Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

BP.401.52.2020.LAn

Protokét nr 50/2020
z posiedzenia Rady Przejrzystosci
w dniu 7 grudnia 2020 roku
w formie wideokonferenc;ji

Michat Mysliwiec otworzyt posiedzenie o godzinie 10:10.

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

7 0séb):

Dariusz Jarnutowski
Barbara Jaworska-tuczak
Tomasz Mtynarski
Michat Mysliwiec

Rafat Nizankowski

Jakub Pawlikowski

N o ok w N e

Rafat Suwinski

Proponowany porzadek obrad:

1.

Ustalenie ewentualnych konfliktéw intereséw cztonkdédw Rady. Omdwienie i przyjecie porzadku
obrad Rady.

Przygotowanie stanowisk w sprawie zakwalifikowania jako swiadczen gwarantowanych:
1) endoskopowej dyssekcji podsluzéwkowej,

2) przezodbytniczej mikrochirurgii endoskopowej,

3) samorozprezalnych stentow,

4) profilaktycznej kolektomii.

Przygotowanie opinii w sprawie zasad leczenia profilaktycznego w ramach programu polityki
zdrowotnej pn. ,,Narodowy Program Leczenia Chorych na Hemofilie i Pokrewne Skazy Krwotoczne
na lata 2019-2023".

Przygotowanie opinii w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych, w ramach
ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Imbruvica (ibrutynib) we wskazaniu: chtoniak
Burkitta (ICD-10: C83.7).

Przygotowanie opinii w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych, w ramach
ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Opdivo (nivolumab) we wskazaniu: nowotwér
ztosliwy nerki w stadium uogdlnienia (ICD-10: C64) — Il linia leczenia.

Przygotowanie opinii w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych, w ramach
ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Revlimid (lenalidomid) we wskazaniu:
szpiczak plazmocytowy (ICD-10: C90.0).
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7. Przygotowanie opinii w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych, w ramach
ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Reblozyl (luspatercept) we wskazaniu: zespét
mielodysplastyczny (ICD-10: D46.7).

8. Przygotowanie opinii o projekcie programu polityki zdrowotnej jednostki samorzadu
terytorialnego wspétfinansowanym przez UE w ramach EFS: ,Program polityki zdrowotnej
wczesnej diagnostyki choréb nowotworowych ptuc dla mieszkancéw wojewddztwa lubuskiego”.

9. Przygotowanie opinii o projektach programéw polityki zdrowotnej jednostek samorzadu
terytorialnego:
1) ,Profilaktyka raka piersi u kobiet, mieszkanek miasta Katowice 2021-2027",

2) ,Dofinansowanie do leczenia nieptodnosci metodg zaptodnienia pozaustrojowego
dla mieszkarnicéw miasta Lublin”,

3) ,Profilaktyka choréb zakaznych w populacji dzieci i mtodziezy w Gminie Nowiny na lata
2021-2025”,

4) ,Profilaktyka zakazenn pneumokokowych w oparciu o szczepienia przeciwko pneumokokom
dla mieszkaicow gminy Polkowice od 60 r.z2.”.

10. Zakonczenie posiedzenia.
Ad 1. Rada jednogtosnie zatwierdzita proponowany porzadek obrad.

Rafat Suwinski zgtosit konflikt intereséw w zakresie leku Opdivo, w zwigzku z czym Rada jednogtosnie
wyfaczyta go z gtosowania nad pkt. 5 porzadku obrad. Zaden z pozostatych cztonkéw Rady nie zgtosit
konfliktu interesow.

Na posiedzenie przybyt Artur Zaczynski, ktéry
zadeklarowat, ze nie ma konfliktu intereséw
i ze akceptuje proponowany porzadek obrad.

Ad 2. 1) Analityk Agencji przedstawit prezentacje dot. endoskopowe] dyssekcji podsluzéwkowe;j,
a propozycje stanowiska przedstawit Rafat Nizankowski.

Gtos w dyskusji zabrali: Rafat Suwinski, Rafat Nizankowski i Michat Mysliwiec.

Po doprecyzowaniu zapisdw uchwaty, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
7 gtosami ,,za” (8 oséb obecnych; w gtosowaniu nie brat udziatu Artur Zaczynski, z uwagi na chwilowa
nieobecnosé na posiedzeniu) uchwalita pozytywne stanowisko (zatacznik nr 1 do protokotu).

Na posiedzenie przybyta Dorota Kilanska, ktéra
zadeklarowata, ze nie ma konfliktu interesow
i ze akceptuje proponowany porzadek obrad.

2) Analityk Agencji omdwit sSwiadczenie dot. przezodbytniczej mikrochirurgii endoskopowej,
a propozycje stanowiska przedstawit Rafat Nizankowski.

Rada doprecyzowata tresé stanowiska, w czym udziat brali Michat Mysliwiec i Rafat Nizankowski.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (9 osdb obecnych) uchwalita
pozytywne stanowisko (zatgcznik nr 2 do protokotu).

Na posiedzenie przybyt Adam Maciejczyk, ktory
zadeklarowat, ze nie ma konfliktu interesow
i ze akceptuje proponowany porzadek obrad.
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3) Analityk Agencji przedstawit prezentacje dot. samorozprezalnych stentéw, a propozycje stanowiska
przedstawit Rafat Nizankowski.

Gtos w dyskusji zabrali Michat Mysliwiec i Rafat Nizankowski, po czym Prowadzacy zarzadzit
gtosowanie, w wyniku ktorego Rada jednogtosnie (10 osdb obecnych) uchwalita pozytywne stanowisko
(zatacznik nr 3 do protokotu).

4) Analityk Agencji zaprezentowat informacje o profilaktycznej kolektomii, a propozycje stanowiska
przedstawit Rafat Nizankowski.

Gtos w dyskusji zabrali: Rafat Nizankowski, Michat Mysliwiec i Dorota Kilariska.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada 9 gtosami ,za” (10 osdéb obecnych;
w gtosowaniu nie brat udziatu Adam Maciejczyk, z uwagi na chwilowg nieobecnos¢ na posiedzeniu)
uchwalita pozytywne stanowisko (zatacznik nr 4 do protokotu).

Ad 3. Analityk Agencji wyjasnit zasady leczenia profilaktycznego w ramach programu pn. ,Narodowy
Program Leczenia Chorych na Hemofilie i Pokrewne Skazy Krwotoczne nalata 2019-2023”,
a propozycje opinii przedstawit Dariusz Jarnutowski.

Gtos w dyskusji zabrali: Michat Mysliwiec, Dorota Kilarska i Dariusz Jarnutowski.

Rada wystuchata stanowiska przedstawiciela pacjentéw, dopuszczonego do udziatu w posiedzeniu,
ktory odpowiadat takze na pytania Rady.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada 9 gtosami ,za” (10 oséb obecnych;
w gtosowaniu nie brata udziatu Barbara Jaworska-tuczak, z uwagi na chwilowg nieobecnos¢
na posiedzeniu) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 5 do protokotu).

Ad 4. Analityk Agencji oméwit kwestie dot. leku Imbruvica (RDTL) we wskazaniu: chtoniak Burkitta,
a propozycje opinii przedstawit Rafat Suwinski.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (10 oséb obecnych) uchwalita pozytywna opinie (zatacznik nr 6 do protokotu).

Ad 5. Analityk Agencji zaprezentowat dane dot. leku Opdivo (RDTL) we wskazaniu: nowotwar ztosliwy
nerki w stadium uogélnienia, a propozycje opinii przedstawit Artur Zaczynski.

Po doprecyzowaniu tresci opinii, w czym uczestniczyli: Michat Mysliwiec i Artur Zaczynski, Prowadzacy
zarzadzit glosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (9 gtoséw ,za”; w glosowaniu nie brat
udziatu Rafat Suwinski, z uwagi na zgtoszony konflikt interesdw) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik
nr 7 do protokotu).

Ad 6. Analityk Agencji zaprezentowat dane o leku Revlimid (RDTL) we wskazaniu: szpiczak
plazmocytowy, a propozycje opinii przedstawit Michat Mysliwiec.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (10 oséb obecnych) uchwalita
pozytywng opinie (zatgcznik nr 8 do protokotu).

Ad 7. Analityk Agencji omoéwit kwestie dot. leku Reblozyl (RDTL) we wskazaniu: zespoét
mielodysplastyczny, po czym propozycje stanowiska przedstawit Jakub Pawlikowski.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (10 oséb obecnych) uchwalita pozytywna opinie (zatgcznik nr 9 do protokotu).

Ad 8. Analityk Agencji zaprezentowat program polityki zdrowotnej wojewddztwa lubuskiego
dot. diagnostyki choréb nowotworowych ptuc, a propozycje opinii przedstawit Adam Maciejczyk.



Protokdt nr 50/2020 z posiedzenia Rady Przejrzystosci w dniu 07.12.2020 r.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtos$nie (10 oséb ,,za”) uchwalita pozytywna opinie (zatgcznik nr 10 do protokotu).

Ad 9. 1) Analityk Agencji omowit program polityki zdrowotnej w zakresie profilaktyki raka piersi
u kobiet (Katowice), a propozycje opinii przedstawit Tomasz Mtynarski.

Gtos w dyskusji zabrali: Rafat Suwinski, Rafat Nizankowski, Adam Maciejczyk, Michat Mysliwiec,
Tomasz Mtynarski i Dorota Kilariska.

W wyniku dyskusji, Rada zdecydowata o koniecznosci zmiany tresci opinii i odtozeniu gtosowania
nad uchwatg na dalszy etap posiedzenia.

Rada zdecydowata takze, ze jako nastepny omodwiony zostanie program polityki zdrowotnej
gm. Nowiny.

3) Analityk Agencji zaprezentowat program polityki zdrowotnej w zakresie choréb zakaznych
w gm. Nowiny, a propozycje opinii przedstawita Dorota Kilanska.

Z uwagi na zasadnos$¢ zachowania kolejnosci gtosowan, Rada zdecydowata o odtozeniu gtosowania
do czasu przegtosowania ppkt 1) i 2).

Rada zdecydowata, ze jako nastepny omdwiony zostanie program polityki zdrowotnej gm. Polkowice.

4) Analityk Agencji oméwit program polityki zdrowotnej w zakresie zakazern pneumokokowych
w gm. Polkowice, a propozycje opinii, w zastepstwie Barbary Jaworskiej-tuczak, przedstawit
Michat Mysliwiec.

Z uwagi na zasadnos$¢ zachowania kolejnosci gtosowan, Rada zdecydowata o odtozeniu gtosowania
do czasu przegtosowania ppkt 1), 2) i 3).

1) Tomasz Mtynarski przedstawit zmieniong propozycje opinii, po czym Rada doprecyzowata jej tres¢,
w czym udziat brali Rafat Suwinski, Michat Mysliwiec i Adam Maciejczyk.

Prowadzacy zarzadzit glosowanie, w wyniku ktérego Rada 8 gtosami ,za”, przy 1 glosie ,przeciw”
(10 os6b obecnych; w gtosowaniu nie brata udziatu Barbara Jaworska-tuczak, z uwagi na chwilowa
nieobecnos¢ na posiedzeniu) uchwalita negatywng opinie (zatacznik nr 11 do protokotu).

2) Analityk Agencji przedstawit prezentacje dot. programu polityki zdrowotnej w zakresie leczenia
nieptodnosci (Lublin), a propozycje opinii przedstawit Tomasz Mtynarski.

Gtos w dyskusji zabrali Jakub Pawlikowski i Tomasz Mtynarski, po czym Prowadzacy zarzadzit
gtosowanie, w wyniku ktérego Rada 6 gtosami ,za”, przy 3 gtosach ,przeciw” (10 oséb obecnych;
w gtosowaniu nie brata udziatu Barbara Jaworska-tuczak, z uwagi na chwilowg nieobecnos¢
na posiedzeniu) uchwalita pozytywng opinie (zatacznik nr 12 do protokotu).

3) Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktdrego Rada 9 gtosami ,za” (10 osdb obecnych;
w gtosowaniu nie brata udziatu Barbara Jaworska-tuczak, z uwagi na chwilowag nieobecnos¢
na posiedzeniu) uchwalita pozytywnga opinie (zatgcznik nr 13 do protokotu).

4) Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada 9 gtosami ,za” (10 oséb obecnych;
w gtosowaniu nie brata udziatu Barbara Jaworska-tuczak, z uwagi na chwilowg nieobecnos¢
na posiedzeniu) uchwalita pozytywnga opinie (zatgcznik nr 14 do protokotu).

Ad 10. Prowadzacy zakonczyt posiedzenie o godzinie 13:57.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 89/2020 z dnia 7 grudnia 2020 roku
w sprawie zasadnosci kwalifikacji procedur endoskopowych i
chirurgicznych - endoskopowa dyssekcja podsluzowkowa jako
Swiadczenia gwarantowanego

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne zakwalifikowanie swiadczenia
,endoskopowa dyssekcja podsluzowkowa” w leczeniu nowotworow jelita
grubego jako swiadczenia gwarantowanego, pod warunkiem ustalenia ceny tego
Swiadczenia na poziomie zblizonym do ceny technologii konkurencyjnej, a takze
koncentracji wykonywania zabiegow tq technikg w doswiadczonych
pracowniach endoskopowych wykonujgcych nie mniej niz 3000 badarn rocznie,
tak aby operatorzy wykonujgcy endoskopowq dyssekcje podsluzowkowq nabrali
szybko doswiadczenia i dysponowali w przysztosci duzqg wprawg.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

W leczeniu nowotworow jelita grubego poza klasycznymi operacjami otwartymi
w obrebie brzucha stosowane sq rowniez mniej inwazyjne operacje
laparoskopowe a takze szereg metod endoskopowych. Aktualne zlecenie dotyczy
zasadnosci  uznania  jako  Swiadczenia  gwarantowane  wybranych
matoinwazyjnych procedur endoskopowych.

Dowody naukowe

Odnaleziono szes¢ badan, w tym jedno - prospektywne (Oka 2015).

Wykazano, iz u pacjentow poddanych endoskopowej dyssekcji podsluzowkowej
(ESD) nawrdt choroby po 3 - 12 miesigcach wystqpit u 1,4% pacjentdw, podczas
gdy po tradycyjnej resekcji endoskopowej u 6,9% (Oka 2015). W badaniu Li 2020
nawrdt po sr. 34,5 miesigcach w grupie ESD wyniost 3,5% a w grupie
endoskopowej resekcji podsluzowkowej 8,8%.0dsetek kompletnych resekcji byt
wyzszy przy wykorzystaniu ESD niz przy stosowaniu technologii konkurencyjnych.
W badaniu Li 2020 byfo to 90% wzgledem 83%, w badaniu Nishio 2020 97%
wzgledem 80% a badaniu Sato 2016 82% wzgledem 57%.

Odwrotnie, resekcje fragmentarycznq stwierdzano rzadziej przy wykorzystaniu
ESD. Jung 2019 przy stosowaniu ESD stwierdzit jg u 13% pacjentow, przy
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stosowaniu endoskopowej resekcji podsluzowkowej u 30% a przy endoskopowej
resekcji fragmentarycznej az u 49%.

Wskazane wyzej roznice byty znamienne statystycznie. W konkluzji nalezy
stwierdZzic¢, iz technologia ESD ma udowodnionq skutecznosc klinicznq w leczeniu
nowotwordw jelita grubego, we wczesnym stadium zaawansowania - istotnie
zwieksza szanse uzyskania petnej radykalnosci onkologicznej. Rzadziej prowadzi
do powiktan i niekorzystnych nastepstw odlegtych, niz metody chirurgiczne.
Jako procedura minimalnie inwazyjna pozwala na skrdcenie czasu hospitalizacji,
szybszy powrot do aktywnosci fizycznej i zawodowe.

Problem ekonomiczny

Nie odnaleziono badan optacalnosci stosowania jelitowych dysekcji
podsluzowkowych w polskich warunkach. Dostepne analizy dotyczq gfownie
Stanow Zjednoczonych, w ktdrych relacje sktadowych kosztow procedur
sq kompletnie rézne niz w Polsce, w zwiqgzku z czym wyniki tych analiz nie dajq
sie przetozy¢ na nasze warunki.

Podstawowym problemem w naszych warunkach jest koszt sprzetu
do przeprowadzenia dysekcji. Aby dyssekcja podsluzowkowa byta stosowana tak
czesto jak na to zastuguje, z uwagi na wyniki kliniczne koszt hospitalizacji dla jej
wykonania nie powinien by¢ wyzszy niz koszt hospitalizacji dla alternatywnego
zabiegu endoskopowego.

Gtowne arqumenty decyzji

Endoskopowa dyssekcja podsluzowkowa jest technologiq o udowodnionej
przewadze u wybranych pacjentow w stosunku do alternatywnych zabiegow
endoskopowych. Zapewnienie jej dostepnosci zwiekszy szanse na poprawe
wynikdw leczenia mato zaawansowanych nowotwordw jelita grubego.

Kwalifikacja do zabiegow onkologicznych powinna by¢ prowadzona przez zespoty
wielodyscyplinarne.

Nalezy zadbac¢ aby endoskopowa dysekcja nie byty stosowana incydentalnie
przez lekarzy nie majgcych dostatecznego doswiadczenia. Ograniczenie liczby
placowek, ktore bedq je stosowac do pracowni endoskopowych wykonujgcych
duzo badan diagnostycznych i zabiegow da szanse na uzyskanie przez
pracujgcych tam lekarzy wolumenu wykonywanych zabiegdw zapewniajgcego
nabycie wprawy, uzyskiwanie dobrych efektow i minimalizacji powiktan.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31c ust. 6 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 2020 r., poz. 1398),
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z uwzglednieniem opracowania nr: WS.4320.12.2020 ,Endoskopowa dyssekcja podsluzowkowa,
przezodbytnicza mikrochirurgia endoskopowa, samorozprezalne stenty jelitowe w leczeniu nowotwordw jelita
grubego”, data ukonczenia: 30.11.2020 .



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 90/2020 z dnia 7 grudnia 2020 roku
w sprawie zasadnosci kwalifikacji procedur endoskopowych i
chirurgicznych - przezodbytnicza mikrochirurgia endoskopowa jako
Swiadczenia gwarantowanego

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne zakwalifikowanie swiadczenia
,przezodbytnicza mikrochirurgia endoskopowa” w leczeniu nowotwordw jelita
grubego, jako swiadczenia gwarantowanego, pod warunkiem ustalenia ceny
tego swiadczenia na poziomie nie wyZzszym niz cena technologii alternatywnych
a takze koncentracji wykonywania zabiegdow tq metodqg wytgcznie
w doswiadczonych osrodkach chirurgii gastroenterologicznej, tak aby operatorzy
wykonujqcy zabiegi transanalnej mikrochirurgii endoskopowej nabrali szybko
doswiadczenia i dysponowali w przysztosci duzq wprawg.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

W leczeniu nowotworow jelita grubego poza klasycznymi operacjami otwartymi
w obrebie brzucha stosowane sq rowniez mniej inwazyjne operacje
laparoskopowe a takze szereg metod endoskopowych. Aktualne zlecenie dotyczy
zasadnosci  uznania  jako  Swiadczen  gwarantowanych  wybranych
matoinwazyjnych procedur endoskopowych.

Dowody naukowe

Odnaleziono 3 RCT porownujgce trans analng mikrochirurgie endoskopowq
(TEM) z innymi technikami zabiegowymi-: Barendse 2017, Denost 2017 oraz
Pontallier 2016.

Wyniki tych badan, wskazujg, iz zastosowanie transanalnej mikrochirurgii
endoskopowej, w porownaniu z endoskopowq resekcjqg podsluzowkowgq, nie
wptywa korzystnie na:

e odsetek pacjentow u ktorych wystqgpit nawrot nowotworu,
e mediane oraz srednig czasu do nawrotu nowotworu,
e Ssredniq liczbe dni do koniecznosci hospitalizacji,

e odsetek pacjentow, u ktorych wystqpity powiktania,
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Oceniana technologia ma pordwnywalne parametry do technologii
alternatywnych.

Problem ekonomiczny

Nie odnaleziono badan optacalnosci stosowania trans analnej mikrochirurgii
endoskopowej w polskich warunkach. Dostepne analizy dotyczq gtdwnie Standow
Zjednoczonych, w ktorych relacje sktadowych kosztow procedur sq kompletnie
rozne niz w Polsce, w zwiqzku z czym wyniki tych analiz nie dajq sie przetozyc
na nasze warunki.

Podstawowym problemem w naszych warunkach jest koszt sprzetu
do przeprowadzenia zabiegu. Aby trans analna mikrochirurgia byta realnie jedng
z alternatywnych metod, z ktdorej mdgtby korzysta¢ operator to koszt
hospitalizacji dla jej wykonania nie powinien by¢ wyzszy niz koszt hospitalizacji
dla wykonania alternatywnego zabiegu endoskopowego.

Gtowne arqumenty decyzji

Trans analna mikrochirurgia endoskopowa jest technologiq o podobnej
skutecznosci w stosunku do alternatywnych zabiegow endoskopowych.
Zapewnienie jej dostepnosci zwiekszy palete technologii dostepnych operatorowi
i utatwi dostosowywanie sposobu wykonania zabiegu do indywidualnych potrzeb
konkretnego pacjenta.

Nalezy zadbac aby trans analna mikrochirurgia nie byta stosowana incydentalnie
przez lekarzy nie majgcych dostatecznego doswiadczenia. Ograniczenie liczby
placowek, ktore bedq jg stosowac do pracowni endoskopowych wykonujgcych
duzo badan diagnostycznych i zabiegow da szanse na uzyskanie przez
pracujgcych tam lekarzy wolumenu wykonywanych zabiegow zapewniajgcego
nabycie wprawy, uzyskiwanie dobrych efektow i minimalizacji powiktan.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31c ust. 6 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 2020 r., poz. 1398),
z uwzglednieniem opracowania nr: WS.4320.12.2020 ,Endoskopowa dyssekcja podsluzdwkowa,
przezodbytnicza mikrochirurgia endoskopowa, samorozprezalne stenty jelitowe w leczeniu nowotwordéw jelita
grubego”, data ukonczenia: 30.11.2020 .



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 91/2020 z dnia 7 grudnia 2020 roku
w sprawie zasadnosci kwalifikacji procedur endoskopowych i
chirurgicznych - samorozprezalne stenty jako Swiadczenia
gwarantowanego

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne zakwalifikowanie swiadczenia
,samorozprezalne stenty” w leczeniu nowotwordw jelita grubego jako
Swiadczenia gwarantowanego, pod warunkiem na tyle niskiej ceny stentu
jelitowego aby wykonywanie zabiegow jego zaktfadania nie byto drozsze
od klasycznej operacji chirurgicznej oraz koncentracji wykonywanych zabiegow
w najbardziej doswiadczonych pracowniach endoskopowych, tak aby operatorzy
zaktadajgcy stenty nabrali szybko doswiadczenia i dysponowali w przysztosci
duzg wprawg.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

W leczeniu nowotworow jelita grubego poza klasycznymi operacjami otwartymi
w obrebie brzucha stosowane sq rowniez mniej inwazyjne operacje
laparoskopowe a takze szereqg metod endoskopowych. Aktualne zlecenie dotyczy
zasadnosci  uznania  jako  Swiadczenia  gwarantowane  wybranych
matoinwazyjnych procedur endoskopowych.

Dowody naukowe

Zidentyfikowano 10 badan klinicznych samorozprezalnych stentow jelitowych
(SEMS), w ktorych pordwnywano paliatywng resekcje chirurgiczng Ilub
dekompresje chirurgiczng u pacjentow z niedroznosciqg jelita grubego
w przebiegu choroby nowotworowej z zastosowaniem stentu przywracajgcego
pasaz jelitowy.

SEMS charakteryzowat sie krotszym srednim czasem pobytu w szpitalu (4 dni),
w pordéwnaniu do paliatywnej resekcji (10 dni)- badanie Fiori 2011. Mniejszym
odsetkiem reperowanych - SEMS 0%, interwencja chirurgiczna 30% - Alcantara
2019. Czestszq poprawq jakosci Zycia mierzong przy pomocy EQ-5D - u 58%
pacjentow po SEMS i u 27% pacjentow po operacji chirurgicznej - Young 2015.
Rzadziej wystepujgcymi powiktaniami - u 13% pacjentow po SEMS i u 54%
po operacji chirurgicznej -Alcantara 2011 i Ghazal 2013.
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Problem ekonomiczny

Nie odnaleziono badan optacalnosci stosowania samo-rozprezalnych standow
jelitowych w polskich warunkach. Dostepne analizy dotyczq gtownie Standow
Zjednoczonych, w ktorych relacje sktadowych kosztow procedur sq kompletnie
rézne niz w Polsce, w zwiqzku z czym wyniki tych analiz nie dajq sie przetozyc
na nasze warunki.

Podstawowym problemem w naszych warunkach jest koszt samego stentu.
Aby byt on stosowany to koszt hospitalizacji pacjenta z uzyciem stentu winien by¢
nie wyzszy niz koszt hospitalizacji dla wykonania operacji udroznienia jelita
grubego.

Gtodwne arqumenty decyzji

Przywracanie pasazu jelitowego metodqg zaktadania stentu jelitowego drogq
endoskopowq jest wielokrotnie mniej inwazyjne niz operacja chirurgicznej
resekcji jelita i z tych wzgledow powinna byc¢ dostepna.

Nalezy zadbac, aby stenty jelitowe nie byty stosowane incydentalnie przez lekarzy
nie majgcych odpowiedniego doswiadczenia. Ograniczenie liczby placowek
do wykonujgcych ponad 3000 endoskopii rocznie, ktore bedq je stosowac¢ da
szanse na uzyskanie przez pracujgcych tam lekarzy wolumenu wykonywanych
stentowan, zapewniajgcego nabycie wprawy iuzyskanie dobrych efektow,
w postaci dobrej fiksacji stentu i braku powikfan.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31c ust. 6 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 2020 r., poz. 1398),
z uwzglednieniem opracowania nr:  WS.4320.12.2020 ,Endoskopowa dyssekcja podsluzowkowa,
przezodbytnicza mikrochirurgia endoskopowa, samorozprezalne stenty jelitowe w leczeniu nowotworéw jelita
grubego”, data ukonczenia: 30.11.2020 .



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 92/2020 z dnia 7 grudnia 2020 roku
w sprawie zasadnosci kwalifikacji profilaktycznej kolektomii jako
Swiadczenia gwarantowanego

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne zakwalifikowanie swiadczenia
»profilaktyczna kolektomia” u 0séb z genetycznym ryzykiem rozwoju nowotworu
jelita grubego jako swiadczenia gwarantowanego, pod warunkiem wykonywania
jej metodq laparoskopowq.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Zastosowania profilaktycznej kolektomii jest postepowaniem z wyboru u 0sob
z zespotem polipowatosci rodzinnej gruczolakowatej [ang. familial adenomatous
polyposis (FAP)], zwigzanym z germinalng mutacjq w obrebie genu
supresorowego [ang. adenomatous polyposis coli (APC)] na chromosomie 5,
klinicznie manifestujgcym sie powstawaniem setek i tysiecy polipdw
gruczolakowatych w obrebie jelita grubego, wykazujgcych duzq tendencje
do transformacji ztosliwej. Przyjmuje sie, ze prawdopodobienstwo rozwoju raka
jelita grubego na podtozu FAP wynosi 100%. Szacuje sie, ze w przypadku braku
profilaktycznej kolektomii lub proktokolektomii, do 21 r.z. rak jelita grubego
rozwinie sie u 7% pacjentow a do 45 r.z. —u 85% i u 93% do 50 r.z. Z uwagi,
iz naturalny przebieg FAP prowadzi do rozwoju raka jelita grubego w mfodym
wieku, w tej grupie chorych konieczne sq czeste kontrole endoskopowe.
Wczesne usuniecie jelita grubego w przebiegu polipowatosci jelita grubego
pozwala na unikniecie rozwoju raka oraz jego powiktan.

Dowody naukowe

Zespot polipowatosci rodzinnej gruczolakowatej (zespot FAP — familial
adenomatous polyposis) to choroba uwarunkowana genetycznie odpowiadajgca
za mniej niz 1% zachorowan. Zespot FAP wystepuje z czestoscig 1 na 10 000
urodzen. Klasyczna postac choroby manifestuje sie powstawaniem setek a nawet
tysiecy polipdw gruczolakowatych w jelicie grubym, wykazujgcych tendencje
do transformacji ztosliwej. Chorzy z zespotem FAP od 12 roku Zycia wymagajq
corocznej kontrolnej kolonoskopii oraz ze wzgledu na ryzyko rozwoju raka
zotgdka lub dwunastnicy — gastroduodenoskopii co 1-2 lata.
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Zakwalifikowano i przeanalizowano tgcznie 6 badan, w tym: 1 badanie
prospektywne (Bleijenberg 2019 — poziom E) oraz 5 analiz retrospektywnych
(Ardoino 2019 — poziom E, Yamadera 2016 — poziom E, Vitellaro 2011 — poziom
F, Gibbons 2010 — poziom E, Parc 2000 — poziom F).

Nie odnaleziono badan z komparatorem, poniewaz nie ma innej alternatywnej
metody profilaktycznej w ocenianej populacji.
Dane z badan wskazujqg, ze screening rodzinny wiqgze sie z 4,85 zgonéw na 1000

osobolat podczas gdy standardowa identyfikacja raka jelita grubego z 9,71
zgondw na 1000 osobolat, p=0,0001 — Gibbons 2010.

Problem ekonomiczny

Podjecie decyzji o finansowaniu procedur medycznych, przy zatozeniu podobnej
wyceny swiadczenia profilaktycznej kolektomii w stosunku do finansowanej
obecnie procedury totalnej srodbrzusznej kolektomii oraz procedury wytworzenia
zbiornika jelitowego, nie bedzie miato znaczqgcego wptywu na budzet ptatnika.

Gltowne argumenty decyzji

e Kolektomia jest Jedyng metodg leczenia polipowatosci rodzinnej,
nieswoistych chordb zapalnych jelit.

e Jej stosowanie spowoduje zmniejszenie smiertelnosci zwigzanej z rozwojem
nowotworu ztosliwego | ryzyka zwiekszonej chorobowosci wigzanej
Z operowaniem nowotworu o wyzszym stopniu zaawansowania.

e Brak jest alternatywnych metod leczenia dla grupy pacjentow kwalifikujgcej
sie do profilaktycznej kolektomii.

e Aktualne wytyczne postepowania diagnostyczno-terapeutycznego w grupie
pacjentow z zespotem FAP rekomendujq stosowanie laparoskopowej
kolektomii w przypadkach raka okreznicy z uwagi na mniejsze powiktania oraz
tolerancje przez pacjentow (ESMO 2020).

e Zabiegi te powinny by¢ wykonywane tylko w osrodkach posiadajgcych
doswiadczenie w zakresie kolorektalnych zabiegow laparoskopowych
i wytwarzaniu zbiornika jelitowego (nie powinno by¢ wiecej niz kilka osrodkéw
referencyjnych w kraju).

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31c ust. 6 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 2020 r., poz. 1398),
z uwzglednieniem opracowania nr: WS.4320.12.2020 ,,Profilaktyczna kolektomia u 0séb z genetycznym ryzykiem
rozwoju nowotworu jelita grubego”, data ukonczenia: 30.11.2020 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 322/2020 z dnia 7 grudnia 2020 roku
w sprawie zasad leczenie profilaktycznego w ramach programu
polityki zdrowotnej pn. ,,Narodowy Program Leczenia Chorych na
Hemofilie i Pokrewne Skazy Krwotoczne na lata 2019-2023”

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje zasady leczenia profilaktycznego
w ramach w ramach programu polityki zdrowotnej pn. ,Narodowy Program
Leczenia Chorych na Hemofilie i Pokrewne Skazy Krwotoczne na lata 2019-2023”,
pod  warunkiem  wprowadzenia  miernikow  skutecznosci  leczenia
profilaktycznego, w szczegdlnosci z uzyciem koncentratow czynnikow krzepniecia
o przedtuzonym dziataniu.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny:

Minister Zdrowia zlecit przygotowanie opinii AOTMIT w przedmiocie zasad
leczenia profilaktycznego, w ramach programu polityki zdrowotnej pt.
,Narodowy Program Leczenia Chorych na Hemofilie i Pokrewne Skazy
Krwotoczne na lata 2019-2023”, w zwigzku z wejsciem na rynek czynnikow
krzepniecia VIII i IX o przedtuzonym dziataniu. W doprecyzowaniu zlecenia
Minister Zdrowia wskazat, ze dotyczy ono:

e kryteriow wtgczenia i wytgczenia do leczenia profilaktycznego,

e standardow leczenia profilaktycznego,

e okreslenia miernikow skutecznosci leczenia profilaktycznego dla pacjenta

w ramach programu polityki zdrowotnej pn. ,Narodowy Program Leczenia
Chorych na Hemofilie i Pokrewne Skazy Krwotoczne na lata 2019-2023”,

Problem zdrowotny:

Przyczynqg wrodzonych skaz krwotocznych osoczowych jest najczesciej niedobor
lub zaburzenie funkcji pojedynczego czynnika krzepniecia krwi. Hemofilia A
to wrodzona skaza krwotoczna spowodowana zmniejszeniem aktywnosci
czynnika krzepniecia VIl (cz. VIIl) w osoczu. Hemofilia B jest to wrodzona skaza
krwotoczna spowodowana zmniejszeniem aktywnosci czynnika IX (cz. IX)
w osoczu. Hemofilia ujawnia sie najczesciej na przetomie 1i 2 r.z. Kazda postac
hemofilii (A i B) jest dziedziczona w sposob recesywny, sprzezony z pfcigq.

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




Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 322/2020 z dnia 07.12. 2020 r.

Niedobor lub brak czynnika krzepniecia krwi wynika z mutacji genu
odpowiedzialnego za kodowanie tego czynnika. Hemofilia na ogot dotyka
mezczyzn, ktérych matki byty nosicielkami hemofilii, jednakze az 1/3 wszystkich
przypadkow jest wynikiem mutacji spontanicznych, bez wczesniejszego wywiadu
rodzinnego.

Leczenie hemofilii polega na uzupetnianiu niedoborow czynnika krzepniecia.
Stosuje sie leczenie epizodyczne oraz profilaktyke.

Rekomendacje i wytyczne kliniczne:

Odnaleziono 9 dokumentow opisujgcych standardy postepowania dotyczgce
leczenia profilaktycznego hemofilii. Dodatkowo otrzymano opinie 3 ekspertow
klinicznych.

Kryteria wtgczenia i wytgczenia leczenia profilaktycznego:

Rekomendacje nie wskazujq jednoznacznie kryteriow kwalifikacji/kryteriow
wykluczenia  z  dziatan  profilaktycznych,  podkreslajgc ~ znaczenie
zindywidualizowanego podejscia do kazdego pacjenta. Populacjami, ktore
wskazuje sie na kluczowe w przypadku profilaktyki sq zazwyczaj dzieci.
W opinii ekspertow klinicznych, aktualnie stosowane kryteria wtgczenia
do programu sq optymalne.

Standardy leczenia profilaktycznego:

Nowoczesna profilaktyka powinna opierac sie w wiekszym stopniu na efektach
klinicznych, niz na dawkowaniu produktow terapeutycznych czy momencie
wigczenia leczenia. Jej naczelnym celem powinno staé sie zapobiegania
krwawieniom u 0sob z hemofilig, jednoczesnie pozwalajgce im na prowadzenie
aktywnego zycia i osiggniecie jakosci zycia porownywalnej z osobami
bez hemofilii (WFH 2020). Profilaktyke nalezy zaproponowac¢ kazdej osobie
z hemofilig, u ktdrej doszto do jednego Ilub wiecej samoistnych krwawien
do stawow (Windyga 2016, EHAD 2008).

U pacjentow z ciezkim fenotypem hemofilii A lub B, najczesciej u dzieci, zaleca sie
reqgularng dtugoterminowq profilaktyke jako standard opieki w zapobieganiu
hemartrozom oraz innym krwawieniom spontanicznym i przetomowym, jak
rowniez w utrzymaniu w zdrowiu uktadu miesniowo-szkieletowego (WFH 2020,
EHAD 2008). Decyzje o rozpoczeciu pierwotnej lub wtdrnej profilaktyki, wyborze
dawki FVIII lub FIX i zatoZzeniu cewnika do centralnej zZyty powinien podejmowac
doswiadczony klinicysta z osrodka leczenia hemofilii (Windyga 2016).

U osoby z ciezkq lub umiarkowanq hemofilig, z wyjsciowym stezeniem czynnika
1-3 IU/dl, profilaktyke pierwotng nalezy rozpoczq¢ przed pierwszym
krwawieniem do stawu (najczesciej podczas chodzenia w wieku 12-24 mc. z.) lub
bezposrednio po nim. Schemat profilaktyki nie powinien opierac¢ sie
na docelowym stezeniu czynnikow, ale byc¢ dostosowany tak, aby zapobiec
krwawieniu u pacjenta w ramach jego zwyktego dziennego harmonogramu
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aktywnosci. W wielu przypadkach pozqgdane jest uzyskanie wyzszych stezen
minimalnych CFC (>3%-5% lub wyzZszych) ze wzgledu na to, Ze wiqzqg sie one
z mniejszymi krwawieniami (WFH 2020, BSH 2020).

Nalezy jednak mie¢ swiadomosé, ze dqgzenie do uzyskania wyiszych stezen
minimalnych moze wymagac zwiekszenia dawek oraz czestosci dawkowania.
Ztego wzgledu za najbardziej wtasciwg forme dfugoterminowej profilaktyki
uwaza sie profilaktyke spersonalizowang, czyli dostosowanq do indywidualnych
potrzeb pacjenta, ktore wynikajq z wtasciwosci farmakokinetycznych CFC oraz
wieku, dostepu do zyt oraz trybu Zycia i aktywnosci fizycznej danego pacjenta
(Windyga 2016, BSH 2020, WFH 2020).

U czesci pacjentdw objetych dtugoterminowq profilaktykq krwawien, u ktorych
nie wystepujq zadne samoistne krwawienia i ktorych fenotyp krwotoczny okresla
sie jako tagodny, mozna rozwazyc zakoriczenie reqgularnego wstrzykiwania CFC
zchwilg osiggniecia dojrzatosci fizycznej. U pacjentow takich nalezy
stosowac okresowq profilaktyke krwawien w sytuacjach zwiekszonej aktywnosci
fizycznej, kiedy ryzyko wystgpienia krwawien zwieksza sie (Windyga 2016).
Pomimo korzysci ptyngcych z profilaktyki, przestrzeganie zalecen jest powaznym
problemem. Za najwazniejszy powdd nieprzestrzegania rezimu terapeutycznego
uznaje sie obcigzenie wynikajgce z czestego, doZylnego podawania CFC.
Powoduje ono trudnosci z dostepem Zylnym (szczegdlnie u matych dzieci, ale
takze u 0sob starszych ze znaczng artropatiq i zanikiem Zyt) oraz niechec dziecka
i jego rodziny ze wzgledu na czasochtonny charakter profilaktyki
konwencjonalnej. Stosowanie EHL CFC moze poprawi¢ przestrzeganie
profilaktyki, gdyz pozwala na rzadsze dawkowanie, jak rowniez na podawanie
CFC w mniej ucigzliwych porach (wieczorem zamiast rano i w weekendy zamiast
w dni powszednie). Przewaga ta dotyczy zwtaszcza niektorych CFC EHL FIX (WFH
2020).

W opinii ekspertow klinicznych, dziatania prowadzone w ramach aktualnie
prowadzonego programu sq zgodne ze swiatowymi wytycznymi WFH 2020.

SHL CFC vs. EHL CFC w profilaktyce krwawien

Profilaktyka u uzyciem CFC SHL lub EHL u pacjentow z ciezkim fenotypem
hemofilii A lub B powinna by¢ stosowana w takiej dawce i w takich odstepach
miedzy dawkami (w zaleznosci od wtasciwosci farmakokinetycznych koncentratu
czynnika krzepniecia), ktore pozwalajq przez caty czas utrzymac stezenie
pozwalajgce na zapobieganie hemartrozie oraz krwawieniom spontanicznym
i przetomowym, a takze na utrzymanie funkcji uktadu miesniowo-szkieletowego
(WFH 2020).

Zasady prowadzenia profilaktyki z uzyciem CFC EHL lub SHL nie sq znaczgco
rozne. W obu przypadkach nalezy rozpoczqc¢ profilaktyke wczesnie, zaczynajgc
od podejscia  polegajgcego na  stosowaniu  wysokiej dawki/wysokiej
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czestotliwosci lub podejscia opartego na niskiej czestotliwosci, po ktorym
nastepuje eskalacja czestotliwosci dawkowania (WFH 2020).

Do korzysci wynikajgcych z mniejszej czestosci wlewow podczas stosowania EHL
CFC, mozna zaliczyé: zmniejszenie liczby wizyt w przychodni lub wizyt pielegniarki
domowej, co prawdopodobnie prowadzi do wczesniejszego rozpoczecia
profilaktyki i mniejszego zapotrzebowanie na CVAD. Ogranicza to koszty
i zmniejsza zachorowalnosé, umozliwia mniej ucigzliwe schematy infuzji (mniej
infuzji porannych i w dniach roboczych/szkolnych. Przewaga ta dotyczy zwtaszcza
niektorych CFC EHL FIX i umoZliwia czestsze rozpoczynanie profilaktyki przez
pacjentow dotychczas jej nieotrzymujgcych (WFH 2020).

Do korzysci wynikajgcych z wyzszych wartosci stezenia minimalnego CF w osoczu
krwi, mozliwych do uzyskania podczas leczenia EHL CFC, zalicza sie: wzrost
skutecznosci profilaktyki (lepsze zapobieganie krwawieniom, zardwno klinicznie
jawnym, jak i subklinicznym) przy zachowaniu podobnych schematow
dawkowania oraz potencjalnie wyziszy poziom uprawiania sportu (w tym
prawdopodobnie dyscyplin tradycyjnie odradzanych) bez ponoszenia znacznie
zwiekszonego ryzyka krwawien (WFH 2020).

Pomimo pewnych przewag EHL CFC nad SHL CFC, trudno jest wskazac grupe
docelowq, ktdra odniostaby szczegdlne korzysci ze stosowania profilaktyki
z uzyciem EHL CFC. Podobnie jak w przypadku SHL CFC terapia oparta na EHL CFC
musi by¢ zindywidualizowana, przy czym nie ma jednego schematu stosowania,
ktory bytby najlepszy dla wszystkich pacjentow (WFH 2020).

Eksperci kliniczni zgodnie zauwazajq pozytywne aspekty stosowania lekow
o przedtuzonym dziataniu. Przyczyniajq sie one do zmniejszenia czestosci iniekcji,
co utatwia uzyskanie zamierzonego celu terapeutycznego, a ponadto przektada
sie na obniZzenie kosztow i logistyki wykonywania zabiegdw podawania leku.

Mierniki skutecznosci leczenia profilaktycznego dla pacjenta

W opinii ekspertow klinicznych ocenqg skutecznosci leczenia profilaktycznego
u pacjenta bedzie nieobecnosc powiktan, w szczegdlnosci krwawien.

Do weryfikacji skutecznosci leczenia profilaktycznego, zarowno z uzyciem CFC
EHL, jak i z uzyciem SHL, mogq byc¢ wykorzystane nastepujgce mierniki:

e liczba krwawien spontanicznych lub przetomowych - np. w ciggu roku,

e liczba krwawien do stawdw - np. w ciggu roku,

e liczba hospitalizacji z powodu krwawienia - np. w ciggu roku,

e stan stawdw na podstawie doktadnego badania fizykalnego z uzyciem skali,
np. HIHS, ewentualnie badan obrazowych stawdw (USG, RTG, sporadycznie
NMR).

Dodatkowymi miernikami moggq byc¢ czestoliwosc¢ wlewow z uzyciem CFC EHL vs.
z uzyciem SHL oraz subiektywna ocena jakosci zycia pacjentow.
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Podsumowanie:

W swietle wytycznych i opinii ekspertow klinicznych, zasady prowadzenia
profilaktyki z uzyciem CFC EHL lub SHL nie sq znaczqco rozne. W obu przypadkach
nalezy rozpoczqc¢ profilaktyke wczesnie, zaczynajgc od stosowania wysokiej
dawki/wysokiej czestotliwosci lub podejscia opartego na niskiej czestotliwosci,
po ktorym nastepuje eskalacja czestotliwosci dawkowania. Trudno jest wskazac
grupe docelowgq, ktora odniostaby szczegdlne korzysci ze stosowania profilaktyki
z uzyciem EHL CFC.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze s$rodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398), zuwzglednieniem raportu
nr: 0T.4320.36.2020 ,Opracowanie dotyczace zasad leczenia profilaktycznego w ramach programu polityki
zdrowotnej pn. »Narodowy Program Leczenia Chorych na Hemofilie i Pokrewne Skazy Krwotoczne na lata 2019-
2023«”, data ukonczenia: 02.12.2020 r

Inne wykorzystane zrodta danych:

1. Opinia przedstawiciela pacjentdw przedstawiona w trakcie posiedzenia Rady Przejrzystosci.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 323/2020 z dnia 7 grudnia 2020 roku
w sprawie oceny zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych,
leku Imbruvica (ibrutynib) we wskazaniu: chtoniak Burkitta
(ICD-10: C83.7)

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Imbruvica
(ibrutynib), kapsutki twarde 140 mg, opakowanie 90 kapsutek, we wskazaniu:
chtoniak Burkitta (ICD-10: C83.7).

Uzasadnienie

Istotnosc stanu kliniczneqgo, ktoreqo dotyczy wniosek

Whniosek dotyczy 10-letniego dziecka ze wznowq chtoniaka Burkitta,
po zastosowaniu Il linii leczenia z uzyciem chemioterapii R-VICI. Po 2 cyklach
chemioterapii R-VICIC (z ibrutinibem podawanym w sposob ciqggtly) uzyskano
catkowitq odpowiedz metabolicznq. Chory oczekuje na rozpoczecie procedury
allo-HSCT (allogenicznego przeszczepu komdrek macierzystych uktadu
krwiotworczego). Przed zaplanowangq transplantacjq niezbedne jest prowadzenie
terapii pomostowej z wykorzystaniem ibrutynibu. NaleZzy zaznaczyc,
ze nieleczony skutecznie chtoniak Burkitta charakteryzuje sie burzliwym
przebiegiem choroby, bezposrednio zagrazajgcym Zzyciu w ciqgu kilku tygodni
od wystgpienia pierwszych objawdw.

Skutecznosc kliniczna i praktyczna

W wyniku przeglgdu pismiennictwa odnaleziono publikacje Burke 2020
zawierajgcqg wstepne wyniki badania Ill fazy — SPARKLE (NCT02703272),
w ktérym udziat brali pacjenci pediatryczni m.in. z chtoniakiem Burkitta.
Interwencje  stanowit ibrutynib, podawany z chemoimmunoterapiq.
Jest to randomizowane badanie, zaprojektowane w celu oceny skutecznosci
i bezpieczenstwa ibrutynibu u pacjentow pediatrycznych i mtodych dorostych
z nawracajgcymi lub opornymi na leczenie chtoniakami nieziarniczymi z komadrek
B. Wsrdd pacjentdow, u ktdrych leczenie zastosowano po pierwszym nawrocie,
u78,6% (n/N=11/14) raportowano odpowied? na leczenie (CR n=5, PR n=6),

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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natomiast wsrdod pacjentow, u ktdrych leczenie zastosowano po drugim
nawrocie, odpowiedZ (PR) raportowano u jednego z siedmiu pacjentow (14,3%).
Mediana przezycia wolnego od zdarzen, ocenionego przez badaczy, nie zostata
osiggnieta w grupie leczonej schematem ibrutynib+RICE, natomiast w grupie
ibrutynib+RVICI wyniosta 2,4 mies. Wyniki badania przemawiajq za aktywnoscig
ibrutynibu w omawianym wskazaniu. Jednoczesnie, w odnalezionych zaleceniach
klinicznych nie wskazano na mozliwos¢ zastosowania terapii ibrutynibem przed
allo-HSCT u chorych na chtoniaka Burkita.

Bezpieczenstwo stosowania

W badaniu SPARKLE (Burke 2020) u wszystkich badanych chorych (n=21)
raportowano co najmniej jedno zdarzenie niepozgdane > 3. stopnia zwigzane
z leczeniem. Do najczesciej wystepujgcych ciezkich zdarzen niepozgdanych> 3.
stopnia zwigzanych z leczeniem, majgcych zwiqgzek z podawaniem ibrutynibu,
nalezaty: trombocytopenia (42,9%), neutropenia (38,1%), anemia (33,3%) i
gorqczka neutropeniczna (19,0%). U 2 pacjentow w gr. ibrutynib+mRICE (18,2%)
i u 3 pacjentow w gr. ibrutynib+RVICI (30,0%) raportowano ciezkie zdarzenia
krwotoczne (3/4 stopnia), z czego dwa (w gr. ibrutynib+RVICI) uznano
za zwiqzane z terapiq IBR.

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Wskazanie, ktorego dotyczy wniosek nie zawiera sie we wskazaniu
rejestracyjnym produktu leczniczego Imbruvica. Tym samym dla niniejszego
wskazania EMA nie przeprowadzita oceny relacji korzysci do ryzyka.

Konkurencyjnosc¢ cenowa

Wedtug wniosku zatqczonego do zlecenia MZ koszt 30 dni terapii ibrutynibem
wynosi: - PLN brutto. Ten sam koszt oszacowany na podstawie ceny
hurtowej brutto z obwieszczenia MZ wynosi 24 551,27 PLN.

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

Na podstawie przyjetych zatozen, koszt finansowania ze srodkdw publicznych
ocenianej technologii lekowej w ramach RDTL u ~180 pacjentow przez 30-dni
terapii wyniesie okofo - PLN brutto wedfug danych ze zlecenia MZ oraz 4,4
min PLN brutto wedfug danych z obwieszczenia MZ. Nalezy jednak miec
na uwadze, ze powyisze oszacowania dotyczq populacji znacznie szerszej
niz wnioskowana,  obejmujgcej zarowno  dorostych  jak i  dzieci.
Ponadto, oszacowanie to uwzgledniona odsetka pacjentow z nawrotem choroby
oraz kwalifikujgcych sie do przeszczepu szpiku kostnego.
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Alternatywna technologia medyczna, w rozumieniu ustawy o swiadczeniach,
oraz jej efektywnosc kliniczna i bezpieczeristwo stosowania

Zgodnie z raportem AOTMIT Rada uznata, ze nie ma technologii alternatywnej
dla wnioskowanej, rozumianej jako aktywne leczenie.

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 2020 r., poz. 1398), z uwzglednieniem opracowania nr:
0T.422.149.2020 ,,Imbruvica (ibrutynib) we wskazaniu: chtoniak Burkitta (ICD-10: C83.7)", data ukonczenia: 2
grudnia 2020 .



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem czarnym stanowiq informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze
wzgledu na tajemnice przedsiebiorcy Janssen - Cilag International NV.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Janssen - Cilag International
NV. 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. 2 2016 ., 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: Janssen - Cilag
International NV.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 324/2020 z dnia 7 grudnia 2020 roku
w sprawie oceny zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych,
leku Opdivo (nivolumab) we wskazaniu: nowotwadr ztosliwy nerki w
stadium uogdlnienia (ICD-10 C64) — Il linia leczenia

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Opdivo
(nivolumab), koncentrat do sporzgdzania roztworu do infuzji, fiolka, 10mg/ml we
wskazaniu: nowotwor ztosliwy nerki w stadium uogdlnienia (ICD-10 C64) — Il linia
leczenia.

Uzasadnienie

Istotnosc stanu kliniczneqo, ktoreqo dotyczy wniosek

Analiza dotyczy pacjenta, ktory ma 62 lata, z rozpoznanym nowotworem nerki
w stadium uogdlnienia, rozpoznanie histopatologiczne raka
niejasnokomorkowego nerki typu ,rak brodawkowaty” z niekorzystnej grupy
rokowniczej, w dobrym stanie ogdolnym (WHO — 1). Obwodowe wezty chtonne
niepowiekszone. Chory wydolny krgzeniowo-oddechowo. Brzuch miekki,
niebolesny. Waqtroba i Sledziona — niepowiekszone. Prawidfowe wyniki badan
laboratoryjnych. W trakcie leczenia choroby zasadniczej zastosowano 9 cykli
temsyrolimusu w ramach programu lekowego ,Leczenie raka nerki w stadium
zaawansowania z niekorzystnymi czynnikami rokowniczymi z wykorzystaniem
leku temsyrolimus". Obecnie w badaniach obrazowych u pacjenta znamiona
progresji choroby — wobec czego wyczerpano mozliwosci zastosowania lekow w
ramach dostepnych technologii medycznych finansowanych ze Srodkow
publicznych.

Zdaniem konsultanta: ,Odsetek obiektywnych odpowiedzi w wyniku
zastosowania niwolumabu w tym wskazaniu, przy braku innych potencjalnie
skutecznych metod leczenia stwarza pacjentowi jedyng szanse na wydtuzenie
przezycia”.Agencja wielokrotnie opiniowata pozytywnie podobne wnioski.

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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Skutecznosc kliniczna i praktyczna

Opinie oparto na analizach nastepujgcych badan: CheckMate 374 fazy Ilib/IV,
publikacja Vogelzang 2020, jednoosrodkowe badanie z przeglgdem
i metaanalizq Chahoud 2019 oraz badanie retrospektywne Koshkin 2018.

W badaniu Koshkin 2018, zmiany typu brodawkowatego rozpoznano u 16
pacjentow (39%); badanie obejmowato pacjentow, u ktdrych nie stosowano
uprzednio temsyrolimusu, jak we wnioskowanej populacji. Niwolumab, jako 2
linie, zastosowano u 82% pacjentow stosujgcych uprzednio inhibitory mTOR.
Grupa z niekorzystnym rokowaniem stanowita 15% lub 11%, w zaleznosci od skali
(odpowiednio wg kryteriow MSCKK, IMDC). Wyniki w podgrupie z odpowiednim
typem histologicznym byty nastepujqce: PR 14%, SD 21%, PD 64%. W grupie
badawczej ogdotem mediana PFS wyniosta 3,5 miesigca, mediana OS nie zostata
osiggnieta.

Chahoud 2019 - badanie obejmowato 12 pacjentow (30%) z potwierdzong
brodawkowatq charakterystykqg histologicznqg zmian, u ktdrych stosowano
co najmniej dwie linie leczenia u 35% oraz wiecej niz dwie u 50%,
nie zamieszczono charakterystyki interwencji stosowanych przed niwolumabem.
Ponadto pacjenci z niekorzystnym rokowaniem stanowili 20,9% wg kryteriow
IMDC. Obiektywng odpowiedZ uzyskano u jednego chorego z rakiem typu
brodawkowatego typu 1 oraz u Zadnego z pacjentow z typem 2. Po stratyfikacji
wedtug rozpoznania histopatologicznego, mediana PFS wyniosta 3,1 miesigca dla
raka brodawkowatego typu 1 oraz 9,7 miesiqca dla typu 2, mediana OS wyniosta
3,6 miesigca dla zmian brodawkowatych typu 1, dla typu 2 nie osiggnieto.
Nie odnotowano zgondw zwiqzanych z leczeniem. Profil bezpieczeristwa zostat
oceniony jako akceptowalny.

Vogelzang 2020 (subpopulacja CheckMate 374) — w badaniu rak brodawkowaty
zdiagnozowano u ponad potowy badanych (24 pacjentéow), niekorzystne
rokowanie charakteryzowato 16% uczestnikow, niwolumab w Il linii zostat
podany w 27% przypadkow. W ramach | linii leczenia inhibitory mTOR stosowafo
2 pacjentow, po jednym stosujgcym ewerolimus i temsyrolimus. W badaniu nie
przedstawiono wynikéw analizy w podgrupach pod wzgledem rozpoznania
histopatologicznego, linii leczenia i grupy rokowniczej. Wyniki dla subpopulacji
ogdlnej badania: potwierdzony ORR wyniost 13,6%, CR 2,3%, PR 11,4%. SD
wystgpita u 36,4%, progresja wystqgpita u 18 pacjentow 40,9%, sposrdd ktorych
11 byto z typem brodawkowatym. Mediana PFS wyniosta 2,2 miesigca, mediana
dla OS wyniosta 11,8 miesigca. Sredni wynik przeprowadzony metodg VAS
w ramach kwestionariusza EQ-5D ogdlnie wykazuje poprawe w 100. tygodniu
leczenia w poréwnaniu do wartosci poczgtkowe;.
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Bezpieczenstwo stosowania

Wyniki zebrane dla niwolumabu w dawce 3 mg/kg mc., stosowanego
w monoterapii w leczeniu réznych typdw nowotwordw (n = 2578), z minimalnym
okresem obserwacji od 2,3 do 28 miesiecy, wskazujg, Ze najczesciej
wystepujgcymi dziataniami niepozgdanymi (= 10%) byty: uczucie zmeczenia
(30%), wysypka (17%), swiqgd (13%), biegunka (13%) i nudnosci (12%).
Wiekszos¢ dziatann niepozqdanych miata nasilenie tagodne do umiarkowanego
(stopnia 1. lub 2.).

Do dziatan niepozgdanych leczenia niwolumabem, wystepujgcych bardzo czesto
(> 1/10 przypadkdw), nalezq: neutropenia, biegunka, nudnosci, wysypka, swiqgd,
uczucie zmeczenia, gorgczka, zwiekszenie aktywnosci AspAT i AIAT, zwiekszenie
aktywnosci fosfatazy alkalicznej, zwiekszenie aktywnosci lipazy, zwiekszenie
aktywnosci amylazy, hipokalcemia, zwiekszenie stezenia kreatyniny,
hiperglikemia, limfocytopenia, leukopenia, matoptytkowosc, niedokrwistosc,
hiperkalcemia,  hiperkaliemia,  hipokaliemia, = hipomagnezemia  oraz
hiponatremia.

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

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

Konkurencyjnosc¢ cenowa

W ocenianym wskazaniu brak jest aktywnej technologii alternatywnej dla
ocenianej technologii lekowej, w zwigzku z czym odstgpiono od przedstawienia
jej kosztu.

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

Wedtug wniosku zatgczonego do zlecenia MZ koszt 3 miesiecy terapii (240 mg
co 2 tyg. lub 480 mg co 4 tyg.) wynosi - zt brutto.

Nalezy podkreslic, ze powyzZsze obliczenia moggq nie odzwierciedlac rzeczywistego
kosztu terapii, np. ze wzgledu na obowiqzywanie instrumentow podziatu ryzyka.

Na podstawie przyjetych zatozen, koszt finansowania ze srodkéow publicznych
ocenianej technologii, w ramach RDTL u 210 pacjentow przez 3 miesiqgce terapii,

wyniesie - zt brutto.

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

Konsultant odpowiedzialny za wydanie opinii ws. ocenianego wniosku wskazuje,
ze ,zastosowanie leczenia [niwolumabem] w swietle dostepnych wczesnych
danych jest jedyng opcjg postepowania terapeutycznego u pacjenta



Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 324/2020 z dnia 07.12.2020 r.

z rozpoznanym rakiem nerki w stadium uogdlnienia o histopatologii innej niz rak
jasnokomdrkowy”.

Zgodhnie z art. 47d ust 1 ustawy o swiadczeniach, oceniang technologie lekowq
mozna zastosowac, jezeli u danego pacjenta zostaty wyczerpane wszystkie
mozliwe do zastosowania w danym wskazaniu dostepne technologie medyczne
finansowane ze srodkdow publicznych. Biorgc pod uwage ww. zapis, odnalezione
wytyczne oraz opinie eksperta klinicznego, mozna stwierdzic, Zze dla ocenianej
technologii lekowej nie ma technologii alternatywnej, rozumianej jako aktywne
leczenie. Tym samym, po wykorzystaniu aktualnie refundowanych technologii
lekowych, alternatywg dla  ocenianej technologii lekowej bedzie
najprawdopodobniej najlepsze leczenie wspomagajqgce (BSC), ktore co do zasady
jest refundowang technologiq lekowg w Polsce.

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 2020 r., poz. 1398), z uwzglednieniem opracowania
nr: 0T.422.147.2020 ,,Opdivo (niwolumab) we wskazaniu: nowotwar ztosliwy nerki w stadium uogdlnienia (ICD-
10 C64) — Il linia leczenia”, data ukonczenia: 02.12.2020 .



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem czarnym stanowiq informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze
wzgledu na tajemnice przedsigbiorcy Bristol - Myers Squibb Pharma EEIG.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Bristol - Myers Squibb Pharma
EEIG. 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. 2 2016 ., 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: Bristol - Myers Squibb Pharma
EEIG.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 325/2020 z dnia 7 grudnia 2020 roku
w sprawie oceny zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych,
leku Revlimid (lenalidomid) we wskazaniu: szpiczak plazmocytowy
(ICD-10: C90.0)

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Revlimid
(lenalidomid), kapsutki twarde a 25 mg, we wskazaniu: szpiczak plazmocytowy
(ICD-10: C90.0).

Uzasadnienie

Istotnosc stanu kliniczneqgo, ktoreqo dotyczy wniosek

Szpiczak mnogi to nowotwor uktfadu krwiotwdrczego charakteryzujgcy sie
klonalnym rozrostem komorek plazmatycznych, zdolnych do produkowania
immunoglobuliny monoklonalnej lub jej fragmentow. W Polsce wg danych KRN
w 2017 r. zarejestrowano 1600 nowych zachorowan na szpiczaka mnogiego
i inne nowotwory z komdrek plazmatycznych (zachorowalnos¢ 4,16/100 000,
umieralnosc¢ 3,66/100 000).

Whniosek dotyczy pacjentki chorej na szpiczaka plazmocytowego
po wczesniejszych 3 liniach leczenia terapeutykami a takze po autologicznym
i allogenicznym przeszczepieniach macierzystych komorek uktadu
krwiotworczego. Obecnie pacjentka jest w trakcie progresji. Zgodnie z opinig
Konsultanta Wojewddzkiego, popartq zaleceniami Polskiej Grupy Szpiczakowej,
optymalnym leczeniem chorej jest stosowanie Revlimidu, w ramach terapii KRd
(lenalidomid +karfilzomib +deksametazon). Pacjentka otrzymata juz zgode
na terapie karfilzomibem w ramach procedury RDTL

Revlimid jest refundowany m.in. w schemacie KRd ramach programu lekowego
B.54. ,leczenie chorych na opornego Ilub nawrotowego szpiczaka
plazmocytowego (ICD-10 C90.0)”. Terapia KRd jest dostepna dla pacjentdw tylko
wowczas gdy m.in. stosowano jeden, dwa lub trzy poprzedzajgce protokoty
leczenia, a pacjent kwalifikuje sie do leczenia chemioterapiq wysokodawkowgq
i przeszczepieniem komorek krwiotworczych. Pacjentka, ktorej dotyczy wniosek
nie spetnia kryteriow kwalifikacji do programu lekowego B.54.

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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Skutecznosc kliniczna i praktyczna

Skutecznos¢  terapii lenalidomidem w skojarzeniu z  karfilzomibem
i deksametazonem udowodniono w wieloosrodkowym, jednoramiennym
badaniu klinicznym fazy | typu open-label (Suzuki 2017), przeprowadzonym
u mocno przeleczonych pacjentow z nawrotowym lub opornym szpiczakiem
plazmocytowym. Potwierdzono jg w 3 jednoramiennych, retrospektywnych
wtoskich badaniach obserwacyjnych (Conticello 2019, Rocchi 2020, Palmieri
2020).

W badaniu Suzuki 2017 mediana najdtuzszego okres obserwacji wyniosta
18,9miesiecy. Nie osiggnieto mediany OS w czasie trwania badania. Mediana PFS
wyniosta 19,5 miesigca (90%Cl: 13,0; 22,3). Mediana czasu do wystgpienia
progresji rowniez wyniosta 19,5 miesigca (90% Cl: 14,0; 22,3). Odpowiedz na
leczenie (ORR) uzyskato 88,5% pacjentow, a catkowitq odpowiedz lub lepszq
odpowiedz uzyskato 30,8%. Korzys¢ klinicznq z leczenia terapiq tréjlekowq (CBR)
uzyskato 96,2% pacjentow. Czas do osiggniecia catkowitej odpowiedzi (CR) lub
lepszej odpowiedzi wynidst 9,4 miesigca (90%Cl: 5,3; 14,7). Mediana czasu
trwania odpowiedzi wyniosta 20,3 miesigca (90%Cl: 12,7; 20,3). Zdaniem
autorow badania Suzuki 2017, profil skutecznosci terapii KRd byt spojny
z profilem wykazanym w badaniu rejestracyjnym ASPIRE. W badaniu Conticello
2019 mediana przeZycia bez progresji choroby (PFS) wyniosta 22,9 miesigca, zas
w badaniu Rocchi 2020 19,8 miesigca. Wskaznik ORR wynidst 61% w badaniu
Conticello 2019 i 83% w badaniu Rocchi 2020. W badaniu Palmieri 2019 mediana
OS wyniosta 33 miesigce, mediana PFS 23 miesigce, a wskaznik ORR wyniost
85%..

Wg. NCCN 2020 i ESMO 2017 najlepsza jest terapia trojlekowa. Schemat KRd jest
zalecany przez NCCN z najwyziszq kategoriq rekomendacji u pacjentow z
wczesniej leczconym  szpiczakiem plazmocytowym. Jako uzasadnienie,
przytaczane sq wyniki randomizowanego badania ASPIRE, gdzie oceniano
skutecznos¢ tego schematu w porownaniu do schematu dwulekowego
lenalidomidu i deksametazonu. Schemat ten zostat rowniez wskazany jako opcja
w leczeniu pacjentow z nawrotowym szpiczakiem plazmocytowym w polskich
wytycznych. Europejscy eksperci ESMO zalecajg schemat lenalidomidu w
skojarzeniu z karfilzomibem i deksametazonem (sita rekomendacji 11A) u
pacjentow leczonych wczesniej co najmniej jednym schematem terapeutycznym.

Bezpieczenstwo stosowania

Badanie Suzuki 2017, wykazato, ze wszyscy pacjenci doswiadczyli co najmniej
jednego zdarzenia niepozgdanego, w tym 84,6% co najmniej stopnia 3.
Do najczesciej wystepujgcych nalezato uposledzenie hematopoezy i infekcje.
Szesciu pacjentow (23,1%) doswiadczyto ciezkich zdarzen niepozgdanych takich
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jak: sepsa i zapalenie ptuc. Podobne dziatania niepozqdane wystepowaty
w badaniach obserwacyjnych.

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Wedtug aktualnej wiedzy, schemat KRd jest skuteczny i daje akceptowalny profil
bezpieczerstwa, a jego toksycznosc jest mozliwa do opanowania. EMA ocenita
stosunek korzysci do ryzyka za pozytywny.

Konkurencyjnosc¢ cenowa

Koszt brutto3-miesiecznej terapii lekiem Revlimid (lenalidomid) wyniesie ok.-
- zt (wg obwieszczenia 52,2 tys. zt). Przewidziane jest podanie 3 opakowarn leku
25 mg x 21 kapsutek. Koszt 3 cykli terapii schematem KRd 1 pacjenta wyniesie ok.

zt wg cen lekéw zawartych w zleceniach MZ (zlecenia dla Revlimid
i Kyprolis) oraz ok. 117,5, tys. zt wg cen z aktualnego Obwieszczenia MZ.

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

Wydatki oceniono w raporcie nr 0T.422.66.2019, dotyczgcym Kyprolisu
(karfilzomib) w zblizonym wskazaniu (pacjent ze szpiczakiem plazmocytowym po
4 protokotach leczenia oraz przeszczepieniu auto-HSCT). W raporcie tym
liczebnosc¢ populacji docelowej przyjeto wg opinii eksperta klinicznego na 5-20
0s0b rocznie. Zgodnie z oszacowaniami, koszt 3 cykli leczenia 5 pacjentow terapiq
KRd wyniesie ok. - wg cen lekow zawartych w zleceniach MZ oraz ok.
587,3 tys. zt wg cen z aktualnego Obwieszczenia MZ. Dla populacji 20 pacjentow
koszty wyniosq odpowiednio ok. - ztiok. 2,35 min zt.

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

Wszystkie 3 odnalezione wytyczne (Polskiej Grupy Szpiczakowej oraz europejskie
ESMO 2017 i amerykariskie NCCN v3 2021) rekomendujq stosowanie schematow
wielolekowych u pacjentow z opornym Ilub nawrotowym szpiczakiem
plazmocytowym. Ze wzgledu na powyzZsze, odstqgpiono od wskazania technologii
alternatywnej dla terapii KRd.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze s$rodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398), z uwzglednieniem opracowania
nr: 0T.422.150.2020 ,,Revlimid (lenalidomid) we wskazaniu: szpiczak plazmocytowy (ICD-10: C90.0)”, data
ukonczenia: 2 grudnia 2020 .



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem czarnym stanowiq informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze
wzgledu na tajemnice przedsiebiorcow Celgene Europe B.V. i Amgen Europe B.V.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Celgene Europe B.V. i Amgen
Europe B.V. 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 ., 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: Celgene Europe B.V. i Amgen
Europe B.V.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 326/2020 z dnia 7 grudnia 2020 roku
w sprawie oceny zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych,
leku Reblozyl (luspatercept) we wskazaniu:
zespot mielodysplastyczny (ICD10: D46.7)

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Reblozyl
(luspatercept), proszek do sporzgdzania roztworu do wstrzykiwan, fiolki 75 mg,
we wskazaniu: zespot mielodysplastyczny (ICD10: D46.7).

Uzasadnienie

Istotnosc stanu kliniczneqgo, ktoreqo dotyczy wniosek

Zespoty mielodysplastyczne (MDS, myelodysplastic syndromes) sq heterogenng
grupg nowotworow o roznym przebiegu naturalnym, ktorych wspdlnymi cechami
sq nieefektywna hematopoeza z cechami dysplazji, cytopenia we krwi
obwodowej i tendencja do transformacji w ostrq biataczke szpikowq (AML, acute
myeloid leukemia). Czestos¢ zachorowan szacuje sie na 4 przypadki/100 tys.
osob/rok. Mediana wieku zachorowan wynosi 71 lat wedtug rejestru polskiego
i 74 lata wedtug rejestru europejskiego. Skutkiem nastepstw ocenianej choroby
jest: przedwczesny zgon i obnizenie jakosci zycia [PTOK 2020]. Rokowanie zalezy
od kategorii ryzyka, a mediana czasu przezycia wynosi od ~6 lat w przypadku
matego ryzyka do ~5 mies. w przypadku duzego ryzyka.

Whnioskowana technologia nie jest obecnie refundowana w Polsce. W 2020 roku
w Agencji oceniano niniejszy produkt leczniczy w zblizonym wskazaniu
co analizowane, tj. zespot mielodysplastyczny SLD RS (ICD10: D46.1) w ramach
RDTL. Zarowno Prezes Agencji, jak i Rada Przejrzystosci uznali finansowanie ww.
technologii lekowej za zasadne [SRP 300/2020, RPA 151/2020].

Przedmiotowy wniosek dotyczy 73-letniej pacjentki chorej na zespot
mielodysplastyczny MDS-MLD, IPSS - ryzyko posrednie |, ktora otrzymata
dotychczasowe leczenie w postaci: CPD (Dekxametason 1mg, Cipronex 500mg
co drugi dzien, Polfillin 400mg 2x1 tabl., Ecomer 3x1 tabl. - leczenie przerwano
z powodu biegunki, najprawdopodobniej po chinolonie, w 01.2020 r.);
kontynuacja Dexametason 4 mg nastepnie Metypred 4 mg 02.2020 bez efektu

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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po miesigcu leczenia; Talidomid 100 mg/d 04.02-05.03.2020 leczenie przerwano
z powodu toksycznego uszkodzenia miqziszu wgqtroby przy braku poprawy
parametrow morfologii; Azacytydyna 147mg/d 02.06-08.06.2020 (powiktane
ciezkim zapaleniem ptuc z towarzyszqcym krwawieniem z dréog oddechowych).
Pacjentka wymaga wielokrotnych przetoczen KKP i KKCz. W kontrolnym
mielogramie potwierdzono obecnosc syderoblastow pierscieniowatych.

Skutecznosc¢ kliniczna i praktyczna

W badaniu wieloosrodkowym, randomizowanym badaniu Il fazy z podwdjnie
Slepg probqg (MEDALIST, Fenaux 2020) zaobserwowano efekt leczenia na korzysc
luspatercept (LUS) w stosunku do placebo (PLC) dla wiekszosci punktéw
koricowych, zwigzanych z niezaleznosciq od transfuzji czerwonych krwinek.
Wyniki w 1-48 tyg. obserwacji wskazujq, ze niezaleznos¢ od transfuzji czerwonych
krwinek, po co najmniej 12 tyg. Leczenia, uzyskano u 33% pacjentow w grupie
LUS oraz 12% w grupie PLC (OR=4,05; [95%CI: 1,83; 8,96;] (p<0,001). W 1-48 tyg.
leczenia odpowiedZ erytroidalng uzyskano u 59% pacjentow w grupie
luspaterceptu vs. u 17% pacjentow w grupie placebo. Podczas 1-48 tygodnia
leczenia sredni wzrost stezenia hemoglobiny o 21 g/dl zaobserwowano u 41%
pacjentow w grupie LUS vs. 11% w grupie PLC.

Bezpieczenstwo stosowania

Z badania MEDALIST (Fenaux 2020) wynika, ze w trakcie badania zmartfo w sumie
21 pacjentéow, w tym 12 pacjentow (8%) w grupie luspaterceptu i 9 pacjentow
(12%) w grupie placebo. Ogdtem 5 pacjentow (3%) otrzymujgcych LUS i 4
pacjentow (5%) otrzymujgcych PLC zmarto z powodu zdarzen niepozgdanych
podczas okresu zaslepienia lub w ciqgu 6 tyg. po niej; badacze ocenili zgony jako
niezwigzane z luspaterceptem lub placebo.

Do najczesciej wystepujgcych AE w dowolnym stopniu ciezkosSci w grupie
luspaterceptu nalezq: zmeczenie (27%), biegunka (22%), astenia (20%), mdtosci
(20%), zawroty gtowy (20%) i niektorych przypadkach jest to odsetek wyzszy niz
dla grupy placebo (zmeczenie 13%; astenia 12%).

Zgodnie z ChPL do bardzo czesto (21/10) wystepujqcych dziatari niepozgdanych
produktu Reblozyl nalezq: zapalenie oskrzeli, zakazenie drog moczowych,
zawroty gfowy, bdl gtowy, dusznosc, biegunka, nudnosci, bol plecow, zmeczenie,
ostabienie.

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

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

Szacowany koszt 3 miesiecznej terapii wnioskowanym produktem leczniczym jest

Oceniany produkt leczniczy Reblozyl
nie posiada lekow biopodobnych/generycznych, ktére dopuszczono do obrotu
w innym lub tym samym wskazaniu niz oceniane.

Wptyw na wydatki podmiotu zobowigzaneqgo do finansowania swiadczen
ze srodkow publicznych i Swiadczeniobiorcow

Ze wzgledu na brak danych, nie jest mozliwe oszacowanie liczby pacjentow,
u ktdrych mozna zastosowac wnioskowang technologie lekowq w ramach RDTL.
Mozna jednak przypuszczad, ze bedzie to niewielka populacja, z uwagi na fakt,
ze zespoty mielodysplastyczne nalezq do choréb rzadkich.

Alternatywna technologia medyczna, w _rozumieniu _ustawy o Swiadczeniach,
oraz jej efektywnosc kliniczna i bezpieczeristwo stosowania

Biorgc pod uwage art. 47d ust 1 ustawy o swiadczeniach oraz odnalezione
wytyczne kliniczne (NCCN 2020, PTOK 2020) mozna uznad, ze dla ocenianej
technologii  lekowej  alternatywe  stanowi  decytabina  (Dacogen).
Zgodnie z opublikowanymi  wynikami badani  (Kantarjian, 2006) odsetek
obiektywnej odpowiedzi na leczenie (9%CR + 8%PR) byt wyiszy w grupie
decytabiny 17% (15/89 pacjentéw) w poréwnaniu do grupy BSC, w ktdrej zaden
pacjent nie uzyskat odpowiedzi (p< 0,001). Dla pacjentéow z potwierdzong
progresjq choroby, wszystkie uzyskane odpowiedzi na leczenie byty trwafe,
zmedianq czasu trwania 10,3 miesigca (zakres 4,1 mies. — 13,9 mies.).
Przezycie catkowite byto istotnie wydtfuzone wsrod pacjentow z odpowiedzqg na
decytabine w poréwnaniu z pacjentami, ktorzy nie uzyskali odpowiedzi
na leczenie (23,5 mies. vs. 13,7 mies.; p=0,007). Decytabina skutkowata
statystycznie lepszq jakosciqg zycia w porownaniu z BSC w kilku domenach
kwestionariusza QOL. Nie odnotowano istotnej statystycznie (IS) roznicy pod
wzgledem czestosci wystepowania zgonow miedzy badanymi grupami (14%
w grupie decytabiny vs. 22% w grupie BSC).

Brak bezposrednich porownan  pomiedzy technologiq  wnioskowang
i alternatywnq uniemozliwia wnioskowanie o przewad:ze klinicznej jednej z nich.
Natomiast szacunki dotyczgce kosztow sugerujq, ze technologia wnioskowania

_ z punktu widzenia ptatnika publicznego.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze s$rodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398), z uwzglednieniem opracowania
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nr: 0T.422.151.2020 ,Reblozyl (luspatercept) we wskazaniu: zespdt mielodysplastyczny (ICD10: D46.7)”, data
ukonczenia: 02 grudnia 2020 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem czarnym stanowiq informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze
wzgledu na tajemnice przedsigbiorcow Celgene Europe B.V; Janssen - Cilag International
NV.
Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Celgene Europe B.V; Janssen -
Cilag International NV. 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. 2 2016 ., 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: Celgene Europe B.V; Janssen
- Cilag International NV.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 327/2020 z dnia 7 grudnia 2020 roku
o projekcie programu ,,Program polityki zdrowotnej wczesnej
diagnostyki choréb nowotworowych ptuc dla mieszkancow
wojewodztwa lubuskiego”

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Program polityki zdrowotnej wczesnej diagnostyki chorob nowotworowych ptuc
dla mieszkarncow wojewodztwa lubuskiego”.

Uzasadnienie

Populacja i interwencja

W tresci projektu wskazano, ze wedtug danych GUS w 2018 r. woj. lubuskie
zamieszkiwato 312 706 osob w wieku 50-74 lata. Wnioskodawca zaznaczyt
rowniez, ze wedtug danych Raportu Ogdlnopolskiego Badania Ankietowego
na Temat Postaw Wobec Palenia Tytoniu, szacuje sie, Zze w Polsce pali ok. 27%
0s0b bedqgcych we wskazanym powyzej przedziale wiekowym. W zwiqzku
z tym, populacje osob palgcych w woj. lubuskim oszacowano na ok. 85 000
0s0b. Zaznaczono, ze biorgc pod uwage alokacje oraz koszty jednostkowe,
programem zostanie objete ok. 7 059 o0sdb, co stanowi 8,3% populacji
docelowej.

Przedziat wiekowy o0sdb wiqgczanych do programu zostat okreslony na 50-74
lata lub 55-74 lata w zaleznosci od przedstawionych powyzej dodatkowych
czynnikow. W wytycznych najnizsza dolna zalecana granica wieku
do prowadzenia skryningu wynosita 50 lat (NCCN 2020, konsensus ekspertow
— Polska 2018), najwyzsza zalecana gdrna granica wieku wynosita 80 lat
(ASCO 2015; ERS/ESR 2015). Wiekszos¢ towarzystw naukowych rekomenduje
dolng granice wieku na poziomie 55 lat (NCCN 2020, CHEST 2018, ESTS 2017,
ATTUD/SRNT 2016, ASCO 2015, ERS/ESR 2015, USPSTF 2014, ESMO 2014)
oraz gorng wynoszqcq 74 lata (NCCN 2020, Konsensus ekspertow — Polska
2018, ESTS 2017, ESMO 2014).

Wymienione w projekcie, uwzglednione w kwalifikacji do projektu, czynniki
ryzyka znajdujq odzwierciedlenie w rekomendacjach (NCCN 2020, konsensus
ekspertow — Polska 2018, USPSTF 2014) i opiniach eksperckich.
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Kwalifikacja do programu zostanie przeprowadzona przez koordynatora
programu, po ktdrej pacjent otrzyma termin pierwszej wizyty. W ramach
konsultacji lekarskiej zostanie przeprowadzony szczegotowy wywiad
z pacjentem w kierunku okreslenia czynnikow ryzyka zachorowania
na nowotwor oskrzela i ptuca w celu zakwalifikowania do badania LDCT oraz
zatozona zostanie ,Indywidualna karta pacjenta”. Nalezy zaznaczyc,
ze odnalezione dowody naukowe ktadq bardzo duzy nacisk na poprawnos¢
prowadzenia wizyty kwalifikacyjnej. Sugeruje sie, aby programy badan
przesiewowych z wykorzystaniem LDCT zapewniaty skuteczne doradztwo
oraz wizyty umozliwiajgce wspdlne podejmowanie decyzji (ang. shared
decision-making visits) przed przystgpieniem do badan przesiewowych
wykorzystujgcych ww. metode (CHEST 2018, NCCN 2017, ATTUD/SRNT 2016).

Zasadnos¢ prowadzenia dziatan edukacyjnych w zakresie poradnictwa
antynikotynowego potwierdzajq wytyczne CHEST 2018, EU 2017, NCCN 2017,
ATS 2017, ATTUD/SRNT 2016, ERS/ESR 2015, ASCO 2015 oraz USPSTF 2013.
W takim samym tonie wypowied:zieli sie eksperci kliniczni.

Badanie LDCT bedzie oceniat lekarz radiolog. Wszystkie odnalezione
rekomendacje wskazujqg LDCT jako najlepszq metode prowadzenia skryningu
nakierowanego na raka pfuca (NCCN 2020, konsensus ekspertow — Polska
2018, CHEST 2018, ESTS 2017, ATS 2017, ATTUD/SRNT 2016, ASCO 2015,
ERS/ESR 2015, USPSTF 2014, ESMO 2014).

Po przeprowadzonym badaniu LDCT pacjent otrzyma wynik badania wraz
zopisem, wyjasnienie charakteru ewentualnie wykrytych zmian oraz
zalecenia zwigzane z jego dalszqg diagnostykq i/lub leczeniem.
Druga konsultacja lekarska zostanie przeprowadzona przez lekarza
specjaliste pulmonologa lub specjaliste torakochirurga.

Projekt zawiera opis etapdw i dziatan podejmowanych w ramach programu.
Pierwszym etapem bedzie wyfonienie realizatora. Nastepnie zostanie
przeprowadzona akcja informacyjno-edukacyjna i interwencje zaplanowane
w programie. Ostatnim etapem programu bedzie monitorowanie i ewaluacja.

W projekcie okreslono warunki dotyczgce personelu, wyposazenia
i warunkdéw lokalowych. Whnioskodawca wskazuje m.in. minimalng liczbe
i kwalifikacje zawodowe 0s0b, ktore bedq realizowaty swiadczenia w ramach
programu oraz wymogi dot. sprzetu.

Akcja informacyjna bedzie realizowana za pomocgq ulotek, plakatow, ogfoszen
w mediach i Internecie. Materiaty bedq dystrybuowane m.in. w poradniach
POz, AOS w szczegdlnosci w poradniach chordb ptuc i kardiologicznych.
Szczegotowe informacje bedq przekazywane takze przez media tj. radio,
prase. Informacje o programie zostanqg umieszczone rowniez w siedzibach
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realizatorow oraz wszystkich miejscach, w ktorych program bedzie
realizowany.

Realizator programu zostanie wybrany w drodze konkursu ofert, co jest
zgodne z zapisami ustawowymi.

Monitorowanie i ewaluacja

W ramach oceny zgtaszalnosci do programu przeprowadzona bedzie analiza:
Jliczby  0sob  zgfaszajgcych  sie do  programu”, ,liczby  0sob
niezakwalifikowanych”, ,liczby o0sob zakwalifikowanych” oraz ,liczby
wykonanych badan LDCT”.

Ocena jakosci swiadczenn prowadzona bedzie w oparciu o analize ankiet
satysfakcji uczestnikow programu. Do projektu zatqgczono wzor ankiety, ktory
nie budzi zastrzezen.

Ocena efektywnosci programu bedzie oparta o analize ,liczby wykonanych

24

badan niskodawkowej tomografii komputerowej”, , odsetka osob, u ktdrych
wykryto zmiany nowotworowe”, , odsetka osob, u ktorych wykryto zmiany
nienowotworowe”, ,,odsetka osob deklarujgcych motywacje do zaprzestania
do zaprzestania palenia” oraz ,,odsetka osob deklarujgcych wzrost poziomu
wiedzy na temat skutkow zdrowotnych i spotecznych palenia tytoniu”.
Ewaluacja programu powinna opiera¢ sie na porownaniu stanu sprzed
wprowadzenia dziatan w ramach programu, a stanem po jego zakoriczeniu,
co zostato uwzglednione w projekcie programu. Nalezy jednak podkreslic,
Ze pierwszy z wymienionych wskaznikdow odnosi sie bardziej do oceny

zgtaszalnosci do programu.

Budzet programu

Whnioskodawca w tresci projektu odnidst sie do kosztow jednostkowych,
planowanych  kosztow  catkowitych  oraz  Zrodet  finansowania.
Wskazano, ze koszt konsultacji lekarskiej wynosi 60 zt, natomiast koszt
niskodawkowej tomografii komputerowej klatki piersiowej (LDCT) z opisem —
280 zt. Ceny badan wykorzystujgcych LDCT zostaty zweryfikowane przez
analityka. Zgodnie z odnalezionymi informacjami, ceny ww. badania
ksztaftujq sie w granicach od 179 zt do 600 zt (srednio 347 zt, na podstawie
danych z 21 klinik w Polsce) . Dodatkowo odniesiono sie do planowanych
kosztow administracyjnych (wynagrodzenia osob nieujetych w kosztach
merytorycznych, wynajem pomieszczer,, materiaty biurowe, dziatania
promocyjne), ktore zostaty oszacowane na ok. 25% kosztow bezposrednich.
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e Whnioskodawca podkresla, ze ,projekt, w ramach ktorego realizowany bedzie
program, wspotfinansowany bedzie ze srodkow Europejskiego Funduszu

Spotecznego w ramach Regionalnego Programu Operacyjnego Lubuskie”
(str. 16 projektu).

Tryb wydania opinii

Opinie 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 2020 r., poz. 1398),
z uwzglednieniem raportu nr: 0T.441.129.2020 ,Program polityki zdrowotnej wczesnej diagnostyki chordb
nowotworowych ptuc dla mieszkancow wojewddztwa lubuskiego”, data ukonczenia: grudzien 2020 r. oraz
raportu nr OT.423.10.2018 , Wczesne wykrywanie raka ptuca z wykorzystaniem NDTK — Raport w sprawie
zalecanych technologii medycznych, dziatai przeprowadzanych w ramach programéw polityki zdrowotnej oraz
warunkow realizacji tych programow (art. 48aa ust. 1 Ustawy)” z pazdziernika 2019 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 328/2020 z dnia 7 grudnia 2020 roku
o projekcie programu ,,Profilaktyka raka piersi u kobiet, mieszkanek
miasta Katowice 2021-2027”

Rada Przejrzystosci negatywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Profilaktyka raka piersi u kobiet, mieszkanek miasta Katowice 2021-2027".
Uzasadnienie

Rada Przejrzystosci zwraca uwage na btedny sposob sformutowania tytutu
programu. W projekcie programu nie przedstawiono realnych efektow dla
zdrowia uczestniczek, wynikajgcych z prowadzenia edukacji. W ocenie Rady
ewentualne korzysci z wprowadzenia programu nie sq wystarczajqce, by zostat
on wprowadzony w Zycie.

Gtownym zafozeniem programu jest zwiekszenie liczby dziatarn edukacyjnych
i promocyjnych dotyczqcych profilaktyki raka piersi oraz wzrost poziomu wiedzy
dotyczqcej raka piersi u mieszkanek miasta Katowice w latach 2021-2027.
Cel gtowny sktada sie z kilku odrebnych zatozen. Samo zwiekszenie liczby dziatan
edukacyjnych i promocyjnych nie odnosi sie jednak do efektu zdrowotnego.
Czesc celow szczegotowych zostato z kolei nieprawidtowo sformutowanych
w postaci dziatania. Rowniez wiekszos¢ miernikow efektywnosci zostata
sformutowana w sposob nieprawidtowy.

W ramach opiniowanego programu planuje sie przeprowadzenie nastepujgcych
interwencji:  przygotowanie = kampanii  informacyjnej o  programie
(strona internetowa programu, informacje w mediach, materiaty drukowane
przekazywane przez lekarzy rodzinnych i ginekologow), zorganizowanie
i prowadzenie Punktow Zdrowia Kobiety (minimum jednego w kazdej dzielnicy),
dziatania edukacyjne w formie wyktadow, stworzenie aplikacji mobilnej oraz
szkolenie dla pielegniarek i potoznych.

Populacje docelowq projektu stanowiq kobiety w wieku powyzej 15 r.z.
Zaplanowano udziat 10 000 kobiet w edukacji posredniej (informacje pozyskane
poprzez media i materiaty edukacyjne). Wydarzeniami edukacyjnymi w formie
wyktadow zostanie objete 400 kobiet w kazdym roku trwania programu.
Wyktady bedq realizowana przez lekarzy specjalistow z zakresu ginekologii
i potoznictwa lub potozne. Projekt nie przedstawia szczegdtowego planu
wyktadow.
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Indywidualnymi konsultacjami w Punktach Zdrowia Kobiety wnioskodawca
planuje objg¢ 1 000 kobiet rocznie. W ich trakcie odbedzie sie instruktaz
samobadania piersi oraz poradnictwo zdrowotne. Edukacja w ramach punktow
bedzie prowadzona zgodnie z konspektem, co pozwoli ujednolici¢ sposob
postepowania. Plan rozmowy stanowi zatqcznik do ocenianego programu.
Edukacja bedzie prowadzona przez pielegniarki i potozne z doswiadczeniem
dydaktycznym. Dostep do edukacji bedzie nieograniczony, nie bed:zie
obowigzywata rejonizacja i rejestracja. Pakiety edukacyjne dla kobiet bedq
sktadac sie z ulotki z informacjami o mozliwosciach skorzystania z bezptatnych
Swiadczen finansowanych z budzetu NFZ oraz o mozliwosci pobrania bezptatnej
aplikacji mobilne;.

Przed rozpoczeciem edukacji (wyktadow, spotkan indywidualnych) uczestniczki
zostang poproszone o wypetnienie anonimowego kwestionariusza dotyczqcego
wiedzy na temat raka piersi. Po zakoriczeniu uczestniczki rowniez wypetnig
kwestionariusz celem sprawdzenia czy prowadzona edukacja przyczynita
sie do wzrostu wiedzy.

W ramach programu planowane jest stworzenie aplikacji dostepnej dla osob
chetnych, ktorg docelowo ma pobrac¢ ok. 5000 kobiet. Bedzie ona zawierac
instruktaz badania palpacyjnego oraz przypominac¢ o koniecznosci wykonania
samobadania piersi.

Program przewiduje ponadto realizacje szkolen dla pielegniarek i potoznych.
Osobami odpowiedzialnymi majq byc lekarze specjalisci z zakresu ginekologii
i potoznictwa. Whnioskodawca nie przedstawit szczegotow zaplanowanych
szkolen. Zgodnie zas z rekomendacjq (Perry 2008) wszyscy pracownicy biorgcy
udziat w programie badan przesiewowych muszq posiadac¢ wiedze na temat
zasad ich przeprowadzania, rozpoznawania i leczenia chorych na raka piersi.
Powinni oni uczestniczy¢ w kursie sktadajgcym sie z czesci teoretycznej
i praktycznej.  Szkolenie powinno sktada¢ sie z elementéw jedno-
i wielodyscyplinarnych, aby podkresli¢ istote podejscia wielodyscyplinarnego,
a tym samym potrzebe skutecznej komunikacji pomiedzy roznymi specjalistami
wtgczonymi w proces leczenia.

Projekt zawiera opis etapow i dziatarn podejmowanych w ramach programu.
Pierwszym etapem bedzie przeszkolenie pielegniarek i potoznych, ktdre bedg
Swiadczy¢ ustugi edukacyjne w ramach Punktow Zdrowia Kobiety.
Kolejnym etapem sq dziatania edukacyjne w Punktach Zdrowia Kobiety
oraz edukacja w formie wyktadow ze specjalistami. Koricowy etap to dziatania
edukacyjne z wykorzystaniem aplikacji mobilnej.

Projekt programu zaktada przeprowadzenie jego monitorowania i ewaluacji.
Przewidziany w projekcie tylko jeden wskaznik odnoszqgcy sie bezposrednio
do dziatarn  edukacyjnych jest niewystarczajgcy do przeprowadzenia
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kompleksowej ewaluacji dziatan. Wnioskodawca nie zaplanowat ponadto oceny
jakosci swiadczen.

Catkowity budzet programu oszacowano na 980 800 zt. Program ma zostac
sfinansowany ze srodkow finansowych miasta Katowice. W kosztach
jednostkowych wnioskodawca wymienia: wynagrodzenie dla prowadzgcego
wyktad — 800 zt, wynajem sali na wyktady — 200 zt, przeprowadzenie spotkan
indywidualnych — 120 zt. Koszt organizacji kampanii informacyjno-edukacyjnej
zostat oszacowany na 2 000 ztf rocznie, a opracowanie i udostepnienie aplikacji
mobilnej na 110 000 zt. Z kolei koszt jednostkowy wynagrodzenia
za przeprowadzenie szkolenia dla pielegniarek i pofoznych wyniesie 400 zt.

Tryb wydania opinii

Opinie 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 srodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398),
z uwzglednieniem raportu nr: 0T.441.125.2020 ,,Profilaktyka raka piersi u kobiet, mieszkanek miasta Katowice
2021-2027”, data ukonczenia: grudzien 2020 r. oraz Aneksu do raportow szczegoétowych: ,,Programy profilaktyki
raka piersi — wspolne podstawy oceny” z czerwca 2015 .



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 329/2020 z dnia 7 grudnia 2020 roku
o projekcie programu , Dofinansowanie do leczenia nieptodnosci
metodg zaptodnienia pozaustrojowego dla mieszkancéw miasta
Lublin”

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Dofinansowanie  do leczenia  nieptodnosci metodq  zapfodnienia
pozaustrojowego dla mieszkancow miasta Lublin”, pod warunkiem
uwzglednienia uwag Rady oraz uwag zawartych w raporcie AOTMIT.

Uzasadnienie

Niepfodnos¢ powoduje powazne konsekwencje psychologiczne i ekonomiczne,
zarowno na poziomie indywidualnym, jak i spotecznym. WHO apeluje,
by problem ten zaliczac do kategorii chordb spotecznych.
Procedura zabezpieczenia ptodnosci na przysztos¢ nie jest obecnie w Polsce
finansowana w ramach swiadczen gwarantowanych.

Gtéwnym zatozeniem programu jest ,poprawa dostepu dla mieszkarnicow Miasta
Lublin do swiadczen zdrowotnych w zakresie leczenia nieptodnosci w latach
2021-2023, poprzez przeprowadzenie procedur zaptodnienia pozaustrojowego
dla 370 par”. Na tym tle nalezy zaznaczyé, ze zaproponowany cel nie odnosi sie
do efektu zdrowotnego. W tresci projektu programu wymieniono takze dwa cele
szczegotowe, ktore przewidujq uzyskanie minimum 50% sredniej skutecznosci
cyklu zaptodnienia pozaustrojowego oraz minimum 185 Zywych urodzen.
Zaproponowane zostaty w tej mierze trzy mierniki efektywnosci, przy czym
pierwszy z nich nie spetnia funkcji wskaznika efektywnosci, cho¢ moze zostac
wykorzystany podczas monitorowania programu.

Populacje docelowq bedq stanowic¢ pary (wiek kobiet 25-40 lat) pozostajqce
w zwiqzku matzeniskim lub partnerskim, ktore nie zachodzq w ciqze, przeszty
postepowanie diagnostyczne i w uzasadnionych wskazaniach przeszty leczenie
bez efektu. Dodatkowo adresatem programu bedq pary lub kobiety niebedgce
w zwigzku, ze schorzeniem wymagajgcym leczenia gonadotoksycznego w celu
zabezpieczenia ptodnosci.
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Wsrod planowanych interwencji wnioskodawca wskazat realizacje procedury
zaptodnienia pozaustrojowego (wykonanie punkcji pecherzykow jajowych
ze znieczuleniem ogdlnym, pozaustrojowe zaptodnienie i nadzor nad rozwojem
zarodkow in vitro, transfer zarodkow do jamy macicy lub dwa transfery
kriokonserwowanych, witryfikacja zarodkow z zachowanym potencjatem
rozwojowym, przechowywanie zarodkow kriokonserwowanych przez okres 2 lat),
kriokonserwacja  komodrek  jajowych  przed = zastosowaniem  terapii
gonadotoksycznej, a takze poradnictwo i specjalistyczng opieke psychologiczng.
Zgodnie z rekomendacjami PTMR/PTG 2018 zaplanowana przez wnioskodawce
procedura zaptodnienia pozaustrojowego (IVF, ICSl) ma udowodniongq, najwyzszq
skutecznosc sposrod wszystkich metod wspomaganego rozrodu.

Whnioskodawca nie odnidst sie natomiast do liczby zaptadnianych komdrek
jajowych. Odnalezione wytyczne zalecajq transfer pojedynczego zarodka,
ze wzgledu na bezpieczeristwo pofoznicze kobiety i ptodu oraz unikniecie ryzyka
cigz mnogich (ACOG 2016, IFFS 2015A, SOGC 2014, EBCOG 2014).

Uczestnicy programu majg miec¢ prawo do skorzystania z dofinansowania
do maksymalnie trzech procedur zabiegu zaptodnienia pozaustrojowego
w wysokosci 5 000 zt kazda, nie wiecej jednak niz 80% kosztdow catej procedury
biotechnologicznej. Wnioskodawca zatozyt rowniez drugi wariant, ktdry zaktada
mozliwos¢ dofinansowania do maksymalnie dwdch procedur — bedzie
to uzaleznione od mozliwosci finansowych gminy Lublin.

Jesli chodzi o deklarowanq kriokonserwacje komaorek jajowych u pacjentek przed
leczeniem gonadotoksycznym, program nie okresla blizszych szczegofow.
Procedury tej nie uwzgledniono przy tym w kosztach programu. Jest to istotne
uchybienie, wymagajgce uzupetnienia.

Pierwszym etapem programu ma by¢ wybdr realizatorow programu w drodze
konkursu ofert. Drugim — informowanie o realizacji programu potencjalnych
uczestnikow. Kolejny etap to kwalifikacja do programu przez realizatordw.
Ostatnim etapem  bedzie przeprowadzenie procedury  zaptodnienia
pozaustrojowego. Projekt programu zaktada przeprowadzenie jego
monitorowania i ewaluacji. Oceniana bedzie zgtaszalnos¢ do programu, a takze
jakosc swiadczen (w oparciu o ankiete satysfakcji).

Whnioskodawca wskazat, ze w zaleznosci od wybranego wariantu catkowity koszt
programu wyniesie 3,77 min zt lub 5,57 min zt. Program zostanie sfinansowany
ze Srodkow budzetu miasta Lublin.

Rada Przejrzystosci podkresla, ze projekt programu powinien okreslac
postepowanie z kriokonserwowanymi zarodkami po zakonczeniu projektu,
na wypadek zakoniczenia dziatalnosci biobanku Ilub po upfywie 20 lat
ustawowego obowigzku kriokonserwacji, jak rowniez stwarza¢ mozliwosci
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skorzystania przez pary z procedury kriokonserwacji komdrek jajowych zamiast
kriokonserwacji embrionow.

Tryb wydania opinii

Opinie 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 2020 r., poz. 1398),
z uwzglednieniem raportu nr: 0T.441.130.2020 ,,Dofinansowanie do leczenia nieptodnosci metoda zaptodnienia
pozaustrojowego dla mieszkaicdw miasta Lublin”, data ukoniczenia: grudzien 2020 r. oraz Aneksu do raportéw

szczegotowych: ,,Programy z zakresu leczenia nieptodnosci technikami wspomaganego rozrodu (ART) — wspdlne
podstawy oceny”, styczen 2018 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 330/2020 z dnia 7 grudnia 2020 roku
o projekcie programu ,,Profilaktyka chordb zakaznych w populacji
dzieci i mtodziezy w Gminie Nowiny na lata 2021-2025”

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
»Profilaktyka chordb zakaznych w populacji dzieci i mfodziezy w Gminie Nowiny
na lata 2021-2025”, pod warunkiem uwzglednienia uwag wskazanych w raporcie
analitycznym AOTMIT,

Uzasadnienie

Przedmiotem opinii jest projekt programu polityki zdrowotnej z zakresu
profilaktyki zakazen bakteriami meningokokowymi oraz wirusem ospy wietrznej
w populacji dzieci zamieszkatych i zameldowanych na terenie gminy: w wieku 1-
3 r.z., u ktorych nie wystepujq przeciwskazania do szczepienia przeciwko ospie
wietrznej; dzieci w wieku 14-18 m.z. i mtodziezy w wieku 13-14 lat, u ktorych nie
wystepujq przeciwwskazania do szczepienia przeciwko meningokokom typu C
oraz dzieci w wieku 2-11 m.z. oraz u ktdrych nie wystepujq przeciwwskazania
do szczepienia przeciwko meningokokom typu B. Program zaktada wyszczepienie
75% populacji, co stanowi 323 dzieci z populacji docelowej. Program obejmuje
rowniez interwencje edukacyjne, ktorymi bedqg objeci rodzice/opiekunowie
prawni dzieci. Szczepienia przeciwko zakazeniom Neisseria meningitidis
we wnioskowanej populacji sq w Polsce zalecane, ale nie sq obowigzkowe i nie
sq finansowane ze srodkow publicznych. Szczepienia przeciwko ospie wietrznej
znajdujg sie w Programie Szczepieri Ochronnych na 2021 rok, jednak jako
szczepienia obowigzkowe osob narazonych w sposob szczegdlny na zakazenie,
w zwigzku z przestankami klinicznymi lub epidemiologicznymi.

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 istotnq 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
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szczepien p/MenC w Wielkiej Brytanii zredukowana zostata o blisko 97%,
w latach 1998 — 2008, liczba zachorowan na inwazyjng chorobe meningokokowgq
(Trotter i wsp. 2009).

Bezpieczeristwo stosowania szczepionek, w ocenianym wskazaniu, zostato
potwierdzone w odnalezionych badaniach oraz w opinii eksperckiej.
Najczestszymi powiktaniami sq: gorgczka, drazliwos¢ (szczegdlnie u matych
dzieci), zaczerwienienie w miejscu podania szczepionki, a czasami bdole gfowy,
wymioty oraz bdle miesniowe (Safadi 2006, Conterno 2010).
Ponadto w rekomendacjach klinicznych zaznacza sie, ze niepozqdane odczyny
poszczepienne sq rzadkoscig, a zgodnie ze stanowiskiem ATAGI (Australia 2014),
celem przeciwdziatania gorqczce 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)
i wgrupach podwyzszonego ryzyka wystgpienia inwazyjnej choroby
meningokokowej, w tym m. in. u dzieci i mtfodziezy przebywajqcej w szkotach
z internatem. Istniejg natomiast rozbieznosci w rekomendacjach dotyczqcych
przeprowadzania rutynowych szczepienn przeciwko meningokokom w wieku
przewidzianym przez wnioskodawce. Wytyczne FEMS 2007, NCIRS 2009, MLF
2012, STIKO 2014, PHAC 2015 rekomendujg tego typu interwencje. ATAGI 2014,
CDC 2008, ACIP 2013, AAP 2014 zalecajq szczepienia dzieci ponizej 2 roku zycia
indywidualnie, jedynie w przypadku podwyziszonego ryzyka choroby
meningokokowej. Ponadto AAP 2014 podkresla, ze rutynowe szczepienia przeciw
meningokokom nie sq rekomendowane w populacji dzieci zdrowych od 2 m.z.
do 10 r.z. Polskie Towarzystwo Pediatryczne (2012) zaznacza, ze powinny byc¢
wspierane wszelkie akcje prowadzone przez samorzqdy lokalne i organizacje
spoteczne z uzyciem skoniugowanych szczepionek meningokokowych u dzieci
i niemowlgt.

Szczepienia profilaktyczne przeciwko zakazeniom bakteriami N. meningitidis
sq efektywne kosztowo, ale w populacjach o duzym rozpowszechnieniu zakazen
(NACI, 2014).

Swiatowa Organizacja Zdrowia nie zaleca obowigzkowego szczepienia dzieci
przeciwko ospie, ale rekomenduje szczepienie dla grup zwiekszonego ryzyka
zachorowania, czy tez w populacji o wysokim prawdopodobieristwie ciezkiego
przebiegu choroby, jak i w krajach, gdzie ospa wietrzna stanowi powazne
zagrozenie dla zdrowia publicznego (WHO 2014). W raporcie European Centre
for Disease Prevention and Control (ECDC 2015) dotyczgcym zalecenn w zakresie
szczepien przeciwko ospie w Unii Europejskiej wskazano, Ze we Francji (w wyniku
ponownej analizy danych nt. szczepionek) zdecydowano o nierekomendowaniu
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powszechnych szczepien przeciwko ospie. Podobnie postgpiono w Wielkiej
Brytanii  Joint Committee on Vaccination and Immunisation (JCVI),
po przeanalizowaniu danych epidemiologicznych, jak rowniez kwestii
optacalnosci kosztowej, zadecydowat o nierekomendowaniu uniwersalnych
szczepien przeciwko ospie wietrznej wsrod dzieci (ECDC 2015).

Ogding skutecznosc szczepionek przeciwko ospie wietrznej okresla sie na 85-98%
(ECDC 2015, Vazquez 2004). Zaszczepienie przeciwko ospie wietrznej
w schemacie dwudawkowym jest bardziej skuteczne niz zastosowanie tylko
jednej dawki szczepionki (ECDC 2015, Varilrix ChPL 2012, Kuter 2004).

Istnieje domniemanie o zwiekszonej zapadalnosci na pdtpasiec w przypadku
popularyzacji szczepienn przeciwko ospie, co moze wptynqg¢ na efektywnosc
kliniczng i kosztowq (Damn 2013, KCE 2010, Rozenbaum 2008).

Skutecznosc i bezpieczeristwo szczepionki przeciwko ospie wietrznej zawierajgcej
atenuowane wirusy szczepu Oka, produkowanej przez koncern GSK (Varilrix)
opisano w publikacji Chiu (2005). Przedstawiono m.in. wyniki retrospektywnej
analizy danych z jednej z instytucji ochrony zdrowia, obstugujgcej okoto 25%
populacji, pokazujgce spadkowy trend w ilosci zachorowan na ospe oraz ciezkich
powiktari, od momentu wprowadzenia dobrowolnego szczepienia preparatem
Varilrix w 2000 roku, gdzie osiggnieto efektywnosc¢ wynoszqcqg 92% (95% Cl, 91.0-
92.7%). W innym badaniu kliniczno-kontrolnym odnotowano 88% skutecznos¢
(95% Cl, 77 i 94%; p <0.0001) w zapobieganiu ospie i 100% skutecznosc
w zapobieganiu umiarkowanej/ciezkiej formie choroby. Dzieci, ktdre zarazity sie,
pomimo szczepienia, miaty tagodniejsze objawy choroby (m in. mniejszy odsetek
wysokiej temperatury ciata, mniejsza absencja w szkole, szybciej gojqce sie
zmiany skdrne).

Uwagqi do programu:

e Nalezy dqzyc¢ w pierwszej kolejnosci do szczepienia dzieci w subpopulacjach
narazonych na wyzisze ryzyko zachorowania (np. dzieci korzystajgcych
ze 7tobkdw), co pozwoli zwiekszy¢ efektywnosc programu.

o W przypadku szczepienia przeciwko meningokokom typu C nalezy
postepowac zgodnie z ChPL produktu, gdzie we wnioskowanym przedziale
wiekowym zaleca sie stosowanie schematu jednodawkowego.

o W przypadku szczepienia przeciwko meningokokom typu B, nalezy
postepowac zgodnie ze wskazaniami w ChPL i zastosowac dla wnioskowanej
populacji dwudawkowy schemat szczepienia.

e W interwencji edukacyjnej nalezy zaplanowac informowanie uczestnikow
o zasadach dawkowania oraz odptatnosci za pozostate dawki.
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e Dla zachowania spdjnosci tresci przekazywanych przez profesjonalistow

realizujgcych  edukacje, nalezy przygotowaé protokdt edukacyjny
(przewodnik).

Tryb wydania opinii

Opinie 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 srodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398),
z uwzglednieniem raportu nr: 0T.441.131.2020 ,,Profilaktyka chordb zakaznych w populacji dzieci i mtodziezy w
Gminie Nowiny na lata 2021-2025", data ukorniczenia: grudzien 2020 r. oraz Anekséw do raportéw szczegdtowych:
,Programy profilaktyki zakazen meningokokowych — wspdlne podstawy oceny” z listopada 2015 r.
i ,,Profilaktyczne szczepienia przeciwko ospie wietrznej — wspdlne podstawy oceny” z lipca 2015.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 331/2020 z dnia 7 grudnia 2020 roku
o projekcie programu ,,Profilaktyka zakazen pneumokokowych
W oparciu o szczepienia przeciwko pneumokokom dla mieszkancow
gminy Polkowice od 60 r. 2”

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Profilaktyka zakazern pneumokokowych w oparciu o szczepienia przeciwko
pneumokokom dla mieszkarnicow gminy Polkowice od 60 r. z”, pod warunkiem
uwzglednienia uwag z raportu AOTMIT.

Uzasadnienie

Projekt programu odnosi sie do dobrze zdefiniowanego problemu zdrowotnego,
jakim sq zakazenia Streptococcus pneumoniae. Whnioskodawca przedstawit
droge zakazenia pneumokokami oraz wskazat najczestsze choroby inwazyjne
wywotane przez te patogeny (zapalenie ptuc, sepsa i zapalenie opon mézgowo-
rdzeniowych). Ponadto wskazat grupy osob (dzieci ponizej 2 r.z. oraz dorosli
powyzej 65 r.z.) ktore obarczone sq wiekszym ryzykiem zakazenia
pneumokokowego. W projekcie programu odniesiono sie rowniez do znaczenia
profilaktyki poprzez wykonywanie szczepien ochronnych.

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 nieprawidtowej
antybiotykoterapii” nalezqce do priorytetow zdrowotnych wymienionych
w Rozporzqdzeniu Ministra Zdrowia z dnia 27 lutego 2018 r. (Dz.U. 2018 poz:.
469).

Whnioskodawca przedstawit sytuacje epidemiologiczng korespondujgcg
zwybranym problemem zdrowotnym. W tresci projektu odniesiono sie
do ogdlnoswiatowych, europejskich, krajowych oraz regionalnych danych,
skupiajqc sie gtdwnie na liczbie zachorowan i zapadalnosci na inwazyjng chorobe
pneumokokowq (IChP).

Cel gtéwny dotyczy wszystkich infekcji w tej grupie docelowej. W 2017 r. w woj.
dolnoslgskim odnotowano 82 zachorowania na inwazyjnqg chorobe
pneumokokowq, a zapadalnos¢ wyniosta 2,83/100 tys. mieszkancow.
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Whnioskodawca wskazuje, ze w wojewddztwie dolnoslgskim gtownymi grupami
0s0b, u ktorych rozpoznano i leczono szpitalnie zapalenia ptfuc oraz posocznice,
byty osoby powyzej 60 r.z., a w szczegdlnosci osoby powyzej 81 r.z., oraz
stwierdza, Zze na terenie wojewddztwa dolnoslgskiego, gdzie znajduje sie gmina
Polkowice, hospitalizacjq objetych byto 100% przypadkow zachorowan
wywotanych przez Streptococcus pneumoniae. Wnioskodawca nie podat liczby
zachorowan na IChP w Gminie Polkowice, ale moze byc¢ ona znikoma, biorgc pod
uwage, ze w catym wojewddztwie w 2017 roku odnotowano 82 przypadki tej
choroby. Uwzgledniajgc powyzisze dane, deklarowane w celu gtownym
zmniejszenie liczby zachorowan u min. 30% populacji 60+ wydaje sie mato realne.

W  zaproponowanych 7 celach szczegotowych nie wskazano wartosci
docelowych. W kontekscie celu 3, 4 i 5 zmniejszenie zachorowan na IChP i liczby
hospitalizacji z tego powodu moze okazac sie trudne do osiggniecia, ze wzgledu
na niewielkq liczbe osob chorujgcq na IChP na terenie cafego wojewddztwa.
Cele 6 i 7 dot. zwiekszenia swiadomosci zdrowotnej sq niemierzalne. W wyniku
zaplanowanych dziatan mozliwy jest natomiast wzrost wiedzy u uczestnikow.

Mierniki 1 i 2 odnoszq sie posrednio do celow szczegotowych nr 3 i 4. WskazZniki 3
i 4 nie odnoszq sie bezposrednio do celow programu, jednak mogq zostac
wykorzystane podczas ewaluacji. Miernik nr 5 odnosi sie bezposrednio do celu
szczegotowego nr 6. Natomiast pozostate wskazniki (nr 6-8) nie odnoszq sie
do celow programu, jednak mogq zostac wykorzystane podczas monitorowania.
Nalezy podkreslic, ze nie przedstawiono wskaZnikow bezposrednio odnoszqgcych
sie do wiekszosci celow szczegofowych.

W ramach programu planowane jest wykonanie szczepien przeciwko
pneumokokom, a takie prowadzenie dziatan edukacyjno-promocyjnych
skierowanych do osob w wieku powyzej 60 r.z.

Zgodnie z Programem Szczepienn Ochronnych na 2021 r. , szczepienia przeciwko
pneumokokom wskazuje sie jako szczepienia zalecane m.in. w populacji 0sob
dorostych z przewlektq chorobq serca, przewlektq chorobg ptuc, cukrzycg,
wyciekiem ptynu mozgowo-rdzeniowego, implantem slimakowym, przewlektq
chorobg wagqtroby, w tym marskosciq, osobom uzaleznionym od alkoholu,
palgcym papierosy, z anatomicznqg lub czynnosciowqg aspleniq (sferocytozq
i innymi hemoglobinopatiami, z wrodzong i nabytq aspleniq), z zaburzeniami
odpornosci (wrodzonymi i nabytymi niedoborami odpornosci, zakazeniem HIV,
przewlektq chorobg nerek i zespotem nerczycowym, biataczkq, chorobg
Hodgkina, uogdlniong chorobg nowotworowq zwigzang 2z leczeniem
immunosupresyjnym, w tym przewlektq steroidoterapiq i radioterapig,
szpiczakiem mnogim).

Jednoczesnie wystepuje wiele wytycznych i rekomendacji, ktore zalecajq
wykonywanie szczepien ochronnych przeciwko pneumokokom w grupie oséb >



Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 331/2020 z dnia 07.12.2020 r.

65 lat (CDC 2018, AGDoH 2018, PHE 2018, HSE 2018, NZMoH 2018, IAC 2017,
ACS/NACI 2016, PHAC 2016, ACIP 2015, ACIP 2014, ISMG 2012, ACIP 2010).
Osoby w wieku 265 lat, ktore nie byty wczesniej szczepione przeciwko
pneumokokom powinny najpierw otrzymac szczepionke PCV13, a co najmniej rok
pOZniej szczepionke PPSV23 (IAC 2017, SATS/FIDSSA 2017, ACIP 2015). Rowniez
inne rekomendacje (NZMoH 2018, STS 2016, ACS/NACI 2016, PHAC 2016)
zalecajg podanie w pierwszej kolejnosci szczepionki PCV-13, a nastepnie PPSV-
23. Osoby, ktore w wieku 265 lat zostaty zaszczepione preparatem PPSV23,
powinny rowniez otrzymac szczepionke PCV13 (co najmniej rok pdzniej
od podania szczepionki PPSV23) (IAC 2017, SATS/FIDSSA 2017, ACS/NACI 2016,
PHAC 2016, ACIP 2015).

Zgodnie z tresciqg projektu programu, osoby spetniajgce kryteria wiqczenia
do programu zostanq zaszczepione 13-walentnq szczepionkq przeciwko
pneumokokom (PCV-13). W ChPL produktu Prevenar 13 wskazano,
ze w przypadku osob dorostych w wieku 218 lat i 0sob w podesztym wieku nalezy
zastosowa¢ schemat jednodawkowy, co jest zgodne z postepowaniem
zaproponowanym przez Wnioskodawce.

Zgodnie z badaniem Bonten 2015 szczepienie osob starszych skoniugowang 13-
walentnq szczepionkq przeciwko pneumokokom zmniejszyto w ciqgu 4 lat ryzyko
zachorowania na pneumokokowe pozaszpitalne zapalenie ptuc oraz IChP
wywotanego przez typy serologiczne pneumokoka uwzglednione w szczepionce.
Szczepienie nie byto natomiast skuteczne w profilaktyce pozaszpitalnego
zapalenia ptuc niezaleznie od jego etiologii.

Zgodnie z tresciq projektu zgtaszalnos¢ do programu zostanie oceniona
na podstawie listy osob, ktore zakonczyty szczepienie. Ocena zgtaszalnosci
uczestnikow programu bedzie na biezgco monitorowana przez Gmine Polkowice
i realizatora, ktdrego obowigzywacé bedzie miesieczna sprawozdawczosc.
Informacja o wysokosci frekwencji bedzie oszacowana w trakcie trwania
programu oraz po zakonczeniu programu na podstawie list uczestnictwa.

W ramach oceny jakosci swiadczen zaplanowano mozliwosé¢ zgtaszania
pisemnych uwag przez uczestnikow. Wnioskodawca planuje takze prowadzenie
wyrywkowych ocen zadowolenia pacjentow poprzez udostepniong anonimowgq
ankiete przekazywanq w miejscu realizacji programu. Do programu nie
zatgczono wzoru ww. ankiety, zatem nie byto mozliwe zweryfikowanie jej tresci.

Efektywnos¢ programu zostanie oceniona na podstawie obserwacji trenddow
rutynowo zbieranych statystyk zapadalnosci na inwazyjne choroby
pneumokokowe (statystyki NIZP, KOROUN, NFZ). Wnioskodawca zwraca uwage,
ze ,ze wzgledu na fakt, iz inwazyjnych choréb pneumokokowych (posocznica,
zapalenie opon modzgowordzeniowych) odnotowuje sie stosunkowo nieduzo,
efektywnosc¢ programu nawet na przetomie kilku lat moze byc¢ stabo widoczna.
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Gmina Polkowice podejmie starania o pozyskanie odpowiednich danych zaréwno
z okresu realizacji programu szczepien jak i min. 2 lat po jego zakoriczeniu
(w danej edycji). Stgd petna ewaluacja efektow programu mozliwa bedzie
dopiero po min. 2-3 latach od zakoriczenia procedury szczepien (w danej edycji).
Jednak zmiana czestosci wystepowania choréob pneumokokowych w tym IChP
powinna by¢ widoczna juz w pierwszych latach realizacji programu — zgodnie
z dostepnymi danymi literaturowymi”. Ewaluacja programu powinna opierac sie
na porownaniu stanu sprzed wprowadzenia dziatan w ramach programu,
a stanem po jego zakoriczeniu. Wnioskodawca spetnit te wymadg, zaktadajgc
monitorowanie trendow w rutynowo zbieranych statystykach zapadalnosci
na inwazyjne  choroby  pneumokokowe.  Wnioskodawca  zaplanowat
przeprowadzenie dziatan edukacyjnych, ale nie okreslit sposobu oceny ich
skutecznosci. Zaleca sie, by przypadku podjecia dziatan edukacyjnych ankieta
sprawdzajgca wiedze uczestnikow PPZ zostata przeprowadzona przed i po jego
zakoriczeniu.

Whnioskodawca w tresci projektu wskazat koszty jednostkowe planowanych
interwencji. Koszt jednostkowy swiadczenia profilaktycznego oszacowano 280 zt
(koszt szczepionki, badania lekarskiego, ustugi zwiqzanej ze szczepieniem,
przeprowadzeniem edukacji bezposredniej oraz przygotowaniem i rozliczeniem
programu). Analityk sprawdzit dostepne ceny rynkowe w tym zakresie.
Zgodnie z uzyskanymi danymi, koszt szczepionki 13-walentnej Prevenar 13
wynosi 278,20 zt .

Koszt catkowity oszacowano na 420 000 w latach 2021-2023 (z czego: w roku
2021 —-210 000 zt, w roku 2022 — 105 000 zt, w roku 2023 - 105 000 z1).

Program finansowany bedzie ze srodkdw pochodzqcych z budzetu Gminy
Polkowice.

Tryb wydania opinii

Opinie 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 srodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398),
z uwzglednieniem raportu nr: 0T.441.128.2020 , Profilaktyka zakazern pneumokokowych w oparciu o szczepienia
przeciwko pneumokokom dla mieszkarncéw gminy Polkowice od 60 r. z”, data ukonczenia: grudzien 2020 r. oraz
Aneksu do raportdow szczegétowych: ,Szczepienia przeciwko pneumokokom wsrdd osdb starszych — wspdlne
podstawy oceny” z grudnia 2018 r.



