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Rafat Nizankowski otworzyt posiedzenie o godzinie 11:06.

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

7 0séb):

Anna Cieslik
Maciej Karaszewski
Dorota Kilariska
Tomasz Mtynarski
Michat Mysliwiec
Rafat Nizankowski
Piotr Szymanski
Janusz Szyndler

. Anetta Undas

10. Artur Zaczynski
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Proponowany porzadek obrad:

1.

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

Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Aimovig (erenumabum) w ramach programu
lekowego: , Leczenie migreny przewlektej erenumabem (ICD-10 G43)”.

Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny produktu leczniczego Influvac Tetra (vaccinum
influenzae inactivatum ex corticis antigeniis praeparatum), szczepionka przeciw grypie (antygen
powierzchniowy), we wskazaniu: profilaktyka grypy u oséb w wieku 18 - 64 lat.

Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje sprowadzanego
z zagranicy w ramach importu docelowego leku Captimer (tioproninum) we wskazaniach:
cystynuria, nawrotowa kamica nerkowa i moczowodowa oraz kamica nerkowa obustronna
uwarunkowana genetycznie.

Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje sprowadzanego
z zagranicy w ramach importu docelowego leku Leukine (sargramostim) we wskazaniu:
autoimmunologiczna proteinoza pecherzykéw ptucnych (APAP).

Przygotowanie opinii w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych, w ramach
ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Dupixent (dupilumab) we wskazaniu:
atopowe zapalenie skéry (ICD-10: L20.0).
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7. Przygotowanie opinii w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych, w ramach
ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Inlyta (aksytynib) we wskazaniu:
rak jasnokomaérkowy nerki w fazie rozsiewu (ICD-10: C64) — IV linia leczenia.

8. Przygotowanie opinii o projektach programoéw polityki zdrowotnej jednostek samorzadu
terytorialnego:
1) ,Zapobieganie inwazyjnej chorobie pneumokokowe] u chorych na najczestsze nowotwory
hematologiczne” (m. Watbrzych),
2) ,Program polityki zdrowotnej w zakresie przeciwdziatania zakazeniom meningokokowym
w mieécie Ostrowiec Swietokrzyski”.
9. Przygotowanie opinii w zakresie umieszczenia produktédw znajdujgcych sie w grupie limitowej
247.0 ,Szczepionki przeciw grypie” w wykazie lekdw bezptatnych dla pacjentéw po 75 roku zycia.

10. Zakonczenie posiedzenia.

Ad 1. Anetta Undas zgtosita konflikt intereséw w odniesieniu do leku Inlyta, w zwigzku z czym Rada
jednogtosnie wyfaczyta ja z glosowania nad uchwata z pkt. 7. proponowanego porzadku obrad. Zaden
z pozostatych cztonkdéw Rady nie zgtosit konfliktu intereséw.

Rada jednogtosnie zatwierdzita proponowany porzadek obrad.

Ad 2. Analityk Agencji przedstawit prezentacje dla leku Aimovig (wniosek refundacyjny) we wskazaniu
dot. leczenia migreny przewlekte;j.

Rada wystuchata stanowiska przedstawicielki pacjentow, dopuszczonej do wziecia udziatu
w posiedzeniu.

Propozycje stanowiska przedstawit Janusz Szyndler, po czym Rada przeprowadzita dyskusje, w ktorej
uczestniczyli: Rafat Nizankowski, Maciej Karaszewski, Anetta Undas i Janusz Szyndler.

Rada wystuchata stanowiska kolejnej przedstawicielki pacjentéw, dopuszczonej do wziecia udziatu
w posiedzeniu, ktéra odpowiadata takze na pytania Rady.

Po doprecyzowaniu tresci stanowiska, w czym udziat brali: Piotr Szymanski, Janusz Szyndler,
Rafat Nizankowski, Michat Mysliwiec, Anetta Undas i Maciej Karaszewski, Prowadzacy zarzadzit
gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (10 oséb ,za”) uchwalita pozytywne stanowisko
(zatacznik nr 1 do protokotu).

Ad 3. Analityk Agencji zaprezentowat dane dla produktu leczniczego Influvac Tetra (wniosek
refundacyjny) we wskazaniu dot. profilaktyki grypy.

Gtos zabrat Piotr Szymanski, a propozycje stanowiska przedstawit Rafat Nizankowski.
W doprecyzowywaniu zapiséw stanowiska udziat brali Maciej Karaszewski i Rafat Nizankowski.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktdrego Rada jednogtosnie (10 oséb ,za”) uchwalita
pozytywne stanowisko (zatgcznik nr 2 do protokotu).

Ad 4. Analityk Agencji omoéwit kwestie dot. leku Captimer (import docelowy) we wskazaniach:
cystynuria, nawrotowa kamica nerkowa i moczowodowa oraz kamica nerkowa obustronna
uwarunkowana genetycznie, a propozycje stanowiska przedstawit Maciej Karaszewski.

Rada zmodyfikowata tres¢ stanowiska, w czym udziat brali Maciej Karaszewski i Rafat Nizankowski,
a Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (10 oséb ,za”) uchwalita
pozytywne stanowisko (zatgcznik nr 3 do protokotu).
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Ad 5. Analityk Agencji przedstawit informacje w zakresie leku Leukine (import docelowy) we wskazaniu
dot. autoimmunologiczna proteinoza pecherzykéw ptucnych, a propozycje stanowiska przedstawita
Anetta Undas.

Gtos w dyskusji Rady zabrali: Maciej Karaszewski, Anetta Undas, Rafat Nizankowski, Piotr Szymanski
i Michat Mysliwiec.

Prowadzgcy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (10 osdb ,za”) uchwalita
pozytywne stanowisko (zatgcznik nr 4 do protokotu).

Ad 6. Analityk Agencji zaprezentowat kluczowe kwestie dot. leku Dupixent (RDTL) we wskazaniu
dot. atopowego zapalenia skdry, a propozycje opinii przedstawit Artur Zaczynski.

W dyskusji Rady udziat brali: Maciej Karaszewski, Michat Mysliwiec, Artur Zaczynski i Rafat Nizankowski.

Prowadzgcy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (10 oséb ,za”) uchwalita
pozytywng opinie (zatgcznik nr 5 do protokotu).
Ad 7. Analityk Agencji przedstawit prezentacje dot. leku Inlyta (RDTL) we wskazaniu dot. raka

jasnokomadrkowego nerki, a propozycje opinii przedstawit Piotr Szymanski.

Wobec braku dalszych gtoséw w dyskusji, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (9 oséb ,,za”; w gtosowaniu nie brata udziatu Anetta Undas, z uwagi na zgtoszony konflikt
intereséw) uchwalita pozytywng opinie (zatacznik nr 6 do protokotu).

Ad 8. 1) Analityk Agencji oméwit program polityki zdrowotnej miasta Watbrzych w zakresie choroby
pneumokokowej, a propozycje opinii przedstawita Anna Cieslik.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (10 oséb ,,za”) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 7 do protokotu).

2) Analityk Agencji przedstawit dane dot. program polityki zdrowotnej miasta Ostrowiec w zakresie
choroby meningokokowej, a propozycje opinii przedstawita Dorota Kilanska.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (10 oséb obecnych) uchwalita pozytywna opinie (zatacznik nr 8 do protokotu).

Ad 9. Analityk Agencji omowit kwestie zwigzane z umieszczeniem produktéw znajdujgcych sie w grupie
limitowej 247.0 ,Szczepionki przeciw grypie” w wykazie lekdw bezptatnych dla pacjentéw po 75 roku
Zycia, a propozycje opinii przedstawit Rafat Nizankowski.

Gtos w dyskusji zabrali: Maciej Karaszewski, Rafat Nizankowski i Anetta Undas.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (10 oséb ,za”) uchwalita
pozytywng opinie (zatgcznik nr 9 do protokotu).

Ad 10. Prowadzacy zakoriczyt posiedzenie o godzinie 14:20.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 55/2020 z dnia 17 sierpnia 2020 roku
w sprawie oceny leku Aimovig (erenumab) w ramach programu
lekowego ,Leczenie migreny przewlektej erenumabem (ICD-10 G43)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjg produktu leczniczego
Aimovig (erenumabum), roztwdr do wstrzykiwan, 140 mg/ml, 1, wstrzykiwacz
1ml, kod EAN: 07613421024604, w ramach programu lekowego ,Leczenie
migreny przewlektej erenumabem (ICD-10 G43)”, w ramach nowej grupy
limitowej i wydawanie go bezptatnie, pod warunkiem znaczqcej redukcji ceny
leku oraz wprowadzenia instrumentu dzielenia ryzyka polegajgcego
na finansowaniu leczenia przez wnioskodawce dodatkowych pacjentéw,
w przypadku przekroczenia liczebnosci populacji docelowej zaktadanej
w wariancie podstawowym analizy wptywu na budzet ptatnika publicznego.

Rada proponuje modyfikacje zapisu programu lekowego w taki sposdb, aby

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Minister Zdrowia zlecit przygotowanie analizy weryfikacyjnej AOTMIT,
stanowiska Rady Przejrzystosci oraz rekomendacji Prezesa AOTMIT
w przedmiocie objecia refundacjq produktu leczniczego: Aimovig, erenumab,
roztwor do wstrzykiwan, 140 mg/ml, 1, wstrzykiwacz 1 ml, kod EAN:
07613421024604 w ramach programu lekowego , Leczenie migreny przewlektej
erenumabem (ICD-10 G43)”.

Dowody naukowe

Migrena jest chorobq cechujgcq sie napadami bdlu gtowy, ktérym mogq
towarzyszy¢ dodatkowe objawy neurologiczne oraz zaburzenia wegetatywne.
Migrena przewlekta to bdl gfowy wystepujgcy przez co najmniej 15 dni
w miesiqgcu przez ponad trzy miesigce, z ktorych co najmniej 8, to dni, w ktorych
bdl gtowy spetnia kryteria rozpoznania migreny.

Dostepne dane kliniczne pochodzgce z badania poréwnujgcego skutecznosc
erenumabu z placebo w leczeniu profilaktycznym przewlektej migreny (Tepper
2017) wykazaty, ze stosowanie erenumabu istotnie statystycznie zmniejsza
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sredniq liczbe dni, w ktérych wystepowat migrenowy bdl gtowy (Srednia redukcja
0 6,6 dnia w grupie erenumabu vs. 4,2 w grupie placebo), sredniq liczbe dni,
w ktorych pacjent przyjmowat dorazne leki przeciwbdlowe, sredniq liczbe godzin
z bolem gtowy a takze wykazywat przewage pod wzgledem liczby osob z ponad
50% redukcjqg dni z napadami migrenowego bolu gtowy.

Podobne wyniki uzyskano w subpopulacji pacjentow u ktorych stosowano
co najmniej dwie nieskuteczne terapie migreny (Ashina 2018a). Nalezy jednak
zauwazycg, ze jednym z kryteriow wykluczenia byt brak odpowiedzi terapeutycznej
na wiecej niz 3 poprawnie przeprowadzone, wczesniejsze linie leczenia
profilaktycznego (za pomocq trzech réznych kategorii lekow). W zwigzku z tym
analiza subpopulacji dotyczy jedynie pacjentow po 2 lub 3 nieskutecznych liniach
leczenia. W fazie przedtuzonej badania (badanie otwarte, bez kontroli placebo)
(Tepper 2018a oraz Ashina 2018b) stwierdzono utrzymywanie sie efektu leczenia.
W badaniach nie oceniano zmian w jakosci zycia pacjentow, nie analizowano
takze efektywnosci w subpopulacji z depresjq towarzyszqcq migrenie.
Metaanaliza sieciowa (ICER 2018) wykazata, ze u pacjentow z przewlekiq
migreng, erenumab (140 mg) w poréwnaniu z placebo istotnie statystycznie
redukuje sredniqg miesiecznq liczbe dni, w ktorych wystepowat migrenowy bol
gtowy, a takze sredniq miesieczng liczbe dni, w ktorych pacjent przyjmowat
specyficzne dla migreny dorazne leki przeciwbdlowe niz w grupie placebo.
Nie wykazano istotnych statystycznie rdznic wzgledem fremanezumabu,
erenumabu 70 mg, topiramatu i toksyny botulinowe;.

Analiza bezpieczenstwa, przeprowadzona na podstawie badania Tepper 2017
wykazata, ze stosowanie erenumabu wigze sie z podwyzZszeniem ryzyka zaparc,
poza tym nie zaobserwowano innych istotnych roznic w porownaniu do grupy
kontrolnej.

Wytyczne kliniczne opublikowane po dacie rejestracji erenumabu wskazujg
na mozliwos¢ jego stosowania (podobnie jak i innych inhibitoréow CGRP)
w przypadku pacjentow z migreng przewlektq oraz nieskutecznosciq co najmniej
dwach linii leczenia (PTBG 2019, EHF 2019, AHS 2019).

Problem ekonomiczny

Przeprowadzona analiza ekonomiczna wykazata, ze stosowanie erenumabu
w miejsce braku aktywnego leczenia jest drozsze i skuteczniejsze. Wspdtczynnik
uzytecznosci kosztowej znajduje sie ponizej progu optacalnosci, o ktorym mowa
w ustawie. Przeprowadzona analiza wrazliwosci nie zmienia wnioskowania.
Wyniki analizy wptywu na budzet wnioskodawcy wskazujg na

Nalezy zauwazyc, ze oszacowania
populacji docelowej sq nacechowane duzg niepewnoscigq.
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W wyniku wyszukiwania odnaleziono 3 rekomendacje pozytywne (CADTH 2020,
SMC 2019 i G-BA 2019) i 5 rekomendacji negatywnych (NICE 2019, HAS 2019,
ZN 2019, PBAC 2019 i PBAC 2018). Wedtug informacji przedstawionych przez
wnioskodawce erenumab jest finansowany w 15 krajach UE i EFTA (na 31
wskazanych).

Gtowne argumenty decyzji

Erenumab nalezy do nowej grupy lekéow bedgcych inhibitorami CGRP,
ktore sq stosowanie w leczeniu migreny. Dostepne dane kliniczne wskazujg
na jego efektywnos¢ w porodwnaniu z placebo przy zadowalajgcym profilu
bezpieczeristwa. Warto jednak zauwazyc, ze analiza efektywnosci klinicznej
oparta jest na ograniczonej ilosci danych. Analiza ekonomiczna wykazata
efektywnosc¢ kosztowq terapii jednakze kalkulacja nie obejmowata aktywnych
komparatordow a obliczone obcigzenia budzetu pfatnika publicznego w zwigzku
z trudnosciqg oszacowan populacji docelowej obarczone sq niepewnoscigq.
Rekomendacje refundacyjne nie sq jednomysine a lek jest finansowany w 15
krajach UE i EFTA (na 31 wskazanych). Wobec powyiszego Rada, uwaza
finansowanie wnioskowanej technologie za zasadne pod warunkiem znaczqcej
redukcji kosztow leczenia oraz w przypadku przekroczenia liczebnosci populacji
docelowej zaktadanej w wariancie podstawowym analizy wptywu na budzet,
petnego finansowania leczenia przez Wnioskodawce dodatkowych pacjentow.

Uwaga Rady

Rada stoi rowniez na stanowisku, ze wobec procedowania wnioskow
refundacyjnych dla innych lekdw o zblizonym mechanizmie dziatania wskazane
jest stworzenie jednego, zintegrowanego programu leczenia przewlektej
migreny.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji
lekdw, Srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. 22019
r., poz. 784 z pdéin. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr OT.4331.13.2020, data ukonczenia:
6 sierpnia 2020 r. ,Whniosek o objecie refundacjg leku Aimovig (erenumab) w ramach programu lekowego:
»Leczenie migreny przewlektej erenumabem (ICD-10 G43)«”.

Inne wykorzystane zrddta danych:
1. Opinia eksperta przedstawiona w trakcie posiedzenia Rady Przejrzystosci.

2. Opinia przedstawiciela pacjentéw przedstawiona w trakcie posiedzenia Rady Przejrzystosci.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylgczeniu ze
wzgledu na tajemnice przedsiebiorcy (Novartis Poland sp. z 0.0.).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem (Novartis Poland sp. z 0.0.)
o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. z 2016 r., p0z.1764 z pozn. zm. ) w zw. z art.
11 ust. 4 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U.
22018 r., poz. 419).

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

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: (Novartis Poland sp.z0.0.).
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Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 56/2020 z dnia 17 sierpnia 2020 roku
w sprawie oceny leku Influvac Tetra (Vaccinum influenzae
inactivatum ex corticis antigeniis praeparatum,
Szczepionka przeciw grypie (antygen powierzchniowy))
inaktywowana we wskazaniu: profilaktyka grypy u oséb
w wieku 18 - 64 lat

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Influvac Tetra (Vaccinum influenzae inactivatum ex corticis antigeniis
praeparatum, Szczepionka przeciw grypie (antygen powierzchniowy)),
inaktywowana, zawiesina do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 1 amp.strzyk.
0,5 ml z igtqg, kod EAN: 05909991347352 we wskazaniu: profilaktyka grypy, jako
leku dostepnego w aptece na recepte, w ramach wspdlnej grupy limitowej,
obejmujqgcej szczepionki przeciw grypie na sezon 2020/2021, opracowane
zgodhnie z zaleceniami WHO i UE i dostepne w Polsce, zaréwno czterowalentne
jak i trojwalentne, i wydawanie ich za odpfatnosciq 50%, pod warunkiem
rozszerzenia przedziatu wiekowego zgodnie z ChPL, to jest na dorostych i dzieci
od 3 roku zycia.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Grypa sezonowa pozostaje od lat istotnym problemem zdrowotnym,
prowadzgcym czasami do zgondw i ciezkich powiktan takich jak niewydolnos¢
oddechowa Ilub uszkodzenie miesnia sercowego. Uznanym sposobem
ograniczenia niekorzystnych skutkow zdrowotnych sq coroczne szczepienia.

Amerykanska agencja CDC rekomenduje sezonowe szczepienie wszystkich,
za wyjgtkiem dzieci ponizej 6 miesigca zycia. Szczegdlng uwage zaleca
w stosunku do grup wysokiego ryzyka powaznych powiktan, do ktdrych zalicza:

1. Kobiety w ciqzy,

2. Dzieci ponizej 59 miesigca zycia,

3. Osoby powyzej 65 roku Zycia,

4. Osoby z chorobami przewlektymi,
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5. Osoby z obnizong odpornosciq, a takze tych, na ktorych sq oni
eksponowani, w tym pracownicy ochrony zdrowia.

Z uwagi na fakt, iz Smiertelnos¢ noworodkow na grype jest wysoka CDC do grupy
0s0b, ktore szczegdlne powinny podlegac szczepieniom zalicza opiekunow
niemowlqt oraz osoby razem z nimi zamieszkujgce.

Polska nalezy do krajow o najnizszym poziomie wyszczepialnosci przeciwko
grypie wsrod krajow OECD. Co dobrze ilustrujq dane z 2018 r. dla populacji
powyzej 65 r.z.
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Zrédto: Opracowanie AOTMIT (na podstawie danych OECD)

Szczepionki na dany sezon opracowywane sq zgodnie z zaleceniami WHO i dzielg
sie na cztero-walentne (np. Vaxigrip Tetra, Flucelvax Tetra, Influvac Tetra i Fluarix
Tetra) oraz tréjwalentne (np.Influvac).

Dotychczasowy przebieg pandemii Covid-19 wskazuje, iz w sezonie jesienno-
zimowym, w ktorym pojawiq sie masowo infekcje grypowe ciqgle zakazenia
covid-19 bedg grozne. Pod wzgledem skutkdow zdrowotnych natozenia epidemii
Covid-19 z grypg sezonowqg brak dotychczas dostatecznych doswiadczen
pozwalajgcych na przewidywania z dostatecznym prawdopodobierstwem.
Konieczne w tej sytuacji przyjecie, iz moze to oznaczac dla wielu pacjentow duzo
ciezszy przebieq infekcji, grozniejsze powiktania i wyzszq smiertelnosc. Oba typy
wirusa szczegolnie czesto atakujq ukftad oddechowy i dajg niemal identyczne
objawy. Pewna diagnostyka roznicowa mozliwa jest jedynie przy pomocy
genetycznych testow PCR. Przy wysokiej czestosci zachorowan na grype moze
stwarza¢ bardzo duze problemy organizacyjne i ekonomiczne dla opieki
zdrowotnej.

Dowody naukowe

W ramach przeprowadzonego przeglgdu systematycznego badan pierwotnych
wnioskodawca odnalazt zaledwie jedno randomizowane badanie kliniczne
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INFQ3001 (Van de Witte 2018), ktore porownywato  immunogennosc
i bezpieczenstwa szczepionki Influvac Tetra ze szczepionkq Influvac w populacji
dorostych. Immunogennos¢ nie jest istotnym dla pacjenta punktem koricowym.
Tym samym brak dowodow na istotng klinicznie przewage szczepionki
4-walentnej nad 3-walentng.

Problem ekonomiczny

Majgc na wzgledzie potrzebe radykalnego zwiekszenia wyszczepialnosci na grype
w Polsce nalezy dgzy¢ do minimalizacji ceny szczepionki dla pacjenta. Szanse
na obnizenie kosztow szczepionki jest stworzenie maksymalnej konkurencji
pomiedzy oferentami poszczegdlnych szczepionek przeciw-grypowych.

Glowne argumenty decyzji

Grupa wiekowa 18 — 64 lat nie jest grupq wysokiego ryzyka ciezkich konsekwencji
infekcji grypowej.

Aby zminimalizowac ryzyko powaznych problemow diagnostyczno-leczniczych
natozenia sie duzej czestosci zachorowan na grype z epidemiq Covid-19, nalezy
przeprowadzi¢ akcje promocyjng i masowe szczepienia przeciw grypie traktujgc
to jako zadanie priorytetowe dla systemu opieki zdrowotnej.

Dla uzyskania wysokiego odsetka wyszczepien na grype nalezy zadbad,
aby szczepionka byta mozliwie tania dla pacjentow.

Brak jest badan naukowych dowodzqcych, iz szczepionki 4-walentne cechujq sie
lepszymi wynikami istotnych dla pacjenta punktow koncowych, niz szczepionki
trojwalentne.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji
lekdw, Srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych (Dz. U. z 2019
r., poz. 784 z péin. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr OT.4330.14.2020, data ukonczenia:
07.08.2020 ,,Wniosek o objecie refundacja szczepionki Influvac Tetra we wskazaniu: profilaktyka grypy u oséb
w wieku 18-64 lat”.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 57/2020 z dnia 17 sierpnia 2020 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje leku
Captimer (tioproninum) we wskazaniach: cystynuria, nawrotowa
kamica nerkowa i moczowodowa oraz kamica nerkowa obustronna
uwarunkowana genetycznie

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne wydawanie zgod na refundacje leku
Captimer (tioproninum), tabletki d 100 mg i 250 mg, we wskazaniach: cystynuria,
nawrotowa kamica nerkowa i moczowodowa oraz kamica nerkowa obustronna
uwarunkowana genetycznie, pod warunkiem, ze jest to kamica cystynowa.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy zbadanie zasadnosci wydawania zgody
na refundacje produktu leczniczego: Captimer (tioproninum) tabletki ¢ 100 mg
i250 mg we wskazaniach: cystynuria, nawrotowa kamica nerkowa
i moczowodowa, kamica nerkowa obustronna uwarunkowana genetycznie,
sprowadzanego z zagranicy zgodnie z art. 4 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
Prawo farmaceutyczne (Dz.U. z 2019 r., poz. 499 z pdzn. zm.).

Tiopronina zawarta w produkcie leczniczym Captimer nalezy do Il generacji
zwigzkdw chelatujgcych o budowie chemicznej i mechanizmie dziatania
podobnym do D-penicylaminy. Tiopronina powoduje o 30% wiekszq
rozpuszczalnos¢ cystyny od D-penicylaminy i jest lepiej tolerowana przez
pacjentow. W chwili obecnej jest dopuszczony do obrotu na terytorium Niemiec,
Malty oraz Stowenii we wskazaniach: cystynuria | tworzenie kamieni
cystynowych w drogach moczowych (ang. cystinourolithiasis), ciezkie zatrucie
metalami, szczegdlnie rteciq, miedziq (choroba Wilsona), zelazem
(hemosyderozal).

Produkt leczniczy Captimer (tiopronium) zostat pozytywnie oceniony przez Rade
Przejrzystosci w 2013 r. we wnioskowanych wskazaniach, z zastrzezeniem,
ze w przypadku nawrotowej kamicy nerkowej i moczowodowej oraz kamicy
nerkowej obustronnej uwarunkowanej genetycznie, refundacja leku jest zasadna
w kamicy cystynowe.

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

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

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl

www.aotmit.gov.pl
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Dowody naukowe

Odnaleziono 3 badania pierwotne: badanie IV fazy Malieckal 2019, badanie
retrospektywne dotyczqce bezpieczeristwa Prot-Bertoye 2019 oraz badanie
retrospektywne dotyczqce jakosci zycia Modersitzki 2020, ktore opublikowano
po 2013 r., w zwigzku z powyziszym nie byly uwzgledniane przy wydawaniu
poprzedniej opinii Rady Przejrzystosci w 2013 r. Ponadto odnaleziono przeglgd
systematyczny Sfoungaristos 2015, ktorego celem byta identyfikacja
randomizowanych, kontrolowanych badan oceniajgcych metody leczenia
w ramach profilaktyki nawrotow kamieni nerkowych.

W badaniu IV fazy Malieckal 2019, ktore ukonczyto 10 z 15 pacjentow wykazano
Ze przyjmowanie tioproninylub D-penicylaminy w dawce 1 g/d, w poréwnaniu do
dawki 0 g/d (tj. braku leczenia), u wszystkich pacjentow istotnie statystycznie
zwieksza pojemnosc cystynowq (rdéznica srednich (MD): 169,5 mg/L; p < 0,009),
oraz u 90% pacjentow redukuje wydalanie cystyny wraz z moczem
(MD: 169,1 mg; p = 0,039). Zwiekszanie dawki do 2 i 3 g/d nie przynosi
dodatkowego efektu wzgledem dawki 1 g/d. Ograniczeniem badania jest brak
analizy w podgrupach pod wzgledem rodzaju przyimowanego leku oraz brak
podania informacji o przyczynach wytgczenia 7 pacjentow z badania.

Do retrospektywnego badania Prot-Bertoye 2019 obejmujgcym przeglgd
dokumentacji medycznej z ostatnich 50 lat w 150 oddziatach urologicznych,
zakwalifikowano 442 pacjentow . Wsrod badanych leczonych lekiem tiolowyn
wiqgzqcy cystyne (Cystine Binding Tiols CBT) 55,9% (n=133) przyjmowato leki
zawierajgce w sktadzie tiopronine. W wynikach badania podano informacje,
ze zastosowanie D-penicylaminy lub tioproniny nie zmniejszajq ryzyka
wystgpienia kamicy cystynowej (OR: 0,63; 95% Cl: 0,28 - 1,41, p = 0,26;
(interpretacja: zmniejszenie szans na wystgpienie zdarzenia o 37% na kazdy
dodatkowy g/d w poréwnaniu do dawki CBT 0 g/d, brak istotnosci statystycznej
dla szacowanego parametru), nie wykazujq rowniez prewencyjnego dziatania
w postaci zmniejszenia objetosci krysztatow cystynowych <3000 um3/mm3
(OR=0,99;, 95%Cl: 0,36, 2,73; p=0,99; interpretacja: zmniejszenie szans
na wystqgpienie zdarzenia o 1% na kazdy dodatkowy g/d w pordwnaniu do dawki
CBT 0 g/d, brak istotnosci statystycznej dla szacowanego parametru).
Ograniczeniem powyZszego badania jest jego retrospektywny charakter oraz,
ze miafo one na celu ocene profilu bezpieczenistwa stosowanych interwencji.
Wyniki odnoszqce sie do profilu bezpieczenstwa wykazaty, Ze podczas
stosowania tioproniny obserwowano najczesciej: biatkomocz, dolegliwosci
zotgdkowo-jelitowe, zmiany skorne oraz zaburzenia hematologiczne.
Poréownanie tioproniny z D-penicylaming oraz tioproniny z terapiq alkalizujgcg
wykazato IS rdznice zarowno na korzysé, jak i na niekorzys¢ wnioskowanej
interwencji.
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W retrospektywnym badaniu Modersitzki 2020 przeprowadzono za pomocq
ankiet ocene jakosci zycia zwigqzanq ze zdrowiem (ang. health-related quality
of life, skr. HRQOL) u pacjentow z cystynuriq. Terapia tioproning skutkowata
lepszq ocenq jakosci zycia zwiqzanq ze zdrowiem w poréownaniu z pacjentami
nie leczonymi tioproninqg, we wszystkich domenach kwestionariusza WISQol
(p <0,001) i we wszystkich domenach SF-36v2 poza funkcjonalnosciq fizycznq
(p <0,001).

Problem ekonomiczny

Ze wzgledu na to, ze Captimer stosowany jest w roznych wskazaniach u chorych
w réoznym wieku, co bezposrednio przektada sie na jego dawkowanie,
nie jest mozliwe precyzyjne oszacowanie kosztu miesiecznej/rocznej terapii (600-
2400 zt na pacjenta rocznie). Natomiast eksperci kliniczni wskazali, ze populacja
docelowa pacjentow wyniesie maksymalnie kilkadziesigt osob w ciggu roku.

Gtowne argumenty decyzji

Wiekszos¢ wytycznych wskazuje na mozliwos¢ zastosowania tioproniny
lub D-penicylaminy (amerykariskie AUA 2019, kanadyjskie CUA 2016, europejskie
EAU 2020), w przypadku pacjentow z kamieniami cystynowymi, jednak
ze wskazaniem na tiopronine, ze wzgledu na niekorzystny profil bezpieczenstwa
D-penicylaminy (AUA 2019, CUA 2016).

Dostepne badania naukowe wskazujg na wyzszq jakos¢ Zzycia osob z cystynuriq
przyjmujqcych tiopronine od osob, u ktorych nie stosowano tej terapii.

Wydane w 2013 r. stanowisko Rady Przejrzystosci pozytywnie oceniato
zasadnosc¢ refundacji tioproniny w cystynurii i kamicy nerkowej z kamieniami
cystynowymi.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31h ust. 2 w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 1 ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 1373 z pdin.
zm.) oraz w zw. z art. 39 ust. 3 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 784 z pdin. zm.),
z uwzglednieniem opracowanie na potrzeby oceny zasadnosci wydawania zgody na refundacje
nr: 0T.4311.9.2020, z dnia 12 sierpnia 2020 r. ,Captimer (tioproninum) tabletki a 100 mg i 250 mg
we wskazaniach: cystynuria, nawrotowa kamica nerkowa i moczowodowa, kamica nerkowa obustronna
uwarunkowana genetycznie”.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 58/2020 z dnia 17 sierpnia 2020 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje leku
Leukine (sargramostim) we wskazaniu: autoimmunologiczna
proteinoza pecherzykéw ptucnych (APAP)

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne wydawanie zgod na refundacje leku
Leukine, sargramostim, fiolki ¢ 250 mcg, we wskazaniu: autoimmunologiczna
proteinoza pecherzykow ptucnych (APAP), pod warunkiem uwzglednia zawartych
w stanowisku uwag.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Proteinoza pecherzykow ptucnych jest rzadkq chorobqg ptuc, w ktorej dochodzi
do gromadzenia sie surfaktantu w pecherzykach ptucnych, co uposledza
wymiane gazowq. Autoimmunologiczna posta¢ proteinozy pecherzykow
ptucnych (APAP) jest najczestsza i dotyczy 90% chorych z rozpoznaniem
tej choroby. Zachorowalnosé¢ szacuje sie na 0,36-3,7/min. Sredni wiek chorych,
w wiekszosci mezczyzn palgcych tyton, w chwili rozpoznania wynosi 39 lat.
Przebieg choroby jest zrdznicowany i obejmuje samoistng remisje (10%
przypadkow), przewlekle stabilng chorobe (30% przypadkow) i powolng
progresje (60 % przypadkdw), w ktdrej dochodzi do niewydolnosci oddechowej
i czestych zakazen w tym drobnoustrojami oportunistycznymi. Jednak rokowanie
w APAP jest dosc¢ dobre i wsrod chorych leczonych 5 lat przezywa nawet 95%
chorych.

Sargramostim to rekombinowany czynnik stymulujgcy tworzenie kolonii
granulocytéow i makrofagow (ang. recombinant granulocyte-macrophage
colony-stimulating factor, GM-CSF). Lek jest zarejestrowany i stosowany

dozylnie lub podskornie u chorych po przeszczepie auto- i allogenicznym
przeszczepie  szpiku, do  mobilizacji  hematopoetycznych  komdrek
progenitorowych krwi obwodowej i po ich przeszczepie oraz po chemioterapii
indukcyjnej u dorostych pacjentow w wieku > 55 lat w ostrej biataczce szpikowej,
a takze u chorych na chorobe popromiennq zgodnie z charakterystykq produktu
leczniczego. W pismiennictwie sq doniesienia o stosowaniu sargramostimu
we wskazaniu off-label w chorych z umiarkowanq Ilub ciezkq postacig

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

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

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl

www.aotmit.gov.pl
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autoimmunologiczng postaciq proteinozy pecherzykow ptucnych. Jednak nie
znaleziono w dostepnych rekomendacjach klinicznych tego leku jako sposobu
leczeniu APAP. Nie znaleziono takze danych o refundacji sargramostim, Leukine,
w tym wskazaniu. Ta technologia zostata umieszczona w Up-to-date z roku 2020
w oparciu o dane z badan klinicznych. Jednak podstawowq metodq leczenia APAP
jest ptukanie catego ptuca, a dopiero w przypadku nieskutecznosci tej metody lub
przeciwwskazan do jej stosowania powinno sie rozwazyc¢ zastosowanie wziewnie
w nebulizacji rekombinowanych preparatow GM-CSF takich jak sargramostim.

Sargramostim, Leukine, nie byt dotgd przedmiotem oceny Agencji
w tym wskazaniu.
Dotychczas do MZ wptynqt tylko jeden wniosek dotyczqcy refundacji leku Leukine
w liczbie 168 fiolek na 24 tygodnie leczenia w ramach importu docelowego
w ww. wskazaniu.

Dowody naukowe

W dostepnym pismiennictwie znaleziono 2 badania — Campo et al. z 2016 roku
(abstrakt konferencyjny) i Tazawa et al. z 2019 roku (artykut oryginalny) oraz
jednq meta-analize Shenga et al. z 2018 roku, w ktérym oceniano wnioskowana
technologie medyczna u chorych na APAP. Badanie Campo, badanie Il fazy
zrandomizacja w grupa kontrolng, objeto 9 pacjentow z APAP, u ktorych
zastosowano ptukanie catego pfuca wraz z podawaniem wziewnie
sargramostimu w schemacie 250 ug/d wziewnie przez 7 dni, potem co drugi dzien
przez tqcznie 12 tygodni a nastepnie jedna dawka co 2 tygodnie przez w sumie
6 miesiecy, a grupe kontrolnqg stanowito 9 chorych poddanych tylko ptukaniu
catego ptuca. Wyniki wstepne z pierwszych 30 miesiecy obserwacji,
ktore opublikowano, wykazato wieksze korzysci ze skojarzenia ptukania ptuca
z podawaniem wziewnie sargramostimu, obejmujgce poprawe parametrow
czynnosci ptuc w tym pojemnosci dyfuzyjnej dla tlenku wegla i gradientu tlenu
pecherzykowo-tetniczego oraz jednego biomarkera tj. glikoproteiny
mycynopodobnej (KL-6). Badanie Tazawy byto badaniem wieloosrodkowym
przeprowadzonym w Japonii z randomizacjq, z grupqg kontrolng, z uzyciem
podwajnie slepej proby, w ktorym uczestniczyto 33 chorych stosujgcych wziewnie
sargramostim w schemacie 2 razy dziennie po 125 ug przez 7 dni, a nastepnie
co drugi dzien jedna dawka 125 ug przez 24 tygodnie tqcznie oraz 31 chorych
w grupie kontrolnej z uzyciem placebo. W ciggu 43 tygodni zaobserwowano
poprawe niektorych parametrow czynnosci ptuc, w tym obserwowano istotngq
statystycznie wiekszq zmiane gradientu tlenu pecherzykowo-tetniczego
w pordéwnaniu do wartosci przed leczeniem (pierwszorzedowy punkt koricowy
badania) tj. -4,5 mmHg vs 0,17 mmHg (placebo) oraz poprawe pojemnosci
dyfuzyjnej dla tlenku wegla. Obserwowano tez redukcje KL-6 we krwi w grupie
interwencyjnej w porownaniu z placebo. Nie obserwowano lepszych wynikow
testu 6-minutowego marszu w grupie interwencji w porownaniu z placebo.
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Meta-analiza Shenga obejmujgcqg 10 badan (tylko 4 prospektywne) z uzyciem
grupy kontrolnej lub bez prowadzone u dorostych w latach 2000-2016, w tym 7,
w ktorych stosowano sargramostim w monoterapii lub wraz z innymi GM-SCF.
W badaniach w tej meta-analizie uczestniczyto w sumie 115 chorych na APAP
w Srednim wieku 47 lat. Okres obserwacji we wtgczonych badaniach wynosit
od 4 miesiecy do 10 lat (mediana 3,2 roku). Badania wiqgczone do meta-analizy
w odniesieniu do waznych parametrow czynnosci ptuc w tym zmiany gradientu
tlenu pecherzykowo-tetniczego byty heterogenne, a takze niektore parametry
byty oceniane tylko w czesci badan np. pojemnosc¢ zyciowa ptuc i natezona
objetos¢ wydechowa pierwszosekundowa. U pacjentow przyjmujgcych GM-CSF
wziewnie (5 badan) odsetek odpowiedzi byt wiekszy w porownaniu z tymi
leczconymi GM-CSF podawanym podskdrnie (89% vs 71%, p<0,001),a tgczny
odsetek nawrotéow wynosit odpowiednio 19% i 24% (rdéZnica nieistotna
statystycznie). Wyniki sugerowaty, ze stosowanie CM-CSF wziewnie przynosi
korzysci w zakresie niektorych parametrow czynnosci ptuc.

Zdaniem jednego eksperta klinicznego, ktory przystat swoja opinie, podawanie
leku Leukine, sargramostim przynosi poprawe u okoto 60% chorych, opierajqc sie
na ww. badaniach i opiniach z artykutow poglgdowych.

Nie udokumentowano w dostepnym pismiennictwie wpfywu wnioskowanej
technologii na czas przezyciu lub ryzyko zakazen u chorych na APAP.

Dziatania niepozqdane w czasie stosowania sargramostimu sqg niewielkie,
gtownie gorqczka, zmeczenie oraz odczyny w miejscu wktucia. Przy podaniu
wziewnym leku dziatanie uboczne sq znikome.

Problem ekonomiczny

Zgodnie z danymi zawartymi w zleceniu MZ, wiosek dotyczy import 168 fiolek
leku w celu prowadzenia leczenia lekiem Leukine przez 24 tygodnie. Cena jednej
fiolki zawierajgcej 250 ug leku Leukine wynosi 289,49 USD. Oszacowany koszt
importu 168 fiolek leku Leukine, sargramostim, wynosi: 163 899,88 PLN wg kursu
NBP z dnia 10.08.2020. Ilos¢ chorych, ktdorzy mogliby byc leczeni tym lekiem
nie zostata podane w zleceniu MZ ani przez eksperta klinicznego,
ale na podstawie danych epidemiologicznych mozna przypuszczac, ze liczba
chorych wymagajgcych takiego leczenia w Polsce nie przekroczy 10 na rok.

Gtowne arqgumenty decyzji

Whnioskowana technologia jest w swietle dostepnych danych z pismiennictwa
leczeniem  eksperymentalnym  (wskazanie  pozarejestracyjne)  chorych
z umiarkowanie nasilong lub ciezka postacig APAP, jesli pacjenci nie tolerujg
ptukania catego ptuca lub efekty takiego leczenia sq niezadawalajgce. Wziewne
podawanie leku Leukine, sargramostim, powinno by¢ stosowane u pacjentow
z APAP w ww. sytuacji, zgodnie z jedynymi dostepnymi obecnie rekomendacjami
klinicznymi z Up-to-Date. Refundacja leku Leukine, sargramostim do stosowania
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wziewnego powinna zatem dotyczyc chorych na APAP, u ktdrych ptukanie catego
ptuca nie jest skuteczne Ilub nie jest tolerowane lub nie jest mozliwe
do zastosowania.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31h ust. 2 w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 1 ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 1373 z péin.
zm.) oraz w zw. z art. 39 ust. 3 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 784 z pdin. zm.),
z uwzglednieniem opracowanie na potrzeby oceny zasadnosci wydawania zgody na refundacje
nr: 0T.4311.11.2020, z dnia 12 sierpnia 2020 r. ,Leukine (sargramostim) we wskazaniu: autoimmunologiczna
proteinoza pecherzykow ptucnych (APAP)”.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 193/2020 z dnia 17 sierpnia 2020 roku
w sprawie oceny zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych,
leku Dupixent (dupilumab) we wskazaniu: atopowe zapalenie skory
(ICD-10: L20.0)

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Dupixent
(dupilumab), roztwor do wstrzykiwan, amputkostrzykawka ¢ 300 mg,
we wskazaniu: atopowe zapalenie skory (ICD-10: L20.0).

Uzasadnienie

W 2020 roku w Agencji oceniano niniejszy produkt leczniczy o zblizonym
wskazaniu, co analizowane (ciezka postac¢ atopowego zapalenia skory (ICD
10: L20)), wniosek refundacyjny o finansowanie w ramach programu lekowego.
Rada Przejrzystosci uznata finansowanie ww. technologii lekowej za zasadne
[SRP 47/2020 z 5 sierpnia 2020 r.].

Istotnosc stanu klinicznego, ktoreqo dotyczy wniosek

Pacjenci dotknieci atopowym zapaleniem skdry wykazujq rozne prezentacje
kliniczne w zaleznosci od wieku, pochodzenia etnicznego i podstawowych
mechanizmow biologicznych. Zidentyfikowano tqgcznie 78 rdéznych objawow.
Najczesciej wystepujgcymi objawami sq: swiqd, rogowacenie i lichenifikacja.
W ostrej fazie zapalenia, oprocz zmian rumieniowych, mogg wystepowac
rowniez zmiany grudkowo-wysickowe, krwawienie, nadzerki, pecherzyki oraz
strupy, ktorym oprocz uporczywego swedzenia skory mogq towarzyszyc
odczucia, takie jak pieczenie, mrowienie i bolesnos¢ skory. U niektorych
pacjentow moze rowniez dojs¢ do zakazenia catej powierzchni skory
(erytrodermia)

Dotychczasowe leczenie wnioskowanego pacjenta:

miejscowe glikokortykosteroidy, inhibitory kalcyneuryny, fototerapia UVB311,
leczenie systemowe: cyklosporyna A, metotreksat, doustne glikokortykosteroidy
(Encorton, Metypred) okazaty sie mato skuteczne.

Skutecznosc¢ kliniczna i praktyczna

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

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

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl

www.aotmit.gov.pl
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Analiza badan wtornych, podobnie do analizy badan praktycznych, wskazuje
na skutecznos¢ dupilumabu w zakresie poprawy objawdw choroby w roznych
skalach. Dupilumab miat korzystny profil bezpieczeristwa we wszystkich
badaniach. Zdarzenia niepozgdane zwiqzane z leczeniem wystepowaty
z podobng czestoscig we wszystkich leczonych grupach.

Bezpieczenstwo stosowania

Zgodnie z ChPL Dupixent, najczestszymi dziataniami niepozqgdanymi byty reakcje
w miejscu wstrzykniecia, zapalenie spojowek, zapalenie powiek i opryszczka jamy
ustnej. W programie rozwoju atopowego zapalenia skory opisywano bardzo
rzadko przypadki choroby posurowiczej/reakcji podobnych do choroby
posurowiczej.

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania zostata oceniona przez EMA
na etapie rejestracji. W zwiqzku z faktem, ze lek zarejestrowano w rozwazanym
wskazaniu, mozna wnioskowac, Ze relacja ta jest pozytywna.

Konkurencyjnosc¢ cenowa

Zgodnie z art. 47d ust 1 ustawy o swiadczeniach oceniang technologie lekowg
mozna zastosowacd, jezeli u danego pacjenta zostaly wyczerpane wszystkie
mozliwe do zastosowania w danym wskazaniu dostepne technologie medyczne
finansowane ze srodkow publicznych..

Wedtug wniosku zatqgczonego do zlecenia MZ koszt 3 miesiecy terapii wynosi:
26 455,03 (brutto). Preparat nie jest aktualnie refundowany w Polsce. Nalezy
rowniez zwroci¢ uwage, ze obecnie trwajq prace nad ocenq zasadnosc
finansowania ze srodkdéw publicznych produktu leczniczego Dupixent
we wskazaniu ciezka postac atopowego zapalenia skory (ICD 10: L20) w ramach
programu lekowego (numer zlecenia w BIP Agencji: 59/2020). We wniosku
otrzymanym z MZ dla tej technologii wskazano

Ze wzgledu na mozliwe zréznicowane zuzycie preparatu, wynikajgce z nieznanej
powierzchni skory zajetej przez stan chorobowy w obliczeniach uwzgledniono
3 rézne warianty. Koszt 3 miesiecznej terapii Takrolimusem wynosi:

e przy zatozeniu zuzycia 12 opakowar po 30 g (1 tubka w tyg.) - 1 679,64 PLN
brutto;

e przy zatozeniu zuzycia 24 opakowan po 30 g (2 tubki w tyg.) - 3 359,28 PLN
brutto;

e przy zatozeniu zuzycia 48 opakowan po 30 g (4 tubki w tyg.) - 6 718,56 PLN
brutto.

Wptyw na wydatki podmiotu zobowigzaneqgo do finansowania sSwiadczen
ze srodkow publicznych i swiadczeniobiorcow
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W oparciu o oszacowania przedstawione w AWA nr: 0T.4331.11.2020: ,, Wniosek
o objecie refundacjq leku Dupixent (dupilumab) w programie lekowym: »Leczenie
ciezkiej postaci atopowego zapalenia skory (ICD 10: L20)«” mozna zatozyc,
ze szacunkowa liczba pacjentow, u ktdorych mozna zastosowac¢ wnioskowangq
technologie lekowg w ramach RDTL wyniesie ok. - 0s6b. Na podstawie
przyjetych zatozen koszt finansowania ze srodkow publicznych ocenianej
technologii lekowej w ramach RDTL u - pacjentow przez 3 miesigce wyniesie:

- PLN brutto.

W  przypadku technologii alternatywnej (Takrolimus w postaci masci),
w zaleznosci od przyjetego zuzycia, koszt leczenia - pacjentow przez
3 miesiqce wyniesie od 335 928 PLN do 1 343 712 PLN brutto.

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

Biorgc pod uwage odnalezione wytyczne kliniczne mozna stwierdzic,
ze dla ocenianej technologii lekowej technologie alternatywnqg stanowg
preparaty Takrolimusu w postaci masci, jednak skutecznos¢ jest mniejsza
niz substancji juz stosowanych u pacjenta.

Uwaga Rady

Rada sugeruje jak najszybsze uruchomienie programu lekowego, co pozwoli
zmniejszyc koszty leczenia z atopowym zapaleniem skory, poprzez zastosowanie
mechanizmow podziatu ryzyka, ktore nie mogqg byc¢ zastosowane przypadku
RDTL.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko 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 ., poz. 1373 z pdZn. zm.), opracowania Agencji
Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych nr 0T.422.81.2020, z dnia 12 sierpnia 2020 . ,,Dupixent
(dupilumab) we wskazaniu: atopowe zapalenie skory (ICD-10: L20.0)”.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem czarnym stanowiq informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze
wzgledu na tajemnice przedsiebiorcow (Sanofi-Aventis Sp. z 0.0.).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem (Sanofi-Aventis Sp. z 0.0.) 0
zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. 2 2016 t., p0z.1764 z pozn. zm.) w zw. z art. 11
ust. 4 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U.
22018 r., poz. 419).

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

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: (Sanofi-Aventis Sp. z 0.0.).



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 194/2020 z dnia 17 sierpnia 2020 roku
w sprawie oceny zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku
Inlyta (aksytynib), tabletki 8 5 mg, we wskazaniu:
rak jasnokomodrkowy nerki w fazie rozsiewu (ICD-10: C64)
— |V linia leczenia

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Inlyta (aksytynib),
tabletki ¢ 5 mg, we wskazaniu: rak jasnokomdrkowy nerki w fazie rozsiewu (ICD-
10: C64) — IV linia leczenia.

Uzasadnienie

Istotnosc stanu kliniczneqo, ktoreqo dotyczy wniosek

Rak jasnokomorkowy nerki stanowi ok 65-75% wszystkich nowotwordow
nerkowokomodrkowych. Rokowanie w stadium rozsiewu (chorzy poddawani lll lub
kolejnym liniom leczenia) jest niekorzystne. Biorgc pod uwage stosowane
wczesniej leki (sunitynib, kabozatynib, niwolumab), ich dziatania niepozgdane,
dobry stan ogolny pacjenta oraz dostepne dane z piSmiennictwa,
we wnioskowanym przypadku lekarz prowadzqcy zaproponowat leczenie
w IV linii aksytynibem. Zgodnie z Obwieszczeniem MZ z dnia 18 lutego 2020 r.,
produkt leczniczy Inlyta (aksytynib) jest finansowany ze srodkow publicznych
w ramach programu lekowego B.10. Leczenie raka nerki (ICD-10: C64).

Skutecznosc¢ kliniczna i praktyczna

Stabej jakosci dowody naukowe pochodzq wytqcznie z jednoramiennych badan
eksperymentalnych Il fazy, analiz retrospektywnych i opisow przypadkow. Wyniki
prac sugerujq mozliwqg skutecznosc aksytynibu, w postaci czesciowej lub rzadziej
catkowitej odpowiedzi na leczenie, brak jest danych pochodzgcych z badan
randomizowanych, pozwalajgcych jednoznacznie potwierdzi¢ korzysci ptynqgce
z jego stosowania. Oceniane wskazanie jest jednak, mimo to, wskazaniem
on-label (cho¢ w badaniu na podstawie, ktorego zarejestrowano lek Inlyta udziat
brali pacjenci po jednej linii leczenia systemowego).

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

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

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl

www.aotmit.gov.pl
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Bezpieczenstwo stosowania

Powazne dziatania niepozgdane wystepujq stosunkowo czesto, ale w dostepnych
raportach nie odnotowano przerwania leczenia z powodu zdarzen
niepozgdanych ani zgonu z powodu ich wystgpienia.
Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania zostata oceniona przez EMA
na etapie rejestracji jako pozytywna (cho¢ nalezy mie¢ na uwadze wqtpliwosci
zwigzane z ograniczonymi dowodami naukowymi, stanowigcymi podstawe
do takiego wnioskowania).

Konkurencyjnos¢ cenowa

Koszt 3-miesiecznej terapii aksytynibem oceniany na podstawie obwieszczenia
Ministerstwa Zdrowia z 18 lutego 2020 bedzie wyzszy od kosztu terapii
sorafenibem.

Dostepne obliczenia mogq nie odzwierciedlac
rzeczywistego kosztu terapii, np. ze wzgledu na niepewnosci dotyczgce
rzeczywistej ceny leku (w tym RSS).

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

Ze wzgledu na brak danych nie jest mozliwe oszacowanie liczby pacjentow,
u ktorych mozna zastosowac wnioskowang technologie lekowg w ramach RDTL.

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

Zgodhnie z art. 47d ust 1 ustawy o swiadczeniach ocenianq technologie lekowq
mozna zastosowacd, jezeli u danego pacjenta zostaty wyczerpane wszystkie
mozliwe do zastosowania w danym wskazaniu dostepne technologie medyczne
finansowane ze srodkow publicznych. Biorqc pod przebieg leczenia pacjenta, stan
refundacyjny w Polsce, odnalezione wytyczne kliniczne oraz opinie lekarza
prowadzqcego mozna stwierdzic, ze dla ocenianej technologii lekowej
technologie alternatywnqg, bedzie stanowit sorafenib. Brak jest danych
pozwalajgcych bezposrednio porownac jego skutecznosc kliniczng z aksytynibem,
w IV linii leczenia. W Il linii leczenia obserwowano znamienne zwiekszenie
mediany przezycia bez progresji na korzysc¢ aksytynibu.
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Tryb wydania stanowiska

Stanowisko 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 ., poz. 1373 z pézn. zm.), opracowania Agencji
Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych nr 0T.422.82.2020, z dnia 12 sierpnia 2020 r. ,Inlyta
(aksytynib) we wskazaniu: rak jasnokomérkowy nerki w fazie rozsiewu (ICD-10: C64) — IV linia leczenia”.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem czarnym stanowiq informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze
wzgledu na tajemnice przedsiebiorcow (Pfizer Polska Sp. z 0.0.).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem (Pfizer Polska Sp. z 0.0.) 0
zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. 2 2016 t., p0z.1764 z pozn. zm.) w zw. z art. 11
ust. 4 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U.
22018 r., poz. 419).

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

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



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 195/2020 z dnia 17 sierpnia 2020 roku
o projekcie programu ,,Zapobieganie inwazyjnej chorobie
pneumokokowej u chorych na najczestsze nowotwory
hematologiczne”

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Zapobieganie inwazyjnej chorobie pneumokokowej u chorych na najczestsze
nowotwory hematologiczne” miasta Watbrzycha, pod warunkiem uwzglednienia
uwag zawartych w raporcie AOTMIT.

Uzasadnienie

Przedmiotem oceny jest projekt programu polityki zdrowotnej zaplanowany
do realizacji przez miasto Watbrzych, zaktadajgcy przeprowadzenie szczepien
przeciwko pneumokokom wsrod osob leczonych z powodu ztosliwych
nowotworow hematologicznych. Program ma byc¢ realizowany w latach 2020-
2024. Planowane koszty catkowite zostaty oszacowane na 224 200 zt. Program
ma byc¢ finansowany z budzetu miasta Watbrzycha. Opiniowany projekt realizuje
nastepujgce priorytety: ,zmniejszenie zachorowalnosci i przedwczesnej
umieralnosci z powodu przewlektych chorob uktadu oddechowego” oraz
,Zwiekszenie skutecznosci zapobiegania chorobom zakaZznym i zakazeniom,
w tym przeciwdziatanie skutkom nieprawidfowej antybiotykoterapii” nalezgce
do priorytetow zdrowotnych wymienionych w Rozporzgdzeniu Ministra Zdrowia
z dnia 27 lutego 2018 r. (Dz.U. 2018 poz. 469). Gtownym zatozeniem projektu
programu jest ,zmniejszenie zapadalnosci na inwazyjng i nieinwazyjng chorobe
pneumokokowq u chorych z miasta Watbrzycha z najczestszymi nowotworami
hematologicznymi w latach 2020-2024”. Populacje docelowq programu bedg
stanowi¢ mieszkanicy Watbrzycha leczeni z powodu ztosliwych nowotworow
hematologicznych  (m.in. przewlekta biataczka limfocytowa, szpiczak
plazmocytowy i chtoniaki nieziarniczne). W ramach programu planowane jest
wykonanie szczepien przeciwko pneumokokom, a takze prowadzenie dziatan
informacyjno-edukacyjnych. Zgodnie z trescig projektu programu, osoby
spetniajgce kryteria wigczenia do programu zostanq zaszczepione 13-walentng
szczepionkq przeciwko pneumokokom (PCV-13). Istniejq wystarczajgce dowody,
aby rekomendowac stosowanie PCV-13 wsrdd grup osob z obnizonq odpornoscig
wywotang przez nowotwory ztosliwe (NACI 2016, IDSA 2013, ACIP 2012).

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
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Ponadto, rekomendacje wskazujq, Ze szczepienia przeciwko pneumokokom
sq zalecane we wczesnym stadium przewlektej biataczki limfocytowej (ang.
chronic lymphocytic leukemia — CLL) (ESMO 2015, ASCO 2015, PTOK 2013).
Zgodnie z odnalezionymi dowodami naukowymi PCV-13 w przypadku pacjentow
z CLL jest bezpieczna oraz wywotuje skuteczng odpowiedZ? immunologiczng
u znacznej czesci pacjentow. Wiekszos¢ rekomendacji wskazuje, ze dorosli
z uposledzonqg odpornosciq w przebiegu okreslonych chordb, ktorym zaleca sie
szczepienie przeciwko pneumokokom, powinni otrzymac PCV-13 (CDC 2017, NACI
2016, ACIP 2015, ACIP 2012).

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 48a ust. 8 pkt 3, w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 3 ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 1373
z pdzn. zm.), z uwzglednieniem raportu nr OT.441.63.2020, Warszawa, sierpien 2020 ,Zapobieganie inwazyjnej
chorobie pneumokokowej u chorych na najczestsze nowotwory hematologiczne” realizowany przez: Miasto
Watbrzych oraz Aneksu ,,Szczepienia przeciwko pneumokokom wsréd osoéb starszych —wspdlne podstawy oceny”
z grudnia 2018 r.”.
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o projekcie programu ,,Program polityki zdrowotne;j
w zakresie przeciwdziatania zakazeniom meningokokowym
w mieécie Ostrowiec Swietokrzyski”

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Program polityki zdrowotnej w zakresie przeciwdziatania zakazeniom
meningokokowym w miescie Ostrowiec Swietokrzyski”, pod warunkiem uwag
wskazanych w raporcie analitycznym AOTMIT.

Uzasadnienie

Przedmiotem opinii jest projekt programu polityki zdrowotnej z zakresu
profilaktyki zakazen meningokokowych w populacji dzieci urodzone w 2019 r.
i latach nastepnych, ktore ukonczyty 12 m.z., zamieszkate w miescie Ostrowiec
Swietokrzyski, fgcznie 2400 osdb (63% populacji docelowej).

Szczepienia przeciwko zakazeniom Neisseria meningitidis we wnioskowanej
populacji sq w Polsce zalecane, ale nie sq obowigzkowe i nie sq finansowane
ze srodkow publicznych.

Opiniowany projekt realizuje priorytet zdrowotny: ,zwiekszenie skutecznosci
zapobiegania chorobom zakaZznym i zakazeniom, w tym przeciwdziatanie
skutkom nieprawidfowej antybiotykoterapii” okreslony w Rozporzgdzeniu
Ministra Zdrowia z dnia 27 lutego 2018 r. (Dz.U. 2018 poz. 469).

Odnalezione dowody naukowe dot. szczepien przeciwko meningokokom
wskazujq na ich istotnqg skutecznosc kliniczng, szczegdlnie w populacji o wysokim
wskazniku zapadalnosci na inwazyjng chorobe meningokokowgq (Bechini i wsp.
2012; Safadi i wsp. 2006; Campbell 2007). Od wprowadzenia rutynowych
szczepien p/MenC w Wielkiej Brytanii zredukowano liczbe zachorowan
na inwazyjng chorobe meningokokowq o blisko 97%, w przedziale czasowym
1998 - 2008 (Trott er i wsp. 2009).

Bezpieczeristwo stosowania szczepionek w ocenianym wskazaniu zostato
potwierdzone w odnalezionych badaniach oraz w opinii eksperckiej.
Najczestszymi powiktaniami sq gorqczka, drazliwosc¢ (szczegdlnie u matych
dzieci), zaczerwienienie w miejscu podania szczepionki, a czasami bdle gtowy,
wymioty oraz bdle miesniowe (Safadi 2006, Conterno 2010). Ponadto
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w rekomendacjach klinicznych zaznacza sie, ze niepozgdane odczyny
poszczepienne sq rzadkoscig, a zgodnie ze stanowiskiem ATAGI (Australia, 2014)
celem przeciwdziataniu gorgczce u dzieci ponizej 2. r.z. zaleca sie podawanie
przed szczepieniem profilaktycznie odpowiedniej dawki paracetamolu.

Globalne zalecenia Swiatowej Organizacji Zdrowia od wielu lat wskazujg
na koniecznos¢ wiqgczenia szczepien p/meningokokom do powszechnych
programow szczepien, szczegdlnie w krajach o wysokiej czestosci wystepowania
zakazen meningokokowych (>2-10 przypadkow/100 tys. o0sOb rocznie)
iwgrupach podwyzszonego ryzyka wystgpienia inwazyjnej choroby
meningokokowej, w tym m. in. u dzieci i mtfodziezy przebywajgcej w szkotach
z internatem. Istniejg natomiast rozbieznosci w rekomendacjach dotyczqgcych
przeprowadzaniu rutynowych szczepien przeciwko meningokokom w wieku
przewidzianym przez wnioskodawce. Wytyczne FEMS 2007, NCIRS 2009, MLF
2012, STIKO 2014, PHAC 2015 rekomendujg tego typu interwencje. Gorna
granica wieku dla stosowania szczepionek przeciwko meningokokom wsrdod
niemowlgt wynosi w wiekszosci przypadkow 23 m.z. (ATAGI 2018, AAP 2016,
PHAC 2015, SITKO 201413, ACIP 2013). Grupa STIKO zaleca jak najszybsze
mozliwe szczepienie ochronne z zastosowaniem szczepionki skoniugowanej
p/MenC dla wszystkich dzieci od 12. do 23. m.z. Natomiast AAP 2014 podkresia,
ze rutynowe szczepienia przeciw meningokokom nie sq rekomendowane
w populacji dzieci zdrowych od 2 m.z. do 10 r. Polskie Towarzystwo Pediatryczne
(2012) zaznacza, ze powinny by¢ wspierane wszelkie akcje prowadzone przez
samorzqgdy lokalne i organizacje spoteczne z uZyciem skoniugowanych
szczepionek meningokokowych u dzieci i niemowlgt.

Zgodnie z Conterno i wsp. (2010) we wszystkich badaniach dotyczqcych
szczepionek MCC obserwowano wysokie miana przeciwciat, u 97-100%
niemowlqgt SBA>8. Potwierdzono tez, e skoniugowane szczepionki
meningokokowe sq wysoce immunogenne i zdolne indukowac¢ odpowiedz
pierwotnq jak i dtugotrwatq pamiec¢ immunologiczng u niemowlqt.

Szczepienia profilaktyczne przeciwko zakazeniom bakteriami N. meningitidis

sq efektywne kosztowo, ale w populacjach o duzym rozpowszechnieniu zakazen

(NACI, 2014).

Uwagi do programu:

1) Nalezy dgzyc¢ w pierwszej kolejnosci do szczepienia dzieci w subpopulacjach
narazonych na wyzsze ryzyko zachorowania (np. dzieci korzystajgcych
ze ztobkow), co pozwoli zwiekszy¢ efektywnosc programu.

2) W zakresie celow | miernikow efektywnosci, nalezy sformufowac
je w sposob pozwalajqcy na ocene ich efektywnosci oraz okresli¢ konkretne
wartosci, ktdre bedzie mozna zmierzyc po zakorczeniu programu.

3) Nalezy uwzglednic ocene jakosci udzielanych swiadczen.
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4) Nalezy przygotowac narzedzie do oceny efektywnosci prowadzonych akcji
edukacyjno-informacyjnych.

5) Nalezy zaplanowac, w projekcie, przygotowania protokotu edukacyjnego
(przewodnika), na podstawie ktdrego realizowana bedzie edukacja.
Nie ma wiec pewnosci co do spdjnosci przekazywanych tresci przez
zaangazowanych w proces profesjonalistow.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 48a ust. 8 pkt 3, w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 3 ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 1373
z pdin.zm.), z uwzglednieniem raportu nr OT.441.65.2020, Warszawa, sierpien 2020 ,Program polityki
zdrowotnej w zakresie przeciwdziatania zakazeniom meningokokowym w miescie Ostrowiec Swietokrzyski”
realizowany przez: Ostrowiec Swietokrzyski oraz Aneksu ,Programy profilaktyki zakazeri meningokokowych —
wspolne podstawy oceny” z listopada 2019 r.”.
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Opinia Rady Przejrzystosci
nr 197/2020 z dnia 17 sierpnia 2020 roku
W sprawie umieszczenia produktdw znajdujacych sie w grupie
limitowej 247.0 ,,Szczepionki przeciw grypie” w wykazie lekdw
bezptatnych dla pacjentéw po 75 roku zycia

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne umieszczenie produktow znajdujgcych sie
w grupie limitowej 247.0 ,Szczepionki przeciw grypie” w ramach listy lekow
bezptatnych dla pacjentow po 75 roku Zycia, pod warunkiem, iz w grupie tej
umieszczone bedq wszystkie szczepionki przeciw grypie trojwalentne i cztero-
walentne przygotowane na sezon 2020 /2021 zgodhnie z zaleceniami WHO.

Uzasadnienie
Polska nalezy do krajow o najnizszym poziomie wyszczepialnosci przeciwko

grypie wsrod krajow OECD. Co dobrze ilustrujqg dane z 2018 r. dla populacji
powyzej 65 r.z.
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Zrédto: Opracowanie AOTMIT (na podstawie danych OECD)

Szczepionki na dany sezon opracowywane sq zgodnie z zaleceniami WHO i dzielg
sie na cztero-walentne (np. Vaxigrip Tetra, Flucelvax Tetra, Influvac Tetra i Fluarix
Tetra) oraz tréjwalentne (np.Influvac).
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Osoby po 75 roku Zycia nalezq do grupy wysokiego ryzyka ciezkiego przebiegu
i groznych powiktan zardwno infekcji grypowej jak tez stale rozwijajgcej sie
epidemii Covid-19.

Jest to grupa wiekowa, ktora powinna podlegac szczegdlnej trosce
i w maksymalnym stopniu powinna by¢ zabezpieczona przed rozwojem grypy.

Dowody naukowe

Badania Hak E. i wsp publikowane w Arch. Intern.Med w 2005 r i Nichol L. i wsp.
zN. Engl J. Med. Z 2003 roku wskazujq, iz szczepienia osob starszych zmniejszajq
Smiertelnosc¢ z powodu grypy o okoto potowe.

Amerykanska agencja CDC osoby starsze zalicza do grup wysokiego ryzyka,
ktorych szczepieniu nalezy poswiecic szczegdlng uwage.
Brak dowodow naukowych aby uznac jedne szczepionki przeciwgrypowe

za skuteczniejsze od innych w odniesieniu do istotnych klinicznie dla pacjenta
punktdéw koncowych.

Problem ekonomiczny

Problem obciqzenia budzetu ptatnika publicznego zalezy od dwoch parametrow-
ceny szczepionki i liczby zaszczepionych. W zakresie minimalizacji ceny
szczepionki konieczne jest zapewnienie konkurencji pomiedzy dostarczycielami
szczepionek na sezon 2020 / 2021 zgodnie z zaleceniami WHO. Nalezy dopusci¢
do konkurencji wszystkie szczepionki a wobec braku istotnych roznic w efektach
klinicznych o wyborze szczepionki winna decydowac cena.

W odniesieniu do liczby zaszczepionych, aktualnie nie mozna jej racjonalnie
przewidzie¢, gdyz tradycyjnie niski poziom wyszczepien moze radykalnie
wzrosngc o ile:

1) Minister Zdrowia zainicjuje kampanie medialng promowania szczepien
przeciwko grypie i przeciwko pneumokokom aby zminimalizowac skutki
spodziewanej interferencji zachorowalnosci na grype sezonowq z trwajgca
epidemiq Covid-109.

2) Lekarze Rodzinni otrzymajq zachety do szczepienia ich podopiecznych (zaptate
za zaszczepionego) oraz utatwienia (prawo do posiadania szczepionek
w praktyce — dotychczas przepisy tego nie przewidujq).

3) Wprowadzona zostanie rywalizacia miedzy samorzgdami w poziomie
wyszczepienn na ich terytorium, stymulujgca do ufatwiania mieszkaricom
przeprowadzanie szczepien.

Gtowne argumenty decyzji

Zbieg epidemii Covid-19 i wysokiej czestosci grypy sezonowej moze grozic¢
znacznymi perturbacjami w opiece zdrowotnej i zwiekszeniem konsekwencji
zdrowotnych kazdej z tych infekcji.
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Tryb wydania stanowiska

Stanowisko 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 2019r., poz. 1373 z pézn. zm.), opracowania Agencji
Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr 0T.4320.20.2020 z dnia 13.08.2020 r. ,,Opracowanie dotyczace
oceny zasadnosci umieszczenia produktdw znajdujgcych sie w grupie limitowej 247.0, Szczepionki przeciw grypie
w ramach listy lekéw bezptatnych dla pacjentéw po 75 roku zycia ”.



