pirfenidon we wskazaniach
pozarejestracyjnych

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne objecie refundacjq lekow
zawierajgcych substancje czynnq pirfenidon we wskazaniu pozarejestracyjnym:
alergiczne zapalenie pecherzykdw ptuc z postepujgcym zwitdknieniem.

Uzasadnienie

Wymieniona substancja czynna byta dwukrotnie opiniowana przez Rade
Przejrzystosci w ramach programu lekowego: ,Leczenie idiopatycznego
wtdknienia ptuc (ICD-10: 84.1)”: w 2013 r. stanowisko Rady Przejrzystosci byto
negatywne (SRP 121/2013, SRP 122/2013,) w 2016 r. stanowisko Rady
Przejrzystosci byto pozytywne (SRP 44/2016, SRP 45/2016). Aktualnie, zgodnie
z Obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 23 paZdziernika 2019 r. w sprawie
wykazu  refundowanych lekow, Srodkéw  spozywczych  specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. Urz. Min. Zdr.
2019.88) substancja czynna pirfenidon objeta jest refundacjq w ramach
programu lekowego B.87. Leczenie idiopatycznego wtdknienia ptuc (ICD-10:
184.1).

Zadne odnalezione wytyczne praktyki klinicznej nie odnosity sie bezposrednio
do leczenia alergicznego zapalenia pecherzykdw ptuc z postepujgcym
zwtdknieniem. Wszystkie wytyczne w leczeniu srodmigzszowych chorob ptuc,
w tym alergicznego zapalenia pecherzykow ptucnych wskazywaty w pierwszej
kolejnosci koniecznosc¢ usuniecia alergenu oraz zastosowanie
glikokortykosteroidéw. Wskazano rowniez na mozliwos¢ zastosowania lekow
immunosupresyjnych.

Leki zapobiegajgce bliznowaceniu (bez wskazania konkretnej substancji)
w alergicznym  zapaleniu  pecherzykdw ptucnych sq zalecane jedynie
w wytycznych European Lung Foundation z 2011 r.

Nie odnaleziono rekomendacji dotyczqcych finansowania ze srodkow
publicznych produktow leczniczych zawierajgcych pirfenidon w leczeniu
alergicznego zapalenia pecherzykdw ptucnych z postepujgcym zwtdknieniem.
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W opinii eksperta najskuteczniejszq, najczesciej stosowanq i najtanszqg
technologiq w leczeniu alergicznego zapalenia pecherzykéw ptfucnych
z postepujgcym zwtdknieniem jest prednizon (ok. 90% pacjentow) lub prednizon
z lekiem immunosupresyjnym (ok. 10% pacjentow). Jednakze leczenie to nie jest
zawsze skuteczne | moze dojs¢ do progresji choroby. Leczenie
przeciwfibrotyczne moze byc, jego zdaniem, cenng opcjq leczenia u pacjentow
z postepujgcym  witdknieniem  Srodmigiszowym  ptuc  (rdwniez  poza
idiopatycznym wtdoknieniem ptuc), jesli wyczerpano inne mozliwosci terapii.
Ekspert wskazat jednak, Ze brak jest badan klinicznych wysokiej jakosci
oceniajgcych skutecznosc¢ pirfenidonu w alergicznym zapaleniu pecherzykdow
ptuc  z  postepujgcym  wtdknieniem.  Dostepne  wyniki  jedynego
randomizowanego badania zostaly opublikowane w postaci abstraktu
konferencyjnego, co uniemozliwia ocene ryzyka wystqgpienia catkowitego btedu
systematycznego, a ograniczeniem drugiego badania jest jego retrospektywny
charakter.  Uwzgledniajgc  powyZsze, Rada  Przejrzystosci  opiniuje
jak we wstepie.

Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia, zawarte w piSmie PLR.4604.1196.2019.RB z dnia 29.10.2019 r., dotyczyto
wydania opinii Rady Przejrzystosci w sprawie substancji czynnej pirfenidon, we wskazaniach
pozarejestracyjnych: alergiczne zapalenie pecherzykéw ptuc z postepujacym zwtdknieniem.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 784 z pdin. zm.).
Wykorzystane zrddta danych:

1. Opracowanie na potrzeby Rady Przejrzystosci w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych
lekbw we wskazaniach innych niz ujete w Charakterystyce Produktu Leczniczego, raport
nr: 0T.4320.31.2019 , Pirfenidon we wskazaniu: alergiczne zapalenie pecherzykédw ptuc z postepujgcym
zwitdknieniem”. Data ukonczenia: 27 listopada 2019 r.



Rada Przejrzystosci
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Opinia Rady Przejrzystosci
nr 393/2019 z dnia 2 grudnia 2019 roku
w sprawie substancji czynnej peginterferon alfa 2a we wskazaniach
pozarejestracyjnych

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne objecie refundacjg lekow zawierajgcych
substancje czynnqg peginterferon alfa 2a we wskazaniu pozarejestracyjnym:
nowotwor ztosliwy nerki, z wyjgtkiem miedniczki nerkowe;.

Uzasadnienie

Zlecenie MZ dotyczy produktow leczniczych zawierajgcych substancje czynng
peginterferon alfa-2a. Produkty lecznicze zawierajgce peginterferon alfa-2a
sq finansowane w ramach programow lekowych dotyczgcych leczenia
wirusowego zapalenia wqtroby typu B, wirusowego zapalenia wgtroby typu C
oraz w ramach chemioterapii.

Pegylowany interferon alfa 2a w porownaniu z formq niepegylowang
charakteryzuje sie bardzo znacznym wydtuzeniem okresu potftrwania (z 5
do okoto 60-80 godzin) oraz zwiekszong stabilnosciq i rozpuszczalnoscig.
Ponadto postac¢ pegylowana ma zredukowanq objetosc dystrybucji, wynoszgcg
od 6 do 14 litrow (postac niepegylowana okoto 40 litrow), a co za tym idzie
obnizong penetracje tkankowg w pordwnaniu do formy niepegylowane.

W dostepnej literaturze brak jest wystarczajgcych danych dotyczgcych
stosowania peginterferonu we wnioskowanym wskazaniu. Dostepne dane
odnoszq sie praktycznie wytgcznie do interferonu alfa w postaci niepegylowanej.
Wedtug europejskich wytycznych klinicznych (ESM02019), zastosowanie
interferonu alfa 2a jest zasadne u pacjentow z rakiem nerkowokomdrkowym
skojarzeniu z bewacyzumabem. Podobnie wytyczne NCCN 2019, wskazujg na
mozliwos¢ stosowania interferonu alfa we wnioskowanym wskazaniu, w
szczegolnosci w skojarzeniu z bewacyzumabem u pacjentow z nawrotowym
lub nieresekcyjnym, jasnokomorkowym rakiem nerki. Wytyczne polskie (PTOK
2013) zalecajg prowadzenie immunoterapii interferonem alfa 2a w terapii
systemowej raka nerkowokomodrkowego. Nalezy zaznaczyé, ze zadna
z wymienionych rekomendacji nie odnosi sie do formy pegylowanej inteferonu
alfa.
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Podsumowanie:

Biorgc pod uwage znaczne rdznice w farmakokinetyce obu postaci
ekstrapolowanie danych dotyczqcych skutecznosci i bezpieczeristwa
we wnioskowanym wskazaniu na forme pegylowanq obarczone bytoby bardzo
znaczng niepewnosciq. Dostepne dane z badan klinicznych oraz wytyczne
kliniczne odnoszq sie przede wszystkim do stosowania formy niepegylowanej.
W zwiqzku z powyiszym, Rada uznaje finansowane peginterferonu alfa 2a
w leczeniu raka nerki z wytgczeniem miedniczki nerkowej za niezasadne.

Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia, zawarte w piSmie PLR.4604.1071.2019.DK z dnia 31.10.2019 r., dotyczyto
wydania opinii Rady Przejrzystosci w sprawie substancji czynnej peginterferon alfa 2a, we wskazaniu
pozarejestracyjnym: nowotwor ztosliwy nerki, z wyjatkiem miedniczki nerkowe;j.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych

specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 784 z pdzn. zm.).

Wykorzystane zrddta danych:

1. Opracowanie na potrzeby oceny zasadnosci finansowania lekdw zawierajgcych dang substancje czynng
we wskazaniach innych niz  wymienione w Charakterystyce Produktu Leczniczego, raport
nr: 0T.4320.32.2019 ,,Peginterferon alfa-2a we wskazaniu: nowotwor ztosliwy nerki, z wyjgtkiem miedniczki
nerkowej”. Data ukonczenia: 29 listopada 2019 r.
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Opinia Rady Przejrzystosci
nr 394/2019 z dnia 2 grudnia 2019 roku
w sprawie oceny dopuszczalnosci utworzenia odrebnej grupy
limitowej dla sSrodka spozywczego specjalnego przeznaczenia
zywieniowego Nutramigen

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne utworzenie odrebnej grupy limitowej,
ze wzgledu na wptyw na efekt zdrowotny lub dodatkowy efekt zdrowotny,
dla srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego:

e Nutramigen 1 LGG Complete, kod EAN: 8712045038819,
e Nutramigen 2 LGG Complete, kod EAN: 8712045038826,
e Nutramigen 3 LGG Complete, kod EAN: 8712045038833,

we wskazaniu: alergia na biatka mleka krowiego (BMK), objawy alergii na BMK
lub podejrzenie alergii na BMK ze wzgledu na wystepujgce objawy, jak rowniez
nietolerancja laktozy, nietolerancja sacharozy, a takZze nadwrazliwos¢ na inne
biatka (np. biatka sojowe).

Uzasadnienie

Z tresci zlecenia wynika, iz powyzszy problem dotyczy wytgcznie oceny
dopuszczalnosci utworzenia odrebnej grupy limitowej ze wzgledu na wptyw
na efekt zdrowotny lub dodatkowy efekt zdrowotny, a zatem rozstrzygniecia,
czy stosowanie produktow Nutramigen LGG Complete wiqze sie z istnieniem
dodatkowego efektu zdrowotnego wzgledem komparatora.

Zgodnie z trescig Raportu Analitycznego, w wyniku wyszukiwania
nie odnaleziono badan, w ktorych porédwnywane bytyby analizowane
interwencje. Wszystkie badania dotyczqce stosowania hydrolizatu kazeiny
w pofqgczeniu z LGG dotyczyty produktow Nutramigen LGG. W Zadnym
z odnalezionych badann nie wskazano, iz technologie oceniang stanowi
Nutramigen LGG Complete, nie wskazano rdwniez procentowej zawartosci
probiotykow LGG w badanych produktach. W zwiqzku z powyzszym brak jest
dowodow naukowych wskazujgcych na istnienie dodatkowego efektu
zdrowotnego zwiqzanego ze stosowaniem produktow Nutramigen LGG
Complete, a tym samym niespetnione sq warunki utworzenia odrebnej grupy
limitowej, ze wzgledu na wptyw na efekt zdrowotny lub dodatkowy efekt
zdrowotny, o ktorym mowa w art. 15 ust. 3 pkt 3 ustawy o refundacji.
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Uwaga Rady:

Rada, zgodnie z tresciq zlecenia, nie analizowata aspektow zwiqgzanych
z mozliwosciq tworzenia odrebnych grup limitowych, innych niz te, ktdre
zwigzane sq z wpfywem produktu leczniczego na efekt zdrowotny
lub dodatkowy efekt zdrowotny, w pordéwnaniu z jego bezposrednim
komparatorem, w istniejgcej grupie limitowej.

Przedmiot zlecenia

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt. 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze s$rodkéw publicznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 1373 z pdin. zm.),
w nawigzaniu do zlecenia Ministra Zdrowia, zawartego w pismie PLR.4606.1112.2019.DK z dnia
19.09.2019 .

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt. 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 1373 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem
opracowania na potrzeby Rady Przejrzystosci w sprawie oceny zasadnosci dalszej refundacji, braku podstaw
do dalszej refundacji badz zmiany zakresu refundacji, nr: 0T.4320.25.2019, ,Opracowanie dotyczace oceny
mozliwosci utworzenia odrebnej grupy limitowej dla srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego: Nutramigen 1 LGG Complete; Nutramigen 2 LGG Complete; Nutramigen 3 LGG Complete”,
28 listopada 2019 r.



