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Michat Mysliwiec otworzyt posiedzenie o godzinie 10:02

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

7 0séb):

Anna Greziak

Barbara Jaworska-tuczak

Maciej Karaszewski

Michat Mysliwiec — prowadzit posiedzenie
Rafat Nizankowski

Tomasz Pasierski

Tomasz Romanczyk

Rafat Suwinski

W oo NV R WNPRE

Piotr Szymanski

Cztonkowie Rady nieobecni na posiedzeniu

1. Dorota Kilanska

Proponowany porzadek obrad:

1.

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

Przygotowanie opinii w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych, w ramach
ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Tagrisso (ozymertynib) we wskazaniu: rak
gruczotowy ptuca w stadium IV (ICD-10: C34.8) z obecnoscig mutacji c.2316C>A.

Przygotowanie opinii w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych, w ramach
ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Tagrisso (ozymertynib) we wskazaniu: rak
gruczotowy ptuca (ICD-10: C34) z mutacja T790M w genie EGFR w Ill i kolejnej linii leczenia.

Przygotowanie opinii w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych, w ramach
ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Keytruda (pembrolizumab) we wskazaniu: rak
drobnokomadrkowy ptuca (ICD-10: C34) w Il i kolejnej linii leczenia.

Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynng
sirolimusum we wskazaniu: zespét gumiastych zmian barwnikowych .

Przygotowanie opinii w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatan przeprowadzanych
w ramach programoéw polityki zdrowotnej oraz warunkéw ich realizacji w zakresie , profilaktyki
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nowotworéw skory” wraz z odniesieniem do modelowego rozwigzania pn. ,Profilaktyki
nowotworéw skory”.
7. Zakonczenie posiedzenia.

Ad 1. Rafat Suwinski zgtosit konflikt intereséow w stosunku do leku Keytruda. Rada jednogtosnie
(8 gtoséw ,,za”) podjeta decyzje o wytaczeniu go z udziatu w pracach Rady w zakresie pkt 4,
proponowanego porzadku obrad.

Tomasz Romanczyk zgtosit konflikt interesow w stosunku do substancji czynnej sirolimusum.
Rada jednogtosnie (8 gtoséw ,,za”) podjeta decyzje o wytgczeniu go z udziatu w pracach Rady w zakresie
pkt 5, proponowanego porzadku obrad.

Zaden z pozostatych cztonkéw Rady nie zgtosit konfliktu intereséw.
Rada jednogtosnie (9 gtoséw ,,za”) zatwierdzita proponowany porzadek.

Ad 2. Analityk Agencji podsumowat dane z raportu dla leku Tagrisso (RDTL) we wskazaniu: rak
gruczotowy ptuca w stadium IV z obecnoscig mutacji c.2316C>A, a propozycje opinii Rady przedstawit
Rafat Suwinski.

Wobec braku innych gtoséw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie
(9 gtosow ,,za”) uchwalita pozytywna opinie (zatacznik nr 1 do protokotu).

Po podjeciu uchwaty wywigzata sie dyskusja, w ktoérej gtos zabrali: Maciej Karaszewski, Michat
Mysliwiec, Rafat Nizankowski oraz Rafat Suwinski. Dotyczyta sposobdw monitorowania efektywnosci
leczenia w przypadkach pozytywnych decyzji Rady Przejrzystosci/Ministra Zdrowia w sprawie lekow
refundowanych w rzadkich wskazaniach.

Ad 3. Analityk Agencji omowit dane z raportu dla leku Tagrisso (RDTL) we wskazaniu: rak gruczotowy
ptuca z mutacjg T790M w genie EGFR w lll i kolejnej linii leczenia, a propozycje opinii Rady przedstawit
Rafat Suwinski.

W trakcie dyskusji Tomasz Pasierski, Michat Mysliwiec, Rafat Suwinski, Rafat Nizankowski oraz Maciej
Karaszewski dokonali modyfikacji w tresci zaproponowanej opinii, po czym Prowadzacy zarzadzit
gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (9 gtoséw ,za”) uchwalita pozytywng opinie
(zatacznik nr 2 do protokotu).

Ad 4. Analityk Agencji strescit najwazniejsze informacje z raportu dot. leku Keytruda (RDTL)
we wskazaniu: rak drobnokomadrkowy ptuca w Il i kolejnej linii leczenia, a propozycje opinii Rady
przedstawit Tomasz Pasierski.

W trakcie dyskusji, w ktdrej gtos zabrali: Tomasz Pasierski, Michat Mysliwiec, Maciej Karaszewski, Rafat
Suwinski, Kamila Malinowska oraz Maciej Pomorski sformutowano finalng wersje opinii Rady, po czym
Prowadzgcy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (8 gtoséw ,,za”, Rafat Suwinski
nie brat udziatu w gtosowaniu ze wzgledu na zgtoszony konflikt intereséw) uchwalita pozytywng opinie
(zatacznik nr 3 do protokotu).

Ad 5. Propozycje opinii Rady w sprawie objecia refundacjg lekdéw zawierajgcych substancje czynna
sirolimusum we wskazaniu: zespot gumiastych zmian barwnikowych, przedstawita Anna Greziak.

W dyskusji gtos zabrali: Anna Greziak, Michat Mysliwiec, Rafat Suwinski, Piotr Szymanski, Tomasz
Pasierski oraz Maciej Karaszewski.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktdrego Rada jednogtosnie (8 gtoséw ,za”, Tomasz
Romanczyk nie brat udziatu w gtosowaniu ze wzgledu na zgtoszony konflikt intereséw) uchwalita
pozytywng opinie (zatgcznik nr 4 do protokotu).
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Ad 6. Analityk Agencji omoéwit raport w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatan
przeprowadzanych w ramach programéw polityki zdrowotnej oraz warunkow ich realizacji w zakresie
»profilaktyki nowotwordéw skoéry”.

We wstepnej dyskusji gtos zabrali: Tomasz Romanczyk, Michat Mysliwiec i Rafat Nizankowski.
Propozycje opinii Rady przedstawit Maciej Karaszewski.

W ramach kontynuacji dyskusji Michat Mysliwiec, Rafat Suwinski, Rafat Nizankowski, Maciej
Karaszewski, Tomasz Romanczyk oraz Anna Greziak sformutowali koncowa wersje opinii Rady, po czym
Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (9 gloséw ,za”) uchwalita
pozytywng opinie (zatgcznik nr 8 do protokotu).

Ad 7. Prowadzacy zakonczyt posiedzenie o godzinie 12:27.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
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Opinia Rady Przejrzystosci
nr 122/2020 z dnia 25 maja 2020 roku
w sprawie oceny zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych,
leku Tagrisso (ozymertynib) we wskazaniu: rak gruczotowy ptuca
w stadium IV (ICD-10: C34.8) z obecnoscig mutacji c.2316C>A

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Tagrisso
(ozymertynib), tabletki powlekane, 80 mg, 30 kaps, we wskazaniu:
rak gruczotowy ptuca w stadium |V (ICD-10: C34.8) z obecnosciq mutacji
c.2316C>A, pod warunkiem stosowania u chorych w stanie sprawnosci ogolnej
wg. WHO 0-2, bez wspotwystepowania innych nowotworow ztosliwych leczonych
paliatywnie oraz czynnosciq uktadu krwiotworczego, nerek | wgtroby
umozliwiajgcq leczenie zgodnie z aktualng charakterystykq produktu leczniczego
Tagrisso.

Uzasadnienie

Istotnosc stanu kliniczneqgo, ktoreqo dotyczy wniosek

Whniosek dotyczy chorego na raka gruczofowego ptuca, nieleczconego wczesniej
systemowo, z rozpoznang mutacjg w genie EGFR: p.Pro772His (c.2316C>A).
Zgodnie z informacjami zawartymi w raporcie AOTMIT, przedmiotowa mutacja
obecna jest w eksonie 20 genu EGFR. Mutacja ta warunkuje opornosc¢ nowotworu
na leki z grupy inhibitorow kinazy tyrozynowej | i Il generacji (tj. refundowane
w ramach programu lekowego , Leczenie niedrobnokomdrkowego raka ptuca”,
leki zawierajgce substancje czynne erlotynib, gefitynib oraz afatynib).
Tym samym, pacjenci ze stwierdzonq powyzej mutacjq nie mogq byc¢ wtgczeni
do programu lekowego.

Skutecznosc kliniczna i praktyczna

Skutecznosc klinicznq i praktyczng ozymertynibu u chorych na raka gruczotowego
ptuca i z zaawansowanym NDRP, z réznymi mutacjami EGFR w eksonie 20,
oceniano w badaniach Fang 2019 i Veggel B 2019.

Do badania Fang 2019 (retrospektywna analiza serii przypadkow) wtgczono
6 chorych w stadium IV NDRP z mutaciami EGFRex20ins. Sposrod
6 analizowanych chorych, 4 (67,7%) czesciowo odpowiedziato na leczenie,
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a u 2 (33,3%) osiggnieto stabilng chorobe. Mediana PFS w analizowanej kohorcie
wyniosta 6,2 miesigca.

W badaniu Veggel B 2019, wigczono 21 pacjentow z zaawansowanym NDR
z mutacjq insercyjing w eksonie 20 EGFR. Trzynastu pacjentow otrzymato
wczesniej chemioterapie, u 11 chorych wystepowaty przerzuty do mozgu.
U 1 pacjenta odnotowano (5%) czesciowq odpowiedZ, u 16 pacjentow (76%)
stabilng chorobe i u 4 (19%) progresje choroby. Ogdtem, u 14 pacjentow (67%)
leczonych ozymertynibem zaobserwowano regresje guza (zakres: -4 do -38
procent w stosunku do wartosci poczqtkowej zgodnie z RECIST v1.1). Mediana
PFS wyniosta 3,6 miesigca.

Bezpieczenstwo stosowania

Bezpieczeristwo stosowania ozymertynibu u chorych z mutacjq w genie EGFR
zostato stosunkowo dobrze poznane w badaniach rejestracyjnych, dotyczqcych
jego stosowania w | linii leczeniu chorych z chorobq uogdlnionq. Zgodnie z ChPL
produktu leczniczego, do najczesciej zgtaszanych dziatann niepozqdanych
zwigzanych ze stosowaniem leku nalezq: wysypka (47%), zaburzenia zotgdkowo-
jelitowe (49%), leukopenia (68%), matoptytkowosc¢ (54%) i srodmigzszowa
choroba ptuc (4%).

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Komitet ds. Produktdow Leczniczych Stosowanych u Ludzi CHMP (ang. Committee
for Medicinal Products for Human Use) w dokumencie EMA/396618/2018 uznat,
ze stosowanie produktu Tagrisso nie powinno byc¢ ograniczone do mutacji
Ex19del lub L858R, lecz dotyczy¢ takze innych mutacji EGFR. Na podstawie
dostepnych dowodow naukowych, wskazano na mozZliwos¢ stosowania
ozymertynibu w przypadku rzadkich mutacji EGFR (G719S, L861Q, mutacji
insercyjnych eksonu 19) oraz w przypadku mutacji eksonu 20. Dane kliniczne
dotyczgce ozymertynibu w innych mutacjach sq ograniczone, chociaz trwajqgce
badania kliniczne mogq dostarczy¢ dodatkowych informacji. Wskazanie
rejestracyjne dotyczy leczenia pierwszego rzutu dorostych pacjentow z miejscowo
zaawansowanym lub uogdlnionym niedrobnokomdrkowym rakiem ptuca
(NDRP), z mutacjami aktywujgcymi w genie kodujgcym EGFR, nie precyzujgc
ktorych mutacji to dotyczy. Tym samym, dla ocenianej sytuacji klinicznej mozna
przyjgé, Ze miesci sie ona we wskazaniach rejestracyjnych dla stosowania leku
i istnieje przewaga korzysci zdrowotnych nad ryzykiem jego stosowania.

Konkurencyjnosc¢ cenowa

Wedtug wniosku zatgczonego do zlecenia MZ, koszt 3 miesiecznej terapii wynosi
- zt brutto. W ocenianym wskazaniu brak jest aktywnej technologii
alternatywnej, rozumianej jako aktywne leczenie.
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Wptyw na wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen
ze srodkow publicznych i Swiadczeniobiorcow

Eksperci kliniczni, ankietowani przez Agencje, wskazali, ze liczba pacjentdw,
u ktdrych mozna zastosowac wnioskowanq technologie lekowg w ramach RDTL
bedzie mniejsza niz 5. Na podstawie przyjetych zatozen, koszt finansowania
ze srodkow publicznych ocenianej technologii lekowej, w ramach RDTL,
u 5 pacjentdw, przez 3 miesigce, wyniesie: _PLN brutto. Obliczenia
te mogq nie odzwierciedlac rzeczywistych wydatkow ponoszonych przez ptatnika
publicznego, ze wzgledu na niepewnosci dotyczqce rzeczywistej ceny leku, liczby
pacjentow i czasu leczenia.

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

Biorgc pod uwage informacje wskazane w zleceniach MZ (w tym przede
wszystkim informacja o przeciwskazaniach do zastosowania aktualnie
refundowanych TKI EGFR), mozna stwierdzi¢, Zze nie ma alternatywnego
aktywnego leczenia dla ocenianej technologii lekowej.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 1373 z pdzn. zm.), opracowania w sprawie
zasadnosci finansowania ze $rodkow publicznych w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych
nr: 0T.422.45.2020 , Tagrisso (ozymertynib) we wskazaniu: rak gruczotowy ptuca w stadium IV (ICD 10: C34.8)
z obecnoscig mutacji c.2316C>A". Data ukonczenia: 20.05.2020 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem czarnym stanowiq informacje publiczne podlegajgce wylgczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsiebiorcow AstraZeneca AB.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem AstraZeneca AB 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 wylqgczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji.

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: AstraZeneca AB.
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Opinia Rady Przejrzystosci
nr 123/2020 z dnia 25 maja 2020 roku
w sprawie oceny zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych,
leku Tagrisso (ozymertynib) we wskazaniu: rak gruczotowy ptuca
(ICD-10: C34) z mutacjg T790M w genie EGFR w Il i kolejnej linii
leczenia

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Tagrisso
(ozymertynib), tabletki powlekane, 80 mg, 30 kaps, we wskazaniu:
rak gruczotowy ptuca (ICD-10: C34) z mutacjg T790M w genie EGFR w lll i kolejnej
linii leczenia, pod warunkiem stosowania u chorych w stanie sprawnosci ogolnej
WHO 0-2, bez wspdtwystepowania innych nowotworow ztosliwych leczonych
paliatywnie oraz czynnosciq uktadu krwiotwdrczego, nerek i wqtroby
umozliwiajgcq leczenie zgodnie z aktualng charakterystykq produktu leczniczego
Tagrisso.

Uzasadnienie

Istotnosc stanu kliniczneqgo, ktoreqo dotyczy wniosek

Whiosek dotyczy chorej z rozpoznaniem zaawansowanego gruczofowego raka
ptuc z rozsiewem do waqtroby i jajnika. Obecna jest mutacja T790M w genie
kodujgcym EGFR. Przebieg leczenia: | linia leczenia: erlotynib - 12 cykli; Il linia
leczenia: chemioterapia w schemacie cisplatyna z winorelbing — 4 cykle. Chorej
nie mozna zakwalifikowac do leczenia ozymertynibem w ramach programu
lekowego ,,Leczenie niedrobnokomdrkowego raka ptuca (ICD-10 C34)", z uwagi
na przebycie dwdch linii leczenia systemowego. Zgodnie z informacjami
przekazanymi przez eksperta, rozwazane wskazanie moZze prowadzi¢
do przedwczesnego zgonu, niezdolnosci do pracy oraz samod:zielnej eqgzystencji,
przewlektego cierpienia oraz obnizenia jakosci Zycia.

Skutecznosc¢ kliniczna i praktyczna

Odnaleziono cztery badania jednoramienne AURAex i AURA 2 (publikacja Ahn
2018), Cao 2019 i TREM (publikacja Eide 2020) oraz szes¢ badan
retrospektywnych (EXPLORE, Mu 2019, Schmid 2019, Nakashima 2019, Dong
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2019 i Kishikawa 2020), ktore obejmowaty grupy chorych o charakterystyce
klinicznej, zblizonej do opisanej we wniosku.

W badaniach prospektywnych, mediana czasu przezycia catkowitego wyniosta
26,8 mies., 12 mies. i 22,5 miesiecy, odpowiednio - w badaniach AURAex + AURA
2, Cao 2019 i TREM, natomiast mediana czasu do progresji wyniosta,
odpowiednio: 9,9 mies., 9,0 mies. i 10,8 miesiecy.

W' badaniach retrospektywnych, mediana czasu do progresji miescita sie
w przedziale od 7,4 miesigca do 12,4 mies., natomiast mediana przezycia
catkowitego wynosita od 20,5 miesigca do 28 mies.

Bezpieczenstwo stosowania

Do najczesciej obserwowanych zdarzen niepozqdanych nalezaty, w badaniach
AURAex i AURA: wysypka (42%), biegunka (39%), suchosc skory (32%) i zanokcica
(32%). Zdarzenia te byty przewaznie 1 lub 2 stopnia. Zdarzenia niepozgdane
>3 stopnia, potencjalnie zwiqzane z leczeniem, odnotowano u 65 pacjentow
(16%), w tym gtownie: neutropenie (2%), zwiekszone stezenie aminotransferazy
alaninowej (1%), leukopenie (1%) i anemie (1%).

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Charakterystyka produktu leczniczego Tagrisso nie wprowadza ograniczenia
do jego stosowania w okreslonej linii leczenia. WSskazanie rejestracyjne
dla Tagrisso jest wiec szersze niz wskazanie, ktorego dotyczy wniosek. Relacja
korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania zostata oceniona przez EMA
na etapie rejestracji jako pozytywna; mozna zatem zatozyc, ze pozytywna ocena
dotyczy rowniez wskazania ocenianego we wniosku.

Konkurencyjnos¢ cenowa

Wedtug wniosku zatqczonego do zlecenia MZ, koszt 3 miesiecznej terapii wynosi:

- zt brutto.

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

Ekspert kliniczny, ankietowany przez Agencje, wskazaf, Ze liczba pacjentdw,
u ktorych mozna zastosowac wnioskowangq technologie lekowq w ramach RDTL
wyniesie okoto 100 pacjentow. Na podstawie przyjetych zatozen, koszt
finansowania ze srodkow publicznych ocenianej technologii lekowej, w ramach
RDTL, u 100 pacjentow, przez 3 miesigce, wyniesie: _ PLN brutto.
Obliczenia te mogqg nie odzwierciedlac rzeczywistych wydatkow ponoszonych
przez ptatnika publicznego, ze wzgledu na niepewnosci dotyczgce rzeczywistej
ceny leku, liczby pacjentow oraz czasu leczenia.
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Alternatywna technologia medyczna, w rozumieniu ustawy o swiadczeniach,
oraz jej efektywnosc kliniczna i bezpieczeristwo stosowania

Ekspert kliniczny, ankietowany przez Agencje, jako terapie alternatywne, ktdre
mozna zastosowac¢ w ocenianym wskazaniu zamiast ocenianej technologii
lekowej, wskazat chemioterapie jednolekowqg pemetreksed Ilub docetaksel.
Analiza AOTMIT wskazuje zarazem, ze jednoznaczne umiejscowienie terapii
jednolekowej pemetreksed lub docetaksel w wytycznych PTOK, w ramach 2 linii
leczenia, powoduje, ze w ocenianym wskazaniu nie ma technologii alternatywnej
(rozumianej jako aktywne leczenie) dla ocenianej technologii lekowej.

Uwagi Rady

Zdaniem Rady, stosowanie ozymertynibu w Il i kolejnej linii leczenia powinno
dotyczy¢ sytuacji wyjgtkowych, np. braku mozliwosci wykazania obecnosci
mutacji T790M po zastosowaniu dostepnych w ramach programu lekowego
inhibitorow EGFR, stosowanych w | linii leczenia, w zwigzku z niedostepnosciq
materiatu tkankowego lub ujemnym wynikiem pierwszego badania. U wiekszosci
chorych ozymertynib powinien byc¢ stosowany w Il linii leczenia, zgodnie
z zapisami programu lekowego.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 1373 z pdin.zm.), opracowania w sprawie
zasadnosci finansowania ze srodkédw publicznych w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych
nr: 0T.422.43.2020 ,, Tagrisso (ozymertynib) we wskazaniu: rak gruczotowy ptuca (ICD-10: C34) z mutacjg T790M
w genie EGFR w Il i kolejnej linii”. Data ukoiczenia 21.05.2020.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem czarnym stanowiq informacje publiczne podlegajgce wylgczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsiebiorcow AstraZeneca AB.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem AstraZeneca AB 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 wylqgczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji.

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: AstraZeneca AB.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 124/2020 z dnia 25 maja 2020 roku
w sprawie oceny zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych,
leku Keytruda (pembrolizumab) we wskazaniu: rak
drobnokomaérkowy ptuca (ICD-10: C34) w Il i kolejne;j linii leczenia

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Keytruda
(pembrolizumab), koncentrat do sporzqdzania roztworu do infuzji 25 mg/mi,
1fiol. 4 ml, we wskazaniu: rak drobnokomodrkowy ptuca (ICD-10: C34)
w Il i kolejnej linii leczenia, pod warunkiem stosowania u pacjentow w stanie
czynnosciowym ECOG 0-2, bez aktywnych przerzutow do osrodkowego uktadu
nerwowego oraz wystepowania ekspresji PD-L1.

Uzasadnienie

Istotnosc stanu klinicznego, ktoreqo dotyczy wniosek

Rak drobnokomdrkowy ptuca, po niepowodzeniu 2. linii leczenia, jest chorobq
o bardzo ztym rokowaniu; od progresji choroby, po zakoriczeniu chemioterapii
2. linii, do zgonu mija zwykle mniej niz 3 miesigce.

Skutecznosc kliniczna i praktyczna

Terapia ta jest bardzo obiecujqca, lecz znajduje sie w poczqtkowej fazie badan
klinicznych. W badaniu KEYNOTE-028, w ktorym badano skutecznosc
i bezpieczenstwo pembrolizumabu w leczeniu pacjentow z lokalnie
zaawansowanymi i/lub rozsianymi nowotworami litymi, ktorzy nie odpowiedzieli
na wczesniejsze terapie lub u ktdrych nie mozna byto zastosowac innego leczenia,
uwzgledniono 24 pacjentow z drobnokomdrkowym rakiem ptuca. Mediana
przezycia ulegata wydtuzeniu w grupie, ktora otrzymata leczenie Keytrudg
(wynosita 9,7 miesigca, 6 miesiecy przezyto 66% pacjentow, a 12 miesiecy 38%).
Lek jest zarejestrowany przez FDA i rekomendowany przez NCCN.
Bezpieczeristwo stosowania

Wsrdd 131 chorych, u ktorych mozliwa byta ocena toksycznosci terapii, powazne
dziatania niepozqdane w stopniu 3. lub wyzszym stwierdzono u 10% chorych,
a dwdch pacjentow zmarfto z powodu toksycznosci leczenia. Jakiekolwiek

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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dziatania niepozgdane ze strony uktadu immunologicznego stwierdzono u 24%
chorych.

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Nie zostata oceniona, gdyz lek w tym wskazaniu nie zostat jeszcze zarejestrowany
przez EMA.

Konkurencyjnosc¢ cenowa

U danego swiadczeniobiorcy zostaty wyczerpane wszystkie, mozliwe
do zastosowania w tym wskazaniu dostepne technologie medyczne,
finansowane ze srodkdw publicznych. Biorqgc pod uwage wytyczne kliniczne,
mozna stwierdzi¢, ze obecnie brak jest innych opcji terapeutycznych, poza
leczeniem paliatywnym.

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

Liczba pacjentéw, u ktorych mozina zastosowacé wnioskowang technologie
lekowg w ramach RDTL, jest bardzo mata - nie przekracza 3. Koszt finansowania
ze Ssrodkow publicznych ocenianej technologii lekowej w ramach RDTL przez
9 tygodni wyniesie: u 1 pacjenta: PLN (wedfug wniosku)
i 101 397,18 PLN (wedtug obwieszczenia MZ).

Alternatywna technologia medyczna, w_rozumieniu_ustawy o swiadczeniach,
oraz jej efektywnosc kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

U pacjentéw z tak zaawansowang chorobqg nowotworowq alternatywq jest
jedynie leczenie paliatywne.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 1373 z pdzn.zm.), opracowania w sprawie
zasadnosci finansowania ze $rodkow publicznych w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych
nr: 0T.422.42.2020 ,Keytruda (pembrolizumab) we wskazaniu: rak drobnokomérkowy ptuca (ICD-10: C34)
w Il i kolejnej linii leczenia”. Data ukonczenia: 20.05.2020.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem czarnym stanowiq informacje publiczne podlegajgce wylgczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsigebiorcow Merck Sharp & Dohme B.V.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Merck Sharp & Dohme B.V.
o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostegpie 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 wylqgczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji.

Podmiot w interesie ktdrego dokonano wylgczenia jawnosci: Merck Sharp & Dohme B.V.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 125/2020 z dnia 25 maja 2020 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng
sirolimusum w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania,
lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego, tj. zespot gumiastych zmian barwnikowych

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadnqg kontynuacje refundacji lekow
zawierajgcych substancje czynnq sirolimusum we wskazaniu pozarejestracyjnym:
zespot gumiastych zmian barwnikowych.

Uzasadnienie

Rada Przejrzystosci dwukrotnie (w 2015 r. i 2017 r.) wydata negatywne opinie
w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych substancji czynnej
sirolimus, we wskazaniu innym niz ujete w charakterystyce produktu leczniczego,
tj.: zespot gumiastych zmian barwnikowych.

W ramach aktualizacji do wczesniejszych opracowan Agencji, dotyczgcych
tej technologii (0OT-434-18/2015 i 0T.434.19.2017), wiqczono 2 przeglgdy
systematyczne. Dodatkowo, w ramach wyszukiwania odnaleziono 18 publikacji
dotyczqcych leczenia sirolimusem pacjentow z BRBNS, w tym 10 opisow
przypadkow (3 abstrakty konferencyjne) i 8 serii przypadkow (4 abstrakty
konferencyjne), ktorych ze wzgledu na odnalezienie dowodow wyzszej jakosci
nie przedstawiono szczegdofowo w opracowaniu.

Uwzglednione w ramach tych przeglgdow dowody naukowe sq nadal niskiej
jakosci (opisy i serie przypadkdw), podobnie jak dowody uwzglednione
we wczesniejszych opracowaniach Agencji. Brak jest badan klinicznych
dotyczqcych stosowania sirolimusu.

Nie odnaleziono wytycznych odnosnie do leczenia zespofu gumiastych zmian
barwnikowych. Niezbedne sq zatem dalsze badania prospektywne, w celu oceny
dtugofalowego efektu i profilu bezpieczeristwa, a takze w celu okreslenia czasu
trwania terapii sirolimusem w tej grupie pacjentow.

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
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Zarowno wyniki wczesniejszych analiz klinicznych, jak i obecnej aktualizacji,
wskazujq jednak, ze terapia sirolimusem jest skuteczna w zespole gumiastych
zmian barwnikowych, w zakresie m.in. redukcji krwawien, zmian naczyniowych
i zwiekszenia stezenia hemoglobiny, przy braku lub minimalnych dziataniach
niepozgdanych. W zaleznosci od nasilenia choroby, stosowanie sirolimusu mozna
uznac za leczenie pierwszego rzutu.

Objawy niepoZzgdane o niewielkim nasileniu wystepowaty u 22/23 pacjentéw,
ale ustepowaty po dostosowaniu dawki (Wong 2018).

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundac;ji lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 357), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy
z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2019r.,
poz. 1373 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem opracowania na potrzeby oceny zasadnosci dalszego finansowania
lekdw zawierajacych dang substancje czynng we wskazaniach innych niz wymienione w Charakterystyce
Produktu Leczniczego nr: Opracowanie nr: OT.4321.60.2020 (Aneks do opracowania nr: 0T.434.19.2017)

Sirolimus w wybranych wskazaniach pozarejestracyjnych: zespdt gumiastych zmian barwnikowych”.
Data ukoriczenia: 20.05.2020.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 126/2020 z dnia 25 maja 2020 roku
w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatan
przeprowadzanych w ramach programow polityki zdrowotnej oraz
warunkow realizacji tych programoéw, dotyczacych profilaktyki
nowotworow skory

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne finansowanie w ramach programow
polityki zdrowotnej programu profilaktyki nowotworow skory w formie:

1. edukacji zdrowotnej w zakresie ochrony przed promieniowaniem UV,
czynnikow ryzyka i bezposrednich skutkow zdrowotnych zwigzanych
z nowotworami skory oraz identyfikowania osob wysokiego ryzyka,

2. szkolen z zakresu samokontroli znamion dla osob z grup wysokiego ryzyka,

3. szkolen dla lekarzy i pielegniarek POZ, z uwzglednieniem, zalecanych przez
rekomendacje, metod profilaktyki oraz diagnostyki nowotworow skory,

4. kontrolnych ogledzin ciata pacjenta przez lekarza wyszkolonego
w dermatoskopii, dysponujgcego odpowiedniq aparaturq i mozliwosciq
dokumentacji fotograficznej i porownywania obrazow, w celu identyfikacji
znamion o cechach nowotworowych,

pod nastepujgcymi warunkami:

1. edukacjqg z zakresu raka skory powinna zosta¢ objeta cata populacja,
szczegdlnie dzieci,

2. badania tzw. metodq ABCDE (z ang. asymetria, brzegi, kolor, srednica, ocena
dynamiki) powinny dotyczy¢ ludzi ze zmianami skdrnymi lub w grupach
wysokiego ryzyka,

3. szkolenia bedq dostosowane do potrzeb personelu medycznego, np. w formie
e-learningu, wyktaddow, materiatow audiowizualnych i telekonferencji,

4. pacjent ze zmianami sugerujgcymi nowotwor potencjalnie ztosliwy, powinien
byc¢ odestany do dermatologa, w celu weryfikacji rozpoznania.

Jednoczesnie Rada wyraza pozytywng opinie o modelowym rozwigzaniu
pn. ,,Program Profilaktyki Nowotwordw Skory” i sugeruje rozwazenie stosowania
go przez jednostki samorzqdu terytorialnego, pod warunkiem zmodyfikowania
go zgodnie z uwagami Rady.

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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Uzasadnienie

Problem zdrowotny

Raki skdry stanowiq niejednolitq grupe nowotwordw pochodzenia
nabfonkowego i zajmujq pierwsze miejsce w statystyce onkologicznych chordb
skdry. Najczesciej wystepuje: rak podstawnokomorkowy, kolczystokomdrkowy
oraz czerniak.

W Polsce czerniaki wystepowaty wzglednie rzadko - standaryzowany
wspotczynnik zachorowalnosci w 2015 r. wynosit okofo 5/100 tys.,
co odpowiadato okoto 3 600 zachorowan rocznie (po 50% u mezczyzn i u kobiet).
Czerniaki sq jednak nowotworami o najwiekszej dynamice liczby zachorowan.
W 2017 roku czerniak znalazt sie na drugim miejscu pod wzgledem
wystepowania wsrod wszystkich rodzajow nowotwordw skdry. Liczba
zachorowan na ten typ nowotworu osiggneta wowczas 3785 przypadkdow.
Natomiast liczba zachorowar na inne nowotwory ztosliwe skory (C44)
uksztattowata sie na poziomie 13 478 przypadkow.

Standaryzowane wspdfczynniki umieralnosci z powodu czerniaka osiggaty
w 2015 roku okofo 2,4/100 tys. u mezczyzn i 1,5/100 tys. u kobiet. Postepy
w leczeniu uzupetniajgcym oraz paliatywnym u chorych na uogdlnionego
czerniaka skory sq nadal niezadowalajgce. WskazZniki 5-letnich przezy¢ wynoszg,
we wczesnych postaciach czerniaka, 70-95% oraz odpowiednio, 20-70%
i 20—-30% w stadium regionalnego zaawansowania.

Rekomendowane i nierekomendowane technologie medyczne, dziatania,
warunki realizacji

1. Dziataniami profilaktycznymi z zakresu raka skory powinna zostac objeta cata
populacja, ze wzgledu na wszechobecny czynnik ryzyka, jakim jest
promieniowanie UV (AAD 2020, ACD 2019, PTOK 2019, ESMO 2019, USPSTF
2018, RAGCP 2018, CCA 2017, SIGN 2017, USPSTF 2016, NICE 2016a, NICE
2016b, PTD 2015, NICE 2015a, NICE 2015b, SIGN 2014, BAD 2010).

2. Szczegdlnqg uwage nalezy zwrdcic¢ na osoby o jasnej karnacji, o duzej ekspozycji
na swiatto stoneczne oraz posiadajgce znamiona w znacznej ilosci (<100) (AAD
2020, ACD 2019, USPSTF 2018, CCA 2017, NICE 2016a, USPSTF 2016, BAD
2010).

3. Dziataniami profilaktycznymi nalezy objg¢ w szczegdlnosci dzieci, z uwagi
naich wrazliwos¢ na promieniowanie ultrafioletowe | tendencje
do wystepowania poparzen stonecznych (ACD 2019, USPSTF 2018, RAGCP
2018, CCA 2017, USPSTF 2016, NICE 2016a, BAD 2010).

4. Edukacja zdrowotna powinna obejmowac: ochrone przed promieniowaniem
UV, czynniki ryzyka i bezposrednie skutki zdrowotne zwigzane z nowotworami
skory (ADA 2020, ACD 2019, ESMO 2019, USPSTF 2018, RAGCP 2018, SIGN
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2017, USPSTF 2016, Nice 2016a, NICE 2016b, NICE 2015a, PTSD 2015, SIGN
2014, BAD 2010).

Edukacja zdrowotna powinna obejmowac szkolenia z zakresu samokontroli
znamion. Pacjent powinien zosta¢ poinformowany na temat istoty
prowadzenia samokontroli znamion, ktore przejawiajg cechy zmiany
nowotworowej. Docelowg metodq prowadzenia samokontroli znamion
i pieprzykow jest tzw. metoda ABCDE (PTOK 2019, ESMO 2019, RAGCP 2018,
SIGN 2017, USPSTF 2016, BAD 2010).

Szkolenia personelu medycznego powinny dotyczy¢ podstawowej opieki
zdrowotnej (lekarzy rodzinnych) (SIGN 2017, NICE 2015a).

Szkolenia powinny byc¢ skierowane do lekarzy rodzinnych, w zakresie
monitorowania i leczenia raka skéry (ACD19).

Lekarz powinien dokonywac kontrolnych ogledzin ciata pacjenta w celu
identyfikacji znamion o cechach nowotworowych. Badanie dermoskopowe
powinno by¢ przeprowadzone przez lekarza dermatologa. Przeprowadzony
wywiad powinien mie¢ na celu identyfikacje o0sob przejawiajgcych
zachowania, determinujgce podwyzszone ryzyko wystepowania raka skory,
m.in. korzystanie z solariow, nadmierna ilos¢ kgpieli stonecznych lub zawdd
wymagajqgcy pracy w petnym storicu (AAD 2020, ESMO 2019, RAGCP 2018,
CCA 2017, SIGN 2017, NICE 2016a, PTD 2015, SIGN 2014, BAD 2010).

Obecnie brak jest rekomendacji, ktore jednoznacznie wskazywatyby
na potrzebe  prowadzenia  badan  przesiewowych  nakierowanych
na nowotwory skory (USPSTF 2016).

Dowody naukowe

1.

Odnaleziono dowody wtdrne, odnoszgce sie do wptywu dziatan edukacyjnych
na zmiany zachowan, podwyziszajqgcych ryzyko wystgpienia raka skory,
w tym czerniaka. Zgodnie z wynikami przeglqdu systematycznego Herinkson
2018, dziatania edukacyjne, nakierowane na promowanie prozdrowotnych
zachowan w zakresie raka skory, skutkujg podwyzszeniem odsetka o0sdb
decydujgcych sie na prowadzenie regularnych samokontroli znamion
0 ok. 24%. Ponadto, prowadzenie dziatan edukacyjnych skutkuje obnizeniem
czestosci zgtaszania oparzen stonecznych o ok. 15-26%.

Odnaleziono dowody wtdrne, odnoszgce sie do szansy wykrycia wczesnego
raka skory przez pacjenta w oparciu o prowadzenie samokontroli znamion.
Zgodnie z wynikami metaanalizy Ersses 2019, zastosowanie tego typu kontroli
znamion, niezaleznie od dfugosci prowadzenia kontroli, skutkuje
podwyzszeniem szansy wykrycia znamion o charakterze nowotworowym
we wczesnym stadium. Stosowanie tej metody przez okres 2-3 miesiecy
skutkuje podwyzszeniem szansy wykrycia ww. zmian do poziomu OR=2,31
[95%CI: (1,90-2,82)]. Prowadzenie kontroli znamion przez dtuzszy okres czasu



Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 126/2020 z dnia 25 maja 2020 r.

(tzn. 6-7 miesiecy), skutkuje podwyziszeniem szansy zidentyfikowania
wczesnych zmian nowotworowych skory do poziomu OR=2,03 [95%Cl:
(1,58-2,61)]. W momencie prowadzenia kontroli znamion przez dtuzej
niz 1 rok, szansa na wykrycie wczesnych zmian nowotworowych wzrasta
do poziomu OR=1,93 [95%CI: (1,38-2,70)]

3. Odnaleziono dowody wtdrne, odnoszqce sie do wptywu catosciowego badania
skory przez lekarza na wczesne wykrycie nowotwordw skory. W przeglgdzie
systematycznym Brunssen 2016, autorzy dokonali oszacowania liczby
wykrywanych przypadkow czerniaka skory w sytuacji zastosowania
ww. metody. Zastosowanie przez lekarza catosciowego badania skory
skutkuje wzrostem liczby wykrywanych, we wczesnym stadium, czerniakow
oraz innych nowotwordw. W efekcie, dochodzi do wzrostu wskaZnika
zapadalnosci na czerniaka (wzrost z 1,6/100 tys. do poziomu 24/100 tys.) oraz
na inne nowotwory skory (wzrost z 16,5/100 tys. do poziomu 50,2/100 tys.).
Dochodzi rowniez do wzrostu wskaznika wczesnie wykrywanych przypadkow
czerniaka skory z poziomu 0,3/100 tys. do nawet 9,0/100 tys. osob.

4. Odnaleziono dowody wtdrne, odnoszqce sie do skutecznosci dermatoskopii
we wczesnym wykrywaniu nowotworow skory. W metaanalizie Carapeba
2019 autorzy dokonali oszacowania czutosci i swoistosci dermatoskopii
na zasadach badania przesiewowego. Przesiew z uzyciem ww. technologii
cechuje sie swoistosciq na poziomie 81% [95%Cl (78-84%)] oraz czutoscig
na poziomie 71% [95%Cl: (67-76%)]. Oznacza to, Ze w przypadku
zastosowania tej technologii, ok. 29% wszystkich wynikow pozytywnych bedq
stanowic¢ wyniki fatszywie pozytywne (osoby bez choroby pomimo dodatniego
wyniku testu). W przypadku wynikow negatywnych blisko 19% wynikow bedq
stanowity wyniki fatszywie negatywne (osoby z chorobq pomimo ujemnego
wyniku testu). Do podobnych wnioskow doszli autorzy przeglgdow Hao 2019
oraz Lan 2019. W ramach metaanalizy Carapeba 2019 dokonano takze
oszacowania diagnostycznego ilorazu szans (DOR), stanowigcego
o precyzyjnos¢ danego testu do identyfikacji osob z obecnoscig badanego
parametru. Wskaznik DOR osiqggnqgt wartosc 28,7 [95%Cl: (7,859-102,68)].

5. Odnaleziono dowody wtdrne, odnoszqce sie do skutecznosci stosowania
zasady ABCDE wraz z dermatoskopig we wczesnym wykrywaniu nowotworow
skory. W metaanalizie Harrington 2017, przesiew z uzyciem ww. zestawu
technologii cechuje sie swoistoscig na poziomie 72% [95%Cl: (65-78%)] oraz
czutoscig na poziomie 85% [95%Cl: (73-93%)]. Podobng precyzjg
diagnostycznqg cechuje sie stosowanie tzw. zasady 7-punktowej kontroli
znamion wraz z dermatoskopiq. Czutfos¢ przesiewu ksztattowata sie
na poziomie 77% [95%Cl: (61-88%)], a swoistos¢ na poziomie 80% [95%CI:
(59-92%)].

Przytoczone metaanalizy obarczone sq jednak ryzykiem btedu systematycznego.
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Opcjonalne technologie medyczne
Brak.
Wskazniki monitorowania i ewaluacji

Monitorowanie:

1. Liczba osob, ktore zgtosity sie do udziatu w programie.

2. Liczba osob, ktdre zostaty poddane dziataniom edukacyjno-informacyjnym.

3. Liczba o0sob, ktore zrezygnowaty z udziatu w programie na kazdym
zaplanowanym etapie.

4. Liczba pracownikow ochrony zdrowia, ktora zdecydowata sie wzig¢ udziat
w zaplanowanych szkoleniach.

5. Liczba o0sdb, ktore wziety udziat w szkoleniach z zakresu samokontroli
znamion.

Ewaluacja:

1. Odsetka 0sob, u ktorych doszto do wzrostu poziomu wiedzy (przeprowadzenie
pre-testu i post-testu) na temat nowotwordw skory.

2. Odsetka 0sob, ktore wykonujg samokontrole zmian.

3. Odsetka personelu medycznego, u ktorego doszto do poprawy wiedzy
(przeprowadzenie pre-testu i post-testu) na temat wizualnej oceny znamion,
profilaktyki i diagnostyki nowotworow skory.

4. Odsetka osob, u ktorych doszto do poparzenia stonecznego i/lub pojawienia
sie zmian nowotworowych, pomimo zastosowanych dziatan profilaktycznych.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48aa ust. 1, w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 3a ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze s$rodkéw publicznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 1373
zpdin.zm.), z uwzglednieniem raportu w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatan
przeprowadzanych w ramach programéw polityki zdrowotnej oraz warunkdw realizacji tych programow
nr: 0T.423.9.2018 ,Profilaktyka nowotwordw skory”, Warszawa, maj 2020.



