Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
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Protokot nr 28/2021
z posiedzenia Rady Przejrzystosci
w dniu 5 lipca 2021 roku
w formie wideokonferenc;ji

Michat Mysliwiec otworzyt posiedzenie o godzinie 10:02.

Cztonkowie Rady Przejrzystosci (Rada) obecni przy rozpoczeciu posiedzenia (kworum 7 osdb):

Barbara Jaworska-tuczak
Maciej Karaszewski
Dorota Kilariska

Tomasz Mtynarski
Michat Mysliwiec
Tomasz Pasierski

No v ks wDNeR

Rafat Suwinski

Cztonkowie Rady nieobecni na posiedzeniu:

1. Artur Zaczynski

Proponowany porzadek obrad:

1.

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

Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Onivyde (irinotecani hydrochloridum
trihydricum) w ramach programu lekowego: , Leczenie uogdlnionego raka trzustki (ICD-10 C25.0,
C25.1, C25.2, C25.3, C25.7, C25.8, C25.9)".

Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Rinvoq (upadacytynib) w ramach programu
lekowego: ,Leczenie aktywnej postaci tuszczycowego zapalenia stawow (£ZS) (ICD-10 L40.5,
MO07.1, M07.2, M07.3)".

Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Rinvoq (upadacytynib) w ramach programu
lekowego: ,Leczenie aktywnej postaci zesztywniajgcego zapalenia stawdw kregostupa (ZZSK)
(ICD-10 M45)”,

Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Zejula (niraparibum) w ramach programu
lekowego: , Leczenie podtrzymujace niraparybem chorych na zaawansowanego raka jajnika, raka
jajowodu lub pierwotnego raka otrzewnej (ICD-10 C56, C57, C48)”.

Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu
leczniczego Pentatop (natrii cromoglicas) we wskazaniu: alergia pokarmowa, w przypadku ktérej
nie mozna unikng¢ alergendw mimo zastosowania diety eliminacyjnej — leczenie wspomagajgce
pacjentéw pediatrycznych.
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

Przygotowanie opinii o projekcie programu polityki zdrowotnej jednostki samorzadu
terytorialnego ,,Program profilaktyki i wczesnego wykrywania raka piersi wsréd mieszkanek Gminy
Kalisz Pomorski na lata 2021-2025”.

Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekédw zawierajgcych substancje czynng
carvedilolum we wskazaniu: zastoinowa niewydolnos$¢ serca w przypadkach innych niz okreslone
w ChPL — u dzieci do 18. roku zycia.

Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajacych substancje czynng
benazeprilum we wskazaniu: leczenie renoprotekcyjne u dzieci do 18 roku zycia.

Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajacych substancje czynng
candesartanum cilexetilum we wskazaniach: nadci$nienie tetnicze u dzieci do 6 roku zycia;
przewlekta choroba nerek u dzieci do 18 roku zycia; leczenie renoprotekcyjne u dzieci do 18 roku
zycia.

Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajacych substancje czynng
enalaprilum we wskazaniach: niewydolnos¢ serca inna niz okreslona w ChPL - u dzieci do 18 roku
zycia; przewlekta choroba nerek u dzieci do 18 roku zycia; leczenie renoprotekcyjne u dzieci
do 18 roku zycia.

Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajacych substancje czynng
losartanum we wskazaniach: nadcisnienie tetnicze inne niz okreslone w ChPL - u dzieci do 18 roku
zycia; przewlekta choroba nerek inna niz okreslona w ChPL - u dzieci do 18 roku zycia; leczenie
renoprotekcyjne w przypadkach innych niz okreslone w ChPL - u dzieci do 18 roku zycia.

Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekédw zawierajacych substancje czynng
quinaprilum we wskazaniach: nadcisnienie tetnicze inne niz okre$lone w ChPL - u dzieci
od 6 do 18 roku zycia; przewlekta choroba nerek u dzieci od 6 do 18 roku zycia; leczenie
renoprotekcyjne u dzieci od 6 do 18 roku zycia.

Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajacych substancje czynng
ramiprilum we wskazaniach: przewlekta choroba nerek inna niz okreslona w ChPL - u dzieci
do 18 roku zycia; leczenie renoprotekcyjne w przypadkach innych niz okreslone w ChPL - u dzieci
do 18 roku zycia.

Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng
spironolactonum we wskazaniu: nadcisnienie tetnicze inne niz okreslone w ChPL - u dzieci
do 18 roku zycia.

Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajacych substancje czynng
telmisartanum we wskazaniach: nadcisnienie tetnicze inne niz okreslone w ChPL - u dzieci
do 18 roku zycia; przewlekta choroba nerek u dzieci do 18 roku zycia; leczenie renoprotekcyjne
u dzieci do 18 roku zycia.

Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng
valsartanum we wskazaniach: nadcisnienie tetnicze inne niz okreslone w ChPL - u dzieci do 6 roku
zycia; przewlekta choroba nerek u dzieci do 18 roku zycia; leczenie renoprotekcyjne u dzieci
do 18 roku zycia.

Zakonczenie posiedzenia.

Ad 1. Zaden z cztonkéw Rady nie zgtosit konfliktu intereséw.

Rada jednogtosnie przyjeta zaproponowany porzadek obrad.

Ad 2. Analityk Agencji przedstawit dane odnoszgce sie do leku Onivyde (wniosek refundacyjny)

w ramach programu lekowego dot. leczenia raka trzustki.



Protokdt nr 28/2021 z posiedzenia Rady Przejrzystosci w dniu 05.07.2021 r.

W trakcie trwania prezentacji na posiedzenie
dotaczyli Jakub Pawlikowski i Piotr Szymanski,
ktorzy nie zadeklarowali wystepowania konfliktu
intereséw.

Rada wystuchata stanowiska przedstawiciela pacjentéw, dopuszczonego do udziatu w posiedzeniu.

Rafat Suwinski przedstawit propozycje stanowiska Rady, a w dyskusji, w wyniku ktdérej doprecyzowano
tres¢ uchwaty, gtos zabrali: Michat Mysliwiec, Rafat Suwiniski, Tomasz Pasierski, Piotr Szymanski
i Jakub Pawlikowski.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada 5 gtosami ,,za”, przy 4 gtosach ,przeciw”
(9 0séb obecnych) uchwalita pozytywne stanowisko (zatgcznik nr 1 do protokotu).

Ad 3. Analityk Agencji zaprezentowat informacje o leku Rinvoq (wniosek refundacyjny) w ramach
programu lekowego dot. £ZS, po czym gtos zabrat Maciej Karaszewski.

Rada wystuchata stanowisk przedstawicieli pacjentéw i ekspertéw, dopuszczonych do udziatu
w posiedzeniu. Goscie wypowiedzieli sie takze na temat leku Rinvoq w ramach programu lekowego
dot. ZZSK, a wiec w zakresie pkt 4. przyjetego porzadku obrad. Ponadto, eksperci odpowiadali
na pytania Rady.

Propozycje stanowiska Rady przedstawit Maciej Karaszewski, a w doprecyzowaniu tresci uchwaty
udziat wzieli Michat Mysliwiec i Maciej Karaszewski.

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

Ad 4. Analityk Agencji omowit wniosek dot. leku Rinvoqg (wniosek refundacyjny) w ramach programu
lekowego dot. ZZSK, a propozycje stanowiska Rady przedstawit Tomasz Mtynarski.

W dyskusji Rady, w trakcie ktérej doprecyzowano tres¢ uchwaty, gtos zabrali: Michat Mysliwiec,
Tomasz Mtynarski i Maciej Karaszewski.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (9 oséb obecnych) uchwalita
pozytywne stanowisko (zatgcznik nr 3 do protokotu).

Ad 5. Analityk Agencji zaprezentowat dane dot. leku Zejula (wniosek refundacyjny) w ramach programu
lekowego dot. leczenia raka jajnika, raka jajowodu lub pierwotnego raka otrzewnej, a propozycje
stanowiska Rady przedstawit Jakub Pawlikowski.

W dyskusji Rady uczestniczyli: Tomasz Pasierski, Rafat Suwinski i Piotr Szymanski.

Po doprecyzowaniu tresci uchwaty, w czym udziat wzieli: Michat Mysliwiec, Jakub Pawlikowski,
Rafat Suwinski i Tomasz Pasierski, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (9 osdb obecnych) uchwalita negatywne stanowisko (zatgcznik nr 4 do protokotu).

Ad 6. Analityk Agencji oméwit kwestie dot. leku Pentatop (import docelowy) we wskazaniu dot. alergii
pokarmowej, a propozycje stanowiska przedstawita Barbara Jaworska-tuczak.

Po doprecyzowaniu tresci uchwaty, w czym uczestniczyli Michat Mysliwiec i Piotr Szymanski,
Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (9 oséb obecnych) uchwalita
negatywne stanowisko (zatgcznik nr 5 do protokotu).

Ad 7. Analityk Agencji przedstawit zatozenia programu polityki zdrowotnej gm. Kalisz Pomorski
dot. wykrywania raka piersi, a propozycje opinii przedstawita Dorota Kilarnska.
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Gtos w dyskusji Rady zabrali: Tomasz Pasierski, Michat Mysliwiec, Rafat Suwinski, Dorota Kilariska,
Piotr Szymanski i Maciej Karaszewski.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (9 oséb obecnych) uchwalita
pozytywng opinie (zatgcznik nr 6 do protokotu).

Ad 8. Propozycje opinii Rady w zakresie lekdw zawierajgcych substancje czynng carvedilolum
we wskazaniu dot. zastoinowej niewydolnosci serca u dzieci przedstawit Piotr Szymaniski.

Wobec braku gtosdw w dyskusji, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktdérego Rada
jednogtosnie (9 oséb obecnych) uchwalita pozytywna opinie (zatgcznik nr 7 do protokotu).

Ad 9. Propozycje opinii Rady w zakresie lekdéw zawierajgcych substancje czynng benazeprilum
we wskazaniu dot. leczenia renoprotekcyjnego u dzieci przedstawit Michat Mysliwiec.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (9 oséb obecnych) uchwalita pozytywna opinie (zatgcznik nr 8 do protokotu).

Ad 10. Propozycje opinii Rady w zakresie lekdw zawierajgcych substancje czynng candesartanum
cilexetilum we wskazaniach dot. nadcisnienia tetniczego u dzieci, przewlektej choroby nerek u dzieci
i leczenia renoprotekcyjnego u dzieci przedstawit Tomasz Pasierski.

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

Ad 11. Propozycje opinii Rady w zakresie lekdw zawierajgcych substancje czynng enalaprilum
we wskazaniach dot. niewydolnosci serca u dzieci, przewlektej choroby nerek u dzieci i leczenia
renoprotekcyjnego u dzieci przedstawit Piotr Szymanski.

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

Ad 12. Propozycje opinii Rady w zakresie lekow zawierajacych substancje czynng losartanum
we wskazaniach dot. nadcisnienia tetniczego u dzieci, przewlektej choroby nerek u dzieci i leczenia
renoprotekcyjnego u dzieci przedstawit Tomasz Pasierski.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (9 oséb obecnych) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 11 do protokotu).

Ad 13. Propozycje opinii Rady w zakresie lekéw zawierajgcych substancje czynng quinaprilum
we wskazaniach dot. nadcis$nienia tetniczego u dzieci, przewlektej choroby nerek u dzieci i leczenia
renoprotekcyjnego u dzieci przedstawit Michat Mysliwiec.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (9 oséb obecnych) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 12 do protokotu).

Ad 14. Propozycje opinii Rady w zakresie lekéw zawierajacych substancje czynng ramiprilum
we wskazaniu dot. przewlektej choroby nerek u dzieci i leczenia renoprotekcyjnego u dzieci przedstawit
Michat Mysliwiec.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (9 oséb obecnych) uchwalita pozytywna opinie (zatgcznik nr 13 do protokotu).

Ad 15. Propozycje opinii Rady w zakresie lekéw zawierajgcych substancje czynng spironolactonum
we wskazaniu dot. nadcisnienia tetniczego u dzieci przedstawit Piotr Szymanski.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (9 oséb obecnych) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 14 do protokotu).
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Ad 16. Propozycje opinii Rady w zakresie lekéw zawierajacych substancje czynng telmisartanum
we wskazaniach dot. nadcis$nienia tetniczego u dzieci, przewlektej choroby nerek u dzieci i leczenia
renoprotekcyjnego u dzieci przedstawit Tomasz Pasierski.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktdérego Rada
jednogtosnie (9 oséb obecnych) uchwalita pozytywna opinie (zatgcznik nr 15 do protokotu).

Ad 17. Propozycje opinii Rady w zakresie lekow zawierajgcych substancje czynng valsartanum
we wskazanich dot. nadcisnienia tetniczego u dzieci, przewlektej choroby nerek u dzieci i leczenia
renoprotekcyjnego u dzieci przedstawit Tomasz Pasierski.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (9 oséb obecnych) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 16 do protokotu).

Ad 18. Prowadzacy zakoniczyt posiedzenie o godzinie 13:31.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 84/2021 z dnia 5 lipca 2021 roku
w sprawie oceny leku Onivyde pegylated liposomal (irynotekan
liposomowy) w ramach programu lekowego: , Leczenie uogdlnionego
raka trzustki (ICD-10 C25.0, C25.1, C25.2, C25.3, C25.7, C25.8, C25.9)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
aktualna nazwa: Onivyde pegylated liposomal (irynotekan liposomowy),
uprzednia nazwa: Onivyde (irinotecani hydrochloridum trihydricum), koncentrat
do sporzqdzania dyspersji do infuzji, 4,3 mg/ml, 1 fiol. 10 ml, GTIN
03664898104065, w ramach programu lekowego: , Leczenie uogdlnionego raka
trzustki (ICD-10 C25.0, C25.1, C25.2, C25.3, C25.7, C25.8, C25.9)”, w ramach
nowej grupy limitowej i wydawanie go bezptatnie, pod warunkiem

Rada nie zgtasza uwag do projektu programu lekowego.
Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Minister Zdrowia zlecit przygotowanie analizy weryfikacyjnej AOTMIT,
stanowiska Rady Przejrzystosci oraz rekomendacji Prezesa AOTMIT
w przedmiocie objecia refundacjq produktu leczniczego: Onivyde pegylated
liposomal (irynotekan liposomowy), koncentrat do sporzgdzania dyspersji
do infuzji, 4,3 mg/ml, 1 fiol. 10 ml, GTIN 03664898104065. Wnioskowany sposob
finansowania to program lekowy dedykowany chorym na uogdlnionego raka
trzustki, u ktorych wystgpita progresja choroby po terapii opartej
na gemcytabinie (monoterapii lub terapii skojarzonej).

Dowody naukowe

Odnaleziono 1 badanie RCT NAPOLI-1 w ktorym poréwnano bezposrednio
irynotekan liposomowy (nal-IRI) + 5FU/LV vs. 5FU/LV.

Odnaleziono takze 1 badanie RWD (real world data), wtérym pordwnano nal-IRI
+ 5FU/LV vs. FOLFOX — Kieler 2019 (2 publikacje).

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




Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 84/2021 z dnia 05.07.2021 r.

Ponadto, odnaleziono retrospektywne badanie Yoo 2019, w ktorym oceniano
skutecznosc¢ i bezpieczenstwo nal-IRI + 5FU/L, bez grupy kontrolnej.

NAPOLI-1 byto badaniem tréjramiennym, ktore, wedtug pierwszego protokotu,
miato porownywac stosowanie irynotekanu nanoliposomalnego w monoterapii
ze schematem 5FU/LV. W ramach drugiego protokotu stworzono trzecie ramie
polegajgce na podawaniu ocenianej interwencji w skojarzeniu z 5FU/LV.
Populacje stanowili pacjenci z uogdlnionym rakiem trzustki po niepowodzeniu
terapii opartej na gemcytabinie. Wyniki analiz wskazujg na wydtuzenie przezycia
populacji leczonej terapiqg skojarzonq nal-IRI + 5FU/LV o 2 miesigce wzgledem
komparatora. Dla drugorzedowego punktu koricowego przezycie wolne
od progresji wykazano istotnq statystycznie przewage ocenianej interwencji
nad komparatorem: stosowanie nal-IRI + 5FU/LV wiqgzato sie z wydtuzeniem
okresu przezycia wolnego od progresji o srednio 1,6 miesigca. Odsetek pacjentow
Z 0gdlng odpowiedzig na leczenie (ORR) w grupie stosujgcej nal-IRI + 5FU/LV byt
znaczqco wyzszy niz w grupie 5FU/LV (17% vs 1%). Pod wzgledem jakosci zycia,
wnioskowana interwencja przynosita poprawe w zakresie bezsennosci oraz
dolegliwosci bélowych.

W badaniu real world data (Kieler 2019) wykazano istotng statystycznie
przewage nal-IRl + 5FU/LV nad FOLFOX w populacji chorych z rakiem trzustki,
z progresjg choroby po terapii opartej na gemcytabinie, w zakresie przezycia
wolnego od progresji choroby. Nie zaobserwowano istotnych statystycznie roznic
w zakresie przezycia catkowitego, co mogto byc¢ zwiqgzane z wptywem kolejnych
linii leczenia.

Najczesciej raportowanymi TEAE >3 stopnia u pacjentow leczonych nal-IRI +
5FU/LV zgodnie z protokotem byty m.in.: neutropenie, biegunka i zmeczenie.

Problem ekonomiczny

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy stosowanie nal-IRI + 5FU/LV w miejsce

5FU/LV z perspektywy NFZ . Oszacowany ICUR
dla poréownania nal-IRl + 5FU/LV vs 5FU/LV wyniost
Wartosci te znajdujqg sie progu optfacalnosci

o ktorym mowa w ustawie o refundacji. Rowniez stosowanie nal-IRl + 5FU/LV
w miejsce FOLFOX z perspektywy NFZ jest
Oszacowany ICUR dla poréwnania nal-IRI + 5FU/LV vs 5FU/LV wynidst

Wartosci te znajdujq sie progu
optacalnosci o ktorym mowa w ustawie o refundacji. Objecie refundacjq
ocenianej technologii lekowej wiqgzafoby sie z
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Gtowne arqgumenty decyzji

Dowody naukowe wskazujg na wiekszq skutecznosc kliniczng nal-IRl + 5FU/LV
w porownaniu ze schematem 5FU/LV. Zysk dotyczy odsetka odpowiedzi, czasu
do progresji (wydtuzenie mediany o 1.6 miesigca) i przezy¢ catkowitych
(wydtuzenie mediany o 2 miesigce). Dowody te sq jednak niskiej jakosci (brak
zaslepienia w badaniu RCT, niewielka liczebnosc¢ i heterogennosc¢ kliniczna
badanej grupy). Heterogennosc dotyczy, miedzy innymi, liczby linii chemioterapii
stosowanej z powodu rozsiewu przed wtgczeniem do badania, co jest istotne
w dobie czestego stosowania niezawierajgcego gemcytabiny schematu
FOLFIRINOX, jako pierwszej linii leczenia uogdlnionego raka trzustki. Inne
badania nie miaty losowo dobranej grupy kontrolnej, co znaczqco ogranicza
wnioskowanie. Zagraniczne rekomendacje refundacyjne sq negatywne (HAS,
NICE, PBAC) lub zawierajq warunek poprawy efektywnosci kosztowej (0CODR).
Analiza wnioskodawcy wykazata, ze lek w Polsce,
pomimo

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekédw, Srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), w zw. z art. 31s
ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw
publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr: 0T.4331.3.2019 , Wniosek
o objecie refundacjg leku Onivyde pegylated lyposomal (irynotekan liposomowy)w ramach programu lekowego:
leczenie uogodlnionego raka trzustki (ICD-10 C25.0, C25.1, C25.2, C25.3, C25.7, C25.8, C25.9”, data ukonczenia:
24.06.2021 .

Inne wykorzystane zrddta danych:

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



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylgczeniu ze
wzgledu na tajemnice przedsigbiorcy (Servier Polska sp. z 0. 0.).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Servier Polska sp. z 0. o.
o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. 7 2016 r., poz.1764 z pozn. zm. ) w zw. z art.
11 ust. 4 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U.
22018 r., poz. 419).

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

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: Servier Polska sp. z 0. 0.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 85/2021 z dnia 5 lipca 2021 roku
w sprawie oceny leku Rinvoq (upadacytynib) w ramach programu
lekowego: ,Leczenie aktywnej postaci tuszczycowego zapalenia
stawow (tZS) (ICD-10 L40.5, M07.1, M07.2, M07.3)”

Rada Przejrzystosci uznaje zasadne objecie refundacjg produktu leczniczego
Rinvoq (upadacytynib), tabletki o przedtuzonym uwalnianiu, 15 mg, 28 tabletek,
EAN: 08054083020334, w ramach programu lekowego: ,Leczenie aktywnej
postaci tuszczycowego zapalenia stawow (tZS) (ICD-10 L40.5, M07.1, MO07.2,
MO07.3)”, w ramach osobnej grupy limitowej i wydawanie go bezptatnie, pod
warunkiem do poziomu kosztdw leczenia tofacytynibem.

Rada zgtasza nastepujgce uwagi do projektu programu lekowego:
1. doprecyzowania wymagajq zapisy dot. kwalifikacji do programu lekowego;
2. zmiane definicji odpowiedzi na leczenie w zakresie oceny parametrow DAS28

lub DAS: zmniejszenie wartosci tych parametrow o co najmniej 20% po 3 mies.
oraz osiggniecie DAS 28 <2,6 (lub DAS <3,2) po 6 miesigcach.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

tuszczycowe zapalenie stawow (tZS, ang. psoriatic arthritis, PA, ICD-10: L40.5,
MO07.1, M07.2, M07.3) to przewlekta immunologiczna choroba zapalna stawdw
u chorych na tuszczyce, zaliczana do spondyloartropatii. Na tuszczyce choruje
okofo 2% populacji, a od 5% do 30% chorych na tuszczyce dotknietych jest
dodatkowo tZS, liczbe chorych z tZS w Polsce mozna szacowac¢ w granicach
od okoto 40 tys. do 230 tys. £ZS charakteryzuje sie zroznicowanym przebiegiem,
ktory w wiekszosci przypadkow jest postepujgcy, a u 20% pacjentdw ciezki. Leki
stosowane w tZS to: niesteroidowe leki przeciwzapalne (NPLZ),
glikokortykosteroidy, leki modyfikujgce dziatanie uktadu odpornosciowego
(metotreksat, sulfasalazyna, cyklosporyna, azatiopryna i leflunomid), oraz leki
dostepne w ramach programu lekowego: etanercept, infliksymab, adalimumab,
golimumab, certolizumab pegol, iksekizumab, sekukinumab, tofacytynib.

Upadacytynib jest wybiorczym i odwracalnym inhibitorem kinaz janusowych JAK.
JAK sq wewngqtrzkomorkowymi enzymami, ktore przekazujqg sygnaty dla cytokin
i czynnikdw wzrostu biorgcych udziat w szerokim spektrum procesow

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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komdrkowych, w tym odpowiedziach zapalnych, hematopoezie i nadzorze
immunologicznym. Upadacytynib (rinvoq) jest wskazany w leczeniu czynnego
tuszczycowego zapalenia stawdw u dorostych pacjentow, u ktorych odpowiedz
na jeden lub wiecej lekow DMARD jest niewystarczajqgca lub ktorzy nie tolerujg
takiego leczenia. Produkt leczniczy rinvoqg moze byc stosowany w monoterapii lub
w skojarzeniu z metotreksatem.

Aktualnie, w ramach programu lekowego: Leczenie aktywnej postaci
tuszczycowego zapalenia stawdw (tZS) (ICD-10 L 40.5, M 07.1, M 07.2, M 07.3),
jest refundowany inny inhibitor JAK-tofacytynib.

Dowody naukowe

Witqgczono 2 pierwotne badania z randomizacjq SELECT-PsA 1 oraz SELECT-PsA 2,
w ktorych upadacytynib porédwnano z placebo lub adalimumabem (SELECT-PsA
1) lub wytqgcznie z placebo (SELECT-PsA 2) w populacji pacjentdw z tuszczycowym
zapaleniem stawow, ktorzy wykazali niewystarczajgcq odpowiedZ na leczenie lub
nie tolerowali takiego leczenia na co najmniej jeden nie biologiczny lek
modyfikujgcy przebieg choroby (LMPCh).

Wyniki SELECT-PsA 1:

- w grupie przyimujgcej upadacytynib (UPA) w pordéwnaniu do grupy
przyimujqcej adalimumab (ADA) wykazano istotnie statystycznie wiekszg
szanse wystgpienia odpowiedzi ACR20 w 24 tygodniu obserwacji (OR=2,44;
95% Cl: 1,83; 3,24; p<0,05), odpowiedzi ACR50 w 24 tygodniu (OR=1,39; 95%
Cl: 1,06; 1,82; p<0,05) oraz odpowiedzi PASI 75 w 16 tygodniu obserwacji
(OR=1,48;, 95% ClI:1,01;, 2,18). Ponadto wykazano istotnie statystycznie
wiekszg poprawe zdolnosci funkcjonalnych chorego w skali HAQ DI w grupie
UPA wzgledem ADA, zarowno w okresie 12. jak i 24 tygodni obserwacji
(p<0,05);

- najczesciej wystepujgcymi zdarzeniami niepozgdanymi we wszystkich
grupach byty zakazenia ogotem: dla porownania UPA z ADA odpowiednio
39,4% vs 34% (OR=1,26; 95% Cl: 0,95; 1,66), oraz dla porédwnania UPA z PLC
odpowiednio 39,4% vs 33,1% (OR=1,31, 95% Cl: 0,99; 1,74, RD=0,06; 95% CI:
-0,001, 0,13).

Dla poréownania UPA wzgledem ADA istotnie statystycznie rzadziej w grupie UPA

wystepowaty zaburzenia czynnosci wgqtroby, odpowiednio 9,1% vs 15,6%

(OR=0,54; 95% Cl: 0,36; 0,82, NNH=15; 95% Cl: 10; 50).

Nie wykazano istotnych statystycznie roznic dla poréwnania UPA wzgledem ADA

w zakresie profilu bezpieczenstwa.

Wyniki SELECT-PsA 2:

- dla wszystkich ocenianych punktow koncowych wykazano istotne
statystycznie roZznice na korzys¢ UPA wzgledem placebo (PLC)
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- istotnie statystycznie czesciej w grupie UPA wzgledem PLC wystepowaty
zaburzenia czynnosci wgtroby, odpowiednio 9,1% vs 3,8% (OR=2,54,; 95% CI:
1,40; 4,63; NNH=20; 95% Cl: 11; 50) oraz zwiekszona aktywnosc¢ fosfokinazy
kreatynowej, odpowiednio 8,9% vs 1,4% (OR=6,75;, 95% Cl: 2,82; 16,15;
NNH=14; 95% Cl: 10,20).

Wyniki metaanalizy sieciowej:

Problem ekonomiczny

dostepnych
w ramach programu lekowego

przewidywany jest wydatkow pftatnika publicznego
odpowiednio w 1. i Il. roku refundacji natomiast

w przypadku objecia leczeniem UPA

Gtowne argumenty decyzji

1. Lek stanowi dodatkowq alternatywe terapeutycznq dla osob z ciezkq
postaciq fuszczycowego zapalenia stawdw.

2. Istotna statystycznie przewaga nad adalibumabem.

3. Dowody naukowe (posrednie) wskazujg na  podobng skutecznosc
w zakresie efektywnosci klinicznej, bezpieczenstwa i wptywu na jakosc
zycia w stosunku do innych aktualnie finansowanych terapii w tym
programie lekowym.

4. Refundacja, , pozostanie na budzet
ptatnika publicznego.
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5. Pozytywne rekomendacje refundacyjne:SMC2021 i HAS 2021.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekédw, Srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), w zw. z art. 31s
ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw
publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr: 0T.4231.24.2021 ,Wniosek
o objecie refundacja leku Rinvoq (upadacytynib) w ramach programu lekowego: »Leczenie aktywnej postaci

tuszczycowego zapalenia stawow (£ZS) (ICD-10 L 40.5, M 07.1, M 07.2, M 07.3)«”, data ukonczenia: 24 czerwca
2021r.

Inne wykorzystane zrédfa danych:

1. Opinia przedstawicieli pacjentéw i ekspertow przedstawiona w trakcie posiedzenia Rady Przejrzystosci.



KARTA NIEJAWNOSCI

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

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem AbbVie Polska Sp. z o.0.
o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. 7 2016 r., poz.1764 z pozn. zm. ) w zw. z art.
11 ust. 4 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U.
22018 r., poz. 419).

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

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: AbbVie Polska Sp. z 0.0.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 86/2021 z dnia 5 lipca 2021 roku
w sprawie oceny Rinvoq (upadacytynib) w ramach programu
lekowego: , Leczenie aktywnej postaci zesztywniajgcego zapalenia
stawow kregostupa (ZZSK) (ICD-10 M45)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Rinvoq (upadacytynib), tabletki o przedtuzonym uwalnianiu, 15 mg, 28 tabl., kod
EAN: 08054083020334, w ramach programu lekowego: ,Leczenie aktywnej
postaci zesztywniajgcego zapalenia stawdow kregostupa (ZZSK) (ICD-10 M45)”,
w ramach nowej grupy limitowej i wydawanie go bezptatnie.

Rada Przejrzystosci uwaza, ze

w taki sposob, aby koszt stosowania wnioskowanej technologii
lekowej nie byt wyzszy od kosztu najtaniszego leku biologicznego dotychczas
refundowanej w programie lekowym.

Rada nie zgtasza uwag do projektu programu lekowego.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Zesztywniajgce zapalenie stawow kregostupa (ZZSK), nalezgce do grupy
spondyloartropatii zapalnych (SpA), jest to przewlekta, postepujgca choroba
zapalna, obejmujgca gtdownie stawy krzyzowo-biodrowe, stawy kregostupa,
pierscienie wtokniste | wiezadta kregostupa, ktora nieleczona, prowadzi
do ich stopniowego zesztywnienia. Choroba rozpoczyna sie przed 40. r.z., ale
w wiekszosci przypadkow jej pierwsze objawy pojawiajq sie przed 30.r.Z.
Oczekiwana dfugos¢ zycia u chorych z ZZSK jest krotsza w pordwnaniu
do populacji ogdlnej, z uwagi na wystepujgce powiktania. W zwigzku
Z postepujgcym ograniczeniem sprawnosci, po 10 latach trwania choroby ok. 10-
30% chorych rezygnuje z pracy zawodowe.

Wedtug danych NFZ, liczba pacjentow ogdtem leczonych w ramach programu
lekowego B.36 , Leczenie aktywnej postaci zesztywniajgcego zapalenia stawow
kregostupa (ZZSK) (ICD-10 M 45)” wyniosta w 2019 r. 3 564 osdb. Program ten
obejmuje inhibitory TNF (adalimumab, certolizumab pegol, etanercept,
golimumab, infliksimab) oraz inhibitor IL-17 (sekukinumab).

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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Upadacytynib jest wybidorczym i odwracalnym inhibitorem kinaz janusowych
(JAK). JAK sq wewngtrzkomorkowymi enzymami, ktdre przekazujq sygnaty dla
cytokin i czynnikow wzrostu, biorgcych udziat w szerokim spektrum procesow
komorkowych, w tym odpowiedziach zapalnych, hematopoezie i nadzorze
immunologicznym.

Produkt leczniczy Rinvogq jest wskazany w leczeniu zzsk u dorostych pacjentow,
u ktorych odpowiedZ na leczenie konwencjonalne jest niewystarczajgca.
W tym wskazaniu zostat on zarejestrowany przez EMA w dniu 22 stycznia 2021 r.
Lek ten jest zarejestrowany takze w leczeniu reumatoidalnego zapalenia stawow
oraz tuszczycowego zapalenia stawow. Posta¢ i dawka leku to tabletki
o przedtuzonym uwalnianiu, 15 mg, 28 tabl.

Zgodne z trescig wnioskowanego programu lekowego, Rinvoqg ma byc stosowany
u pacjentow z ZZSK z aktywnq i ciezkq postacig choroby, z niezadowalajgcg
odpowiedziqg na co najmniej dwa niesteroidowe leki przeciwzapalne.

Dowody naukowe

Jedynym odnalezionym badaniem dla upadacytynibu w ZZSK jest badanie RCT
SELECT AXIS I, porownujgce UPA z placebo w 14-tygodniowym okresie obserwacji
(publikacja gtéwna van der Heijde 2019, raport EMA 2020 z danymi z 64
tygodniowego okresu obserwacji w otwartej fazie badania oraz abstrakty: van
der Heijde 2019a, Kiltz 2020 i Deodhar 2020a), w ktorym udziat wzieto 93
pacjentow w ramieniu UPA i 94 w ramieniu PLC. W populacji per protocol, szansa
na uzyskanie odpowiedzi ASAS 40 (pierwszorzedowy punkt koricowy) byta 3,5-
ktrotnie wyzsza u stosujgcych UPA niz PLC. Odsetki osob, ktore osiggnety te
odpowiedz wynosity 56% (UPA) i 27% (PLC). Szansa uzyskania odpowiedzi ASAS
20 byta 2,6 krotnie wyzsza (UPA vs PLC), a czesciowej remisji wedtug ASAS —
ponad 20-krotnie wyzsza. Srednia zmiana aktywnosci choroby, mierzona ASDAS,
byta wieksza u stosujgcych UPA vs PLC. Srednia zmiana w ramieniu UPA byta
istotna klinicznie. Szansa na uzyskanie istotnej klinicznie poprawy, wyrazonej
w skali ASDAS, byta ponad 5 krotnie wyzsza dla UPA niz dla PLC.
Szansa na uzyskanie odpowiedzi BASDAI 50 (tj. >50-procentowej) istotnej
klinicznie poprawy wyniku w skali BASDAI byta 2,7-krotnie wyZzsza (UPA vs PLC).
Ten punkt koricowy osiggneto odpowiednio 45% i 23% badanych.

W badaniu przewidziano przedtuzonq otwartq faze, w ktorej chorzy z obu ramion
po 14 tygodniach przechodzq na leczenie upadacytynibem. Wyniki dla 64-
tygodniowego okresu obserwacji sugerujq, ze, w zakresie punktow koricowych
istotnych klinicznie, odpowiedZ na leczenie utrzymuje sie na wzglednie statym
poziomie do korica ocenianego interwatu. Odpowiedz ASAS 40 osiggneto 85%
badanych. Czesciowq remisje, wedfug ASAS, osiggneto od 40% do 46%,
a odpowiedz BASDAI 50 od 70% do 82%, w zaleznosci od metody raportowania.
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Nie stwierdzono IS roznic w jakosci Zycia, mierzonej kwestionariuszem ASQolL,
pomiedzy UPA i PLC.

Przeprowadzona w badaniu analiza bezpieczeristwa, w pordwnaniu z placebo,
nie wykazatfa istotnych statystycznie rdznicc w tym w zakresie zdarzen
niepozgdanych (AEs) ogotem, powaznych AEs oraz AEs zwiqzanych z leczeniem.
Do najczestszych AEs nalezaty: zakazenia, wzrost aktywnosci fosfokinazy
kreatynowej i zaburzenia wgtrobowe.

Whnioskodawca przeprowadzit ponadto pordwnanie posrednie (metaanalize
sieciowq) z lekami biologicznymi, do ktdérego wiqgczono 15 badan RCT.
Uwzglednione zostaty dane pochodzqce z 14-tygodniowego okresu obserwacji
dla UPA oraz od 12 do 16 tygodni obserwacji dla komparatorow. Poréwnanie
posrednie

Problem ekonomiczny

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy, wielkos¢ udziatow UPA w populagji
leczonej w ramach PL B.36 wyniesie okotfo w | roku oraz wll
roku refundacji.

Whnioskodawca oszacowat cene zbytu netto, przy ktorej koszt stosowania
technologii medycznej jest nie wyziszy niz koszt technologii dotychczas
refundowanej w analizowanym wskazaniu, o najkorzystniejszym wspotczynniku
uzyskiwanych efektow zdrowotnych do kosztow ich uzyskania, tj. ADA.
Obliczona w ten sposob CZN jest od ceny wnioskowanej

W analizie wptywu na budzet zatozono, ze UPA, jako druga technologia
w programie lekowym B.36 niebedgca inhibitorem TNF-alfa, osiggnie pofowe
udziatow w populacji rozpoczynajgcych leczenie w programie od innej substancji
niz inhibitor TNF-alfa oraz zmieniajgcych terapie na innq niz inhibitor TNF-alfa.
Wyniki analizy wnioskodawcy wskazujg

Przeprowadzona analiza wrazZliwosci wskazuje
na stabilnos¢ wnioskow ptynqgcych z analizy podstawowej.
Wydatki inkrementalne przyimowaty wartosci

w Il. roku horyzontu czasowego analizy,



Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 86/2021 z dnia 05.07.2021 r.

zaobserwowano w scenariuszu, w ktorym

w kolejnych latach przyjetego horyzontu czasowego. Nalezy zaznaczyc, ze brak
jest danych dotyczqcych odsetka chorych stosujgcych wyzszq dawke leczenia
podtrzymujgcego w polskiej populacji,

Kolejne ograniczenie analizy wiqze sie z przyjeciem nizszych kosztow swiadczen
u pacjentow stosujgcych UPA, wzgledem komparatorow, z uwagi na doustng
droge podania. Zatozono, ze kazde podanie podskorne leku jest realizowane
w ramach wizyty ambulatoryjnej, a jego podanie nie generuje zadnych kosztow.
Leki podawane podskdrnie mogq byc¢ jednak stosowane przez pacjenta
po odpowiednim przeszkoleniu samodzielnie, zas wydanie leku w tabletkach
moze byc zrealizowane takze w ramach swiadczenia ambulatoryjnego.

Glowne argumenty decyzji

W swietle opinii przedtozonych przez ekspertow klinicznych aktualnie w leczeniu
ZZSK istnieje mozliwosc stosowania lekow biologicznych o dwoch mechanizmach
dziatania, ktdre pozwalajq na skuteczne leczenie okreslane jako niskq aktywnosc
choroby u 60% pacjentow. Wobec pozostatych nie ma mozliwosci skutecznego
leczenia choroby. Mozliwosc¢ zastosowania leku o innym mechanizmie dziatania
daje szanse na osiggniecie niskiej aktywnosci ZZSK u wiekszej grupy chorych.
Wazna jest tez droga podania leku i brak koniecznosci przechowywania
go w niskiej lodowkowej.

Odsetek leczonych UPA w ramach programu lekowego eksperci ocenili na okoto
10%. Jak wskazano, wiekszos¢ pacjentow bedzie stosowac UPA
po niepowodzeniu inhibitorow TNFalfa, mniej po niepowodzeniu inhibitorow
TNF-alfa i IL-17, ktore byty nieskuteczne i wyczerpaty sie mozliwosci
terapeutyczne a choroba jest aktywna. Ze wzgledu na szybkie dziatanie UPA lek
ten moze byc stosowany u chorych z bardzo duza aktywnosciq choroby,
z odczuwanym silnym bdlem, a ze wzgledu na krotki okres potftrwania, korzysci
ze stosowania tego leku majg osoby planujgce prokreacje Ilub chorzy
z zaplanowanym zabiegiem operacyjnym (np. endoprotezoplastykq stawu
biodrowego). Ze wzgledu na wieksze doswiadczenie, wynikajgce z wieloletnich
badarn klinicznych oraz dtugotrwatego stosowania, anty TNF i anty IL-17 powinny
by¢ lekami | rzutu, a inhibitory JAK mogtyby stanowic¢ leczenie Il rzutu,
po niepowodzeniu lub w razie nietolerancji pozostatych lekow.

Jedyne zalecenia, bezposrednio odnoszqce sie do stosowania UPA w leczeniu
ZZSK, odnaleziono na portalu Medycyna Praktyczna — Interna, powoftujgcym sie
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na wytyczne ASAS-EULAR 2016 i ACR/SAA/SPARTAN 2019. W ich Swietle
celowane syntetyczne inhibitory kinaz janusowych (tofacytynib, baricytynib,
upadacytynib) nalezy stosowa¢ w przypadku niemoznosci zastosowania
inhibitorow TNF i IL-17 lub ich nieskutecznosci.

Pozytywna rekomendacja HAS 2021 podkresla, ze upadacytynib jest pierwszym
lekiem anty-JAK oraz pierwszym lekiem stosowanym doustnie w terapii ZZSK
i stanowi  opcje  terapeutyczng w  ocenianej  populacji  chorych.
Zwrdcono jednoczesnie uwage na niepewnosc¢ danych dotyczqcych skutecznosci
klinicznej leku w drugiej i kolejnych liniach leczenia oraz jego profilu
bezpieczenistwa. Natomiast w warunkowo pozytywnej rekomendacji
australijskiej PBAC 2021 uznano, ze efektywnosc kosztowa leku zostanie uznana
za akceptowalng, gdy jego koszt zostanie obnizony do najtariszego biologicznego
leku przeciwreumatycznego modyfikujgcego chorobe (bDMARD) w tym
wskazaniu. Odnaleziono ponadto informacje o toczqcym sie procesie oceny leku
w Wielkiej Brytanii i w Niemczech.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkow spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), w zw. z art. 31s
ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw
publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr: 0T.4231.25.2021 ,Wniosek
o objecie refundacja leku Rinvoq (upadacytynib) w ramach programu lekowego: »Leczenie aktywnej postaci
zesztywniajgcego zapalenia stawdw kregostupa (ZZSK) (ICD-10 M45)«”, data ukorczenia: 24.06.2021 r.

Inne wykorzystane Zrédta danych:

1. Opinia przedstawicieli pacjentéw i ekspertow przedstawiona w trakcie posiedzenia Rady Przejrzystosci.



KARTA NIEJAWNOSCI

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

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem AbbVie Polska Sp. z o.0.
o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. 7 2016 r., poz.1764 z pozn. zm. ) w zw. z art.
11 ust. 4 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U.
22018 r., poz. 419).

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

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: AbbVie Polska Sp. z 0.0.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 87/2021 z dnia 5 lipca 2021 roku
w sprawie oceny leku Zejula (niraparibum) w ramach programu
lekowego: , Leczenie podtrzymujgce niraparybem chorych na
zaawansowanego raka jajnika, raka jajowodu lub pierwotnego raka
otrzewnej (ICD-10 C56, C57, C48)”

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjq produktow
leczniczych:

e Zejula (niraparyb), 100 mg, kapsutki twarde, 56 kaps., EAN (GTIN):
05909991425487

e Zejula (niraparyb), 100 mg, kapsutki twarde, 84 kaps., EAN (GTIN):
05909991425494,

w ramach programu lekowego: , Leczenie podtrzymujqgce niraparybem chorych
na zaawansowanego raka jajnika, raka jajowodu lub pierwotnego raka
otrzewnej (ICD-10 C56, C57, C48)”.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Przedmiotowy wniosek obejmuje terapie podtrzymujgcq u pacjentek
z zaawansowanym (st. Il lub IV wg FIGO) rakiem jajnika, rakiem jajowodu
lub pierwotnym rakiem otrzewnej z czesciowq lub catkowitqg odpowiedzig
na chemioterapie pierwszego rzutu opartq na pochodnych platyny, ktdre
spetniajg pozostate kryteria selekcji do w/w programu.

Wedtug FIGO surowicze raki jajnika, jajowodu i otrzewnej o wysokim stopniu
ztosliwosci powinny byc rozpatrywane tgcznie. Wedtug raportu KRN z 2020 roku
w Polsce w 2018 r. nowotwor ztosliwy jajnika byt pigtym najczesciej
stwierdzanym nowotworem ztosliwym u kobiet (4,5% wszystkich rozpoznan
nowotwordw ztosliwych u kobiet) i czwartq najczestszq przyczynqg zgondw
z powodu nowotworow w Polsce (6,1% zgonow z powodu nowotwordow
ztosliwych u kobiet). Nowotwory jajowodu przypuszcza sie, ze sq rzadkie,
ale ich liczba moze byc¢ niedoszacowana, poniewaz doniesienia histologiczne,
molekularne i genetyczne wskazujq, ze nawet 80% guzow klasyfikowanych jako

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
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surowicze raki jajnika lub otrzewnej mogq wywodzi¢ sie z koricowej czesci
jajowodu.

Wedtug danych KRN standaryzowane wskazniki 5-letnich przezy¢ u chorych
na raka jajnika (tj. z rozpoznaniem obejmujgcym kody ICD-10: C48.0-C48.2,
C56.9, C57.0-C57.4, C57.7-C57.9) w Polsce w latach 2005-2009 wynosity 34,3%.

Dowody naukowe

W analizie skutecznosci (mediana okresu obserwacji: 13,8 mies.) wykazano,
ze NIR w porownaniu z PLC istotnie statystycznie zmniejszat ryzyko wystgpienia
progresji lub zgonu w populacji ogdlnej pacjentek oraz w subpopulacjach HRD
BRCA- i HRP (poréwnanie bezposrednie). W badaniu nie osiggnieto mediany OS
(dane dla OS sq niedojrzate). Mediana PFS w gr. NIR w populacji ogdlnej wyniosta
13,8 mies., a w gr. PLC — 8,2 mies. Analiza punktow kornicowych raportowanych
przez pacjentow nie wykazata rdznic w ocenie jakosci zycia zwigzanej
ze zdrowiem pomiedzy NIR a PLC. Ogdlnie uznano, ze wskaznik uzytecznosci
zdrowotnej wykazat niewielkq poprawe u pacjentow, ktorzy otrzymywali NIR
w poréwnaniu z PLC.

Dla NIR w poréwnaniu do OLA (mediany okresu obserwacji: NIR: 13,8 mies., OLA:
40,7 mies. oraz 4,8 lat) w subpopulacji pacjentek z mutacjq BRCA nie wykazano
roznic istotnych statystycznie w ocenie przezycia wolnego od progresji lub zgonu
(poréwnanie posrednie).

W ramach najwazniejszych ograniczen analizy klinicznej wnioskodawcy nalezy
wskazac brak dowoddow naukowych pozwalajgcych na dtugoterminowg ocene
skutecznosci i bezpieczenstwa stosowania NIR we wnioskowanym wskazaniu
oraz wystepowanie heterogenicznosci klinicznej w badaniach witgczonych
do poréownania posredniego. Wyniki opierajq sie na obliczeniach wtasnych
z powodu braku dostepnosci do danych pierwotnych. Przedmiotowy wniosek
zostat ztozony w styczniu 2021 r., natomiast do tego czasu nadal nie
opublikowano danych dla ocenianej populacji z okresu dtuzszego niz rok 2019 r.
Dodac¢ nalezy, ze wnioskowana populacja jest szersza niz populacja
uwzgledniona w badaniu PRIMA stanowiqgcym podstawe analizy klinicznej
wnioskodawcy, gdzie

ZatoZenie korzysci w szerszej
populacji opiera sie na symulacji przedstawionej w doniesieniu konferencyjnym
(Hollis 2020).

W odnalezionych przeglgdach systematycznych (Gong 2020, Haddad 2020,
Ibrahim 2020, Jiang 2020, Lee 2020, Lin 2021, Ruscito 2020, Shao 2020, Stemmer
2020, Tew 2020) dotyczqgcych pacjentek z rakiem jajnika lub nowotworami
pochodzenia epitelialnego uwzgledniano badanie PRIMA i wskazywano,
ze inhibitory PARP, w tym niraparyb, poprawiajq wyniki PFS u pacjentek
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zZ nowozdiagnozowanym zaawansowanym rakiem jajnika. Ww. przeglqgdy
oceniono jednak jako krytycznie niskiej wiarygodnosci wg AMSTAR |.

Analize bezpieczeristwa wykonano na ogdlnej populacji pacjentek (bez wzgledu
na status HDR/HDP i mutacje BRCA). Wykazano rdzZnice istotne statystycznie
na niekorzys¢ NIR w porédwnaniu do PLC w ocenie zdarzen niepozqdanych, m.in.:
ogotem (bez wzgledu na stopien nasilenia), zwigzanych z leczeniem (bez wzgledu
na stopien nasilenia), ciezkich, prowadzqcych do przerwania leczenia, redukcji
dawki oraz tymczasowego przerwania leczenia. Zestawiajgc wyniki
bezpieczeristwa, w badaniu oceniajgcym NIR najczesciej (u=235% pacjentow)
raportowano niedokrwistos¢, nudnosci, trombocytopenie i zaparcia, zas
w badaniu oceniajgcym OLA (u > 35% pacjentéow) — nudnosci, zmeczenie,
wymioty oraz niedokrwistosc.

Niraparyb zostat wymieniony w trzech wytycznych: brytyjskich (NICE 2021)
i amerykanskich (ASCO 2020): u chorych z rakiem jajnika, jajowodu lub
pierwotnego raka otrzewnej w st. lll-1V o ile nastgpifa catkowita lub czesciowa
odpowiedz na CTH pierwszej linii opartq na platynie; amerykarniskich (NCCN
2021): u chorych z rakiem jajnika, jajowodu lub pierwotnego raka otrzewnej st.
II-1V o ile wczesniej nie stosowano bewacyzumabu lub stosowano, ale pacjentka
ma germinalng lub sporadyczng mutacje BRCA1/2. Wiekszos¢ wytycznych
wskazuje jednak, ze wsrod dorostych pacjentek z zaawansowanym rakiem
jajnika, u ktorych zakoriczono CTH I linii opartg na pochodnych platyny prowadzi
sie obserwacje/kontrole (PTGO 2017, PTG 2016, PTOK 2013, ESMO 2020, BGSC
2017, KCE 2016, NCCN 2021, FIGO 2018, AHS 2013).

Problem ekonomiczny

Wedtug analizy kosztow-uzytecznosci NIR w porédwnaniu do obserwacji jest
bez wzgledu na zastosowanie RSS. Zgodnie z analizq minimalizacji
kosztow wnioskodawcy NIR w porownaniu do komparatora (OLA) jest przy
dawkowaniu wedtug badan klinicznych, ale dawkowanie to moze roznic sie
od tego z rzeczywistej praktyki klinicznej. Ponadto nie sq znane rzeczywiste dane
dla OLA (np. RSS, udziat w rynku poszczegdlnych tabletek i roznice w czasie
stosowania terapii), ktore mogq istotnie wptyng¢ na wyniki. Z perspektywy
ptatnika publicznego objecie refundacjg ocenianej technologii lekowej wigzatoby
sie z obcigzeniem budzetu publicznego.
Dodac nalezy, ze w analizie ekonomicznej wyniki OS, PFS i TTD z badania PRIMA
z krotkiego okresu obserwacji (mediana 13,8 miesigca) ekstrapolowano
na dozywotni horyzont czasowy (odpowiadajgcy 39 latom), co wigzato sie z duzg
niepewnosciq. Istnieje rowniez ryzyko, ze zatozony w analizie ekonomicznej
stosunek PFS do OS moze byc¢ zawyzony. Przyjete zatozenie, ze pacjentki, ktore
osiggnq remisje dtugookresowq bedq miec przezywalnosc¢ na poziomie populacji
ogolnej rowniez wydaje sie mato prawdopodobne.
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Wiekszos¢ z odnalezionych rekomendacji refundacyjnych uzalezniata refundacje
od poprawy wspotczynnika optacalnosci (pERC 2021, SMC 2021) lub spetnienia
warunkow porozumienia o zarzqdzaniu dostepem (NICE 2021), aby zebrac
dodatkowe dane z rzeczywistej praktyki klinicznej.

Produkt leczniczy Zejula

Gtowne argumenty decyzji

Niedojrzatos¢ danych, niska wiarygodnos¢ dowodow w zakresie twardych

punktow koricowych (w tym OS) i zwigzana z tym niepewnos¢ wnioskowania

dotyczqca korzysci klinicznych, a takze

w porownaniu do braku interwencji (bez wzgledu na zastosowanie RSS) oraz
obciqgzenie dla ptatnika publicznego.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekow, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), w zw. z art. 31s
ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw
publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr: 0T.4231.23.2021 ,Wniosek
o objecie refundacjg leku Zejula (niraparibum) w ramach programu lekowego: »Leczenie podtrzymujace
niraparybem chorych na zaawansowanego raka jajnika, raka jajowodu lub pierwotnego raka otrzewnej (ICD-10
C56, C57, C48)«”, data ukonczenia: 24.06.2021 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylgczeniu ze
wzgledu na tajemnice przedsiebiorcy (GSK Services Sp. z 0. 0.).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem GSK Services Sp. z 0. o.
o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. 7 2016 r., poz.1764 z pozn. zm. ) w zw. z art.
11 ust. 4 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U.
22018 r., poz. 419).

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

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: GSK Services Sp. z 0. o.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 88/2021 z dnia 5 lipca 2021 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje leku Pentatop
(natrii cromoglicas) we wskazaniu: alergia pokarmowa, w przypadku
ktérej nie mozna uniknac¢ alergendw mimo zastosowania diety
eliminacyjnej — leczenie wspomagajgce pacjentow pediatrycznych

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne wydawanie zgdd na refundacje
produktu leczniczego Pentatop (natrii cromoglicas), kapsutki twarde a 100 mg,
we wskazaniu: alergia pokarmowa, w przypadku ktdrej nie mozna unikngc
alergendw mimo zastosowania diety eliminacyjnej — leczenie wspomagajqgce
pacjentow pediatrycznych.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Wedtug Panelu Ekspertow Narodowego Instytutu Alergologii i Chordb Zakaznych
2010, alergia pokarmowa jest definiowana, jako , niekorzystny efekt zdrowotny
wynikajgcy ze specyficznej odpowiedzi immunologicznej, ktora wystepuje
w sposob powtarzalny po ekspozycji na dany pokarm”.

Obiektywnie potwierdzone objawy podmiotowe Ilub przedmiotowe alergii
pokarmowej wywotane sq przez spozycie okreslonego pokarmu lub sktadnika
pokarmowego w dawce tolerowanej przez zdrowe osoby. Najwazniejszymi
i najsilniejszymi alergenami pokarmowymi sq biatka o Sredniej masie
czqsteczkowej 15-40 kDa i glikoprpteiny rozpuszczalne w wodzie o masie
czqsteczkowej 10-70 kDA.

Podstawq klasyfikacji niepozgdanych reakcji alergicznych na pokarm jest
uwzglednienie  mechanizmow  patofizjologicznych, ktore odpowiadajq
za powstawanie okreslonych objawow klinicznych. Drogq do lepszego
zrozumienia patogenezy choroby, co ma zasadnicze znaczenie w prawidtowej
diagnozie i leczeniu pacjentow, jest podziat alergii pokarmowej na fenotypy
i endotypy. Biorgc pod uwage fenotypy alergii pokarmowej, termin ten obejmuje,
zatem zardéwno alergie, w ktorych posredniczq immunoglobuliny E (IgE) — alergia
klasyczna, krzyZzowa, uczulenie powietrznopochodne, zespot galaktozy-a-1,3
galaktozy (alfa-gal) oraz uczulenie niereaktywne; jak i alergie pokarmowe
niezalezne od IgE.

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
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Dane sugerujq, ze alergie pokarmowe sq problemem powszechnym i nasility sie
w ciggu ostatnich 2-3 dekad. W ostatnich latach w wiekszosci badanych populacji
obserwuje sie wzrost zapadalnosci na choroby alergiczne, gtdwnie
nadwrazliwosci alergicznej na pokarm (np. w Europie w ciggu ostatnich 10 lat
wzrost ~2-krotny). Czestos¢ alergii zgtaszana przez chorych, jako subiektywne
odczucie nietolerancji pokarmu wynosi 12-13%, ale rozpoznanie mozna
potwierdzi¢ wiarygodnymi badaniami w ~3% przypadkow.

Dowody naukowe

Do analizy wiqgczono przeglgd systematyczny Silva 2014, w ktdorym nie
przedstawiono szczegotowych wynikow dla zastosowania kromoglikandw sodu,
szerzej zaliczonych do stabilizatorow mastocytow, jednak zidentyfikowano
w ramach przeglgdu 4 RCT i 2 nierandomizowane badania (Businco 1986. Zur
2002, Gerrard 1979, Spira 1988, Ortolani 1983, Ellul-Micallef 1983), w ktorych
potwierdzono, ze profilaktyka z wykorzystaniem stabilizatorow moze tagodzic
objawy oraz ciezkosc przebiegu u dzieci oraz dorostych Trzy odnalezione badania
nie potwierdzity Zadnych korzysci (Dannaeus 1977, Daugbjerg 1984, Burks 1988).
W ramach odnalezionych dodatkowych dowodow naukowych zidentyfikowano
rowniez opis dwdch przypadkow Sugimura 2009 oraz prace poglqgdowq Edwards
1995.W analizowanym przeglgdzie Silva 2014 uzyskano niejednoznaczne wyniki,
dotyczqgce stabilizatorow komdrek tucznych (kromoglikan sodu), stosowanych
profilaktycznie w przypadku objawow alergii pokarmowe;.
Cztery randomizowane badania i dwa nierandomizowane porownania wykazaty,
ze stabilizatory komorek tucznych zmniejszajq objawy lub nasilenie u dzieci oraz
dorostych. Trzy badania z randomizacjg nie przyniosty Zzadnych korzysci.
Odnotowano skutki uboczne, ale zwykle nie byty one powazne. Istniejq bardzo
niskiej jakosci dowody, aby zalecac¢ leki stabilizujgce komdrki tuczne
w profilaktyce leczenia objawow u niektorych dzieci lub dorostych z alergig
pokarmowg.

Problem ekonomiczny

Pismem z dnia 7 grudnia 2020 roku, znak PLD.45340.3011.2020.3.KW
przekazano informacje, ze w zblizonym wskazaniu tj. alergia pokarmowa
refundowano produkt leczniczy Nalcrom (natrii cromoglicas) tabletki a 100 mg,
opakowanie 100 tabletek:w 2016 roku 16 opakowarn dla dwdch pacjentow (wiek:
12 oraz 42 lata) za kwote 5600 zt netto;w 2017 roku 54 opakowan dla trzech
pacjentow (wiek: 13, 42 oraz 61 lat) za kwote 18900 zt netto; w 2018 roku 54
opakowan dla trzech pacjentow (wiek: 14, 43 oraz 62 lata) za kwote 18900 zt
netto,w 2019 roku 45 opakowan dla trzech pacjentow (wiek: 15, 44 oraz 63 lata)
za kwote 15750 zt netto; w 2020 roku 57 opakowarn dla trzech pacjentow (wiek:
16, 45 oraz 64 lata) za kwote 19950 zt netto. Dodatkowo podano informacje,
ze zarowno cena produktu leczniczeqg Pentatop jak i produktu leczniczego
Nalcrom wynosi 350 zt i jest to cena netto sprzedazy produktu do apteki,
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zawierajgca marze hurtowq (dane nt. ceny produktu leczniczego pochodzg
Z hurtowni farmaceutycznej Komtur z dn. 07.12.2020 r. dla leku Nalcrom oraz
zdn. 03.11.2020 r. dla leku Pentatop). W zwigzku z brakiem zauwazalnego
trendu wzrostowego populacji korzystajgcej z leku Nalcrom w latach ubiegtych,
ewentualne wydanie zgody na refundacje produktu leczniczego Pentatop moze
wiqgzac sie z wydatkami NFZ rzedu kilkunastu tysiecy ztotych.

Gtowne argumenty decyzji

Whnioskowana technologia (kromoglikan sodu, Pentatop Ilub Nalcrom)
wymieniana jest w polskim dokumencie, jako jedna z opcji terapeutycznych
w leczeniu Il rzutu przewlektych objawow alergii pokarmowych, szczegdlnie
udzieci <3. r.z. (w oparciu o wyniki polskiego badania Zur 2001).
Pozostate wytyczne wskazujq jedynie, ze terapia kromoglikanem sodu
w warunkach badan klinicznych nie wykazata korzystnego wptywu na objawy
chorobowe eozynofilowego zapalenia przetyku lub nie przyniosta pozytywnych
rezultatéow w leczeniu dzieci z atopowym zapaleniem skdry i udokumentowanq
alergiqg na jaja.

W wytycznych zwrdcono réwniez uwage na zapewnienie pacjentom z alergiami
pokarmowymi witasciwej opieki dietetycznej wyspecjalizowanych dietetykow.
Nie odnaleziono rekomendacji dotyczqcych finansowania leku Pentatop
we wnioskowanym wskazaniu.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31h ust. 2 w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 1 ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398) oraz
wzw. zart. 39 ust. 3 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, Srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), z uwzglednieniem
opracowanianr: 0T.4211.18.2021 ,,Pentatop (kromoglikan sodu) we wskazaniu alergia pokarmowa, w przypadku
ktorej nie mozna unikng¢ alergenéw mimo zastosowania diety eliminacyjnej”, data ukonczenia: 29.06.2021 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 85/2021 z dnia 5 lipca 2021 roku
o projekcie programu ,,Program profilaktyki i wczesnego wykrywania
raka piersi wsrod mieszkanek Gminy Kalisz Pomorski
na lata 2021-2025"

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
»Program profilaktyki i wczesnego wykrywania raka piersi wsrod mieszkanek
Gminy Kalisz Pomorski na lata 2021-2025”, pod warunkiem ograniczenia
populacji do wieku 45-49 lat, uwzglednienia uwag wskazanych w Raporcie
analitycznym.

Uzasadnienie

Celem PPZ jest zmniejszenie negatywnych konsekwencji pdZnego wykrycia
choroby oraz zwiekszenie swiadomosci zdrowotnej w zakresie profilaktyki raka
piersi wsrod mieszkanek Gminy Kalisz Pomorski w wieku 40-49 lat w latach 2021-
2025.

Populacja docelowa Programu to kobiety w wieku 40-49 lat zamieszkate
na terenie Gminy Kalisz Pomorski (1050 osdb, co stanowi ok. 40% populacji
docelowej). Zaplanowane interwencje bedq realizowane w dwdch etapach.
W pierwszym etapie bedzie to akcja informacyjno-edukacyjna, edukacja
zdrowotna, instruktaz samobadania piersi oraz kwalifikacja do badan
przesiewowych. Natomiast w drugim etapie badanie przesiewowe MRTG
(mammografia).

Realizacja edukacji bedzie obejmowac co najmniej jeden 30 minutowy wyktad
o tematyce profilaktyki nowotworu piersi. Tematyka wyktadu bedzie dotyczyc
m.in. czynnikow ryzyka, etiologii, epidemiologii, objawdw, diagnostyki, metod
profilaktyki pierwotnej i wtdornej nowotworu piersi, motywowania do udziatu
w badaniach przesiewowych w kierunku raka piersi oraz wczesne rozpoznawanie
oznak mogqgcych swiadczyc o rozwijajgcej sie chorobie nowotworowej. W trakcie
wyktadu poruszone zostanq rowniez aspekty dotyczqce korzysci, ale i zagrozen
zwiqzanych z realizacjqg badania palpacyjnego piersi.

Uczenie sie dorostych przebiega najlepiej gdy przestrzega pewnych zasad
podnoszqgcych ich efektywnosc, gdyz zapamietujq oni: 20% tego, co styszq, 30%
tego, co widzqg, 50% tego, co widzq i styszq, 70% tego, co widzq, styszq i mowig;
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i 90% tego, co widzq, styszq, mowiq i robig [American National Cancer Institute,
2005].

Edukacja powinna byc¢ wykonana zgodnie z przygotowanym wraz z jej
beneficjantem planu i dostosowana do wyniku oceny deficytu kompetencji
zdrowotnych - realizowana wedfug modelu postepowania, jak ponizej:

l
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Zrédto: DR SOZ, UMed w todzi 2020

Zaleca sie przeprowadzanie edukacji zdrowotnej kobiet dotyczqcej przede
wszystkim wczesnego rozpoznawania u siebie oznak moggcych swiadczyc
o rozwijajqcej sie chorobie nowotworowej [ACS 2015, ACOG 2011, NCCN 2011,
PTG 2005]. Badania wskazujq, Ze wykonywanie samobadania piersi zalezy
od przekonan zdrowotnych kobiet, w zwiqzku z czym w planowanych edukacjach
zdrowotnych nalezy wzig¢ pod uwage przede wszystkim motywacje kobiet
do wykonywania tego badania [Ergin 2012].

Mammografia jest rekomendowanym badaniem przesiewowym w kierunku
nowotworow piersi [ACS 2020, NCCN 2020, ESMO 2019, ACR 2018, CTFPHC
2018, Prescrire International 2015, WHO 2014, SEOM 2014, PTOK 2013,
MZ/COIMSC 2013, NICE 2013, ACOG 2011, NCI 2010, PTG 2005]. W wiekszosci
wytycznych zalecane jest wykonywanie mammografii od 50. r.z.

Ocena zasadnosci realizacji takiego programu dokonana przez niezalezng
organizacje analizujgcg wyniki programow profilaktycznych (w tym co najmniej
USPSTF, i Cochrane Collaboration)

Interwencje edukacyjne w zakresie profilaktyki raka prowadzq do nasilenia
konstruktywnych  zachowann  zdrowotnych  [Booker i in.,, 2014].
Edukacja w zakresie badan przesiewowych w kierunku raka piersi to program
o0 niskich kosztach, przynoszqcy duze korzysci dla zdrowia kobiet na catym swiecie
[Kennedy i in., 2016]. Edukacja na temat raka piersi moze zwiekszyc¢ praktyke BCS
i wiedze kobiet [G6éziim et al., 2010].

Wczesne wykrycie raka piersi u kobiet prowadzi do zwiekszenia
ich przezywalnosci po postawieniu diagnozy i zmniejsza zwigzanqg z tym
$miertelnos¢ [iz i Tiimer, 2016; Ardahan i in., 2015]. Stgd promocja zachowar
zwiqzanych z badaniami przesiewowymi w kierunku raka piersi zmniejsza
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zachorowalnos¢ i sSmiertelnos¢ z powodu raka piersi poprzez wczesne
rozpoznanie choroby [Arrospide i in., 2015]. Istniejq trzy sposoby wykonywania
badan przesiewowych w kierunku raka piersi, w tym: samobadanie piersi,
badanie kliniczne przez personel medyczny oraz mammografia [Calonge i in.,
2009].

Zasadnicze zastrzezenia wynikajgce z badan naukowych

Zgodnie z wynikami metaanalizy, realizacja badan przesiewowych w kierunku
raka piersi, z wykorzystaniem mammografii, w populacji kobiet 40-49 lat nie ma
istotnego statystycznie wptywu ani na obnizenie ryzyka zgonu z powodu raka
piersi, ani z jakiejkolwiek innej przyczyny — odpowiednio RR=0,98 [Ende 2017].
Dopuszcza sie rozszerzenie przedziatu wiekowego w populacji docelowej,
jednakze decyzja w tym zakresie, w przypadku kobiet miedzy 45 a 49 r.z.,
u ktorych potencjalne szkody czesto przewyziszajqg korzysci, wynikajgce
z prowadzenia badan mammograficznych, powinna by¢ podejmowana
indywidualnie i gtdwnie w grupach zwiekszonego ryzyka [PTOK 2020, ECIBC 2020,
ESMO 2019, ACP 2018, CTHPH 2018, RACGP 2018, USPSTF 2016, SEOM 2014,
EUSOMA 2012].

Indywidualna, pogtebiona edukacja zwieksza poziom wiedzy i winna byc
prowadzona przez przeszkolony personel, posiadajgcy najaktualniejszqg wiedze
i wspdlne protokoty postepowania [Noman | in., 2021]. Wspdtpraca
interprofesjonalna poprawia wyniki opieki zdrowotnej [Cochrane Database Syst
Rev. 2017]. Prowadzgcy powinni miec¢ kwalifikacje do zastosowania technik
coachingu zdrowotnego, ktore zwiekszajq efektywnosc¢ edukacji, jak: kontakt
bezposredni, sms, telefony, chat z klientem, rozmowy telefoniczne. [Wetze 2007].

Udowodniono wptyw prowadzenia dziatan edukacyjnych w wymiarze 60-90
minut w 3 sesjach, na Swiadomosc¢ uczestnika o raku piersi, determinujgc sredni
wzrost wyniku testu sprawdzajgcego wiedze o 3,45 pkt. [Torbaghan 2011].
Stwierdza sie istotne statystycznie zwiekszenie prawdopodobienstwa
systematycznego realizowania samobadan piersi po 3 miesigcach na skutek
realizacji dziatan edukacyjnych w wymiarze 120 minut o 300% [Secginli 2011].

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne finansowanie w ramach programow
polityki zdrowotnej:

1. dziatan informacyjno-edukacyjnych, przygotowanych na podstawie planu
edukacji, zawierajgcego tresci oparte o przyktady najskuteczniejszych
interwencji edukacyjnych, metody i techniki oraz narzed:zia,

2. interwencji nacelowanych na modyfikacje stylu zycia,

3. dziatan organizacyjnych, utatwiajgcych pacjentkom korzystanie z badania
W czasie pracy.
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Zgodnos¢ organizacji proponowaneqo programu z organizacjg programow
uznawanych za skuteczne

W zakresie oceny efektywnosci kompetencji zdrowotnych nalezy wykorzystywac
wystandaryzowane i opisane naukowo narzedzia, jak Breast Cancer Awareness
Measurement [Linsell et al. 2010].

W zakresie kompetencji edukacyjnych w srodowisku nauczania i wychowania
interwencje powinny byc¢ realizowane przez pielegniarki/higienistki szkolne
z wykorzystaniem oraz modelu zmiany zachowan ,,5 A” [Prochaska, 1992].

W zakresie metod edukacji modelu L.E.A.R.N.S. i techniki komunikacji
,Zamykanie petli” z wykorzystaniem strategii wywiadu motywacyjnego [Keller
iin., 1997; Rollnick i in., 1999; Whitlock i in., 2002].

Edukacja powinna by¢ prowadzona w oparciu o przygotowane przez
interdyscyplinarny  zespot,  przewodniki/protokoty  oparte na  EBM
i zdiagnozowangq wiedze grupy docelowej [Wetze 2007].

Poziom rownosci dostepu 0sob spetniajgcych kryteria wtgczenia do programu

Kwalifikacja do programu powinna byc realizowana wsrod kobiet w wieku 45-49
lat z czynnikami zwiekszonego ryzyka raka sutka, ktore zamieszkujq na terenie
gminy Kalisz Pomorski oraz wyrazity pisemng zgode na udziat w programie.

Kryteriami wytqczenia z Il etapu programu (badania mammograficznego) bedq:
wykonywanie badania mammograficznego w okresie roku poprzedzajgcego
udziat w programie oraz pozostawanie pod opiekq poradni ginekologicznej lub/i
onkologicznej w zwigzku ze zmianami w obrebie piersi.

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.431.41.2021 ,,Program profilaktyki i wczesnego wykrywania raka piersi wsréd
mieszkanek Gminy Kalisz Pomorski na lata 2021-2025”, data ukonczenia: czerwiec 2021 r. oraz raportu nr:
0T.434.2.2021 , Profilaktyka raka piersi” z marca 2021 .
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dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 86/2021 z dnia 5 lipca 2021 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng
carvedilolum w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania, lub
sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadng kontynuacje refundacji lekow
zawierajgcych  substancje  czynnq  carvedilolum  we  wskazaniach
pozarejestracyjnych: zastoinowa niewydolnos¢ serca w przypadkach innych niz
okreslone w ChPL — u dzieci do 18. roku Zycia.

Uzasadnienie

Karwedilol jest lekiem powszechnie stosowanym w zastoinowej niewydolnosci
serca u dorostych. Jego skutecznosc¢ w tej populacji udowodniono w dobrej jakosci
badaniach klinicznych. Dowody naukowe na stosowanie karwedilolu u dzieci
sq ograniczone, niemniej jednak sugerujq, ze lek, podobnie jak u dorostych,
korzystnie wptywa na przebieg choroby. Na podstawie ostatniej aktualizacji
wydano pozytywnq Opinie Rady Przejrzystosci nr 359/2018, w sprawie
zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych substancji czynnej karwedilol,
we wskazaniu innym niz ujete w charakterystyce produktu leczniczego, tj.:
zastoinowa niewydolnos¢ serca przypadkach innych niz okreslone w ChPL —
u dzieci do 18. roku zycia.

W wyniku aktualizacji analizy Agencji nie odnaleziono nowych przeglgdow
systematycznych ani randomizowanych badan klinicznych dotyczgcych
stosowania karwedilolu w leczeniu zastoinowej niewydolnosci serca u dzieci
i mtodziezy. Tym samym Rada nie znalazta podstaw do zmiany wydanej
poprzednio pozytywnej opinii.

Tryb wydania opinii
Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkédw spozywczych specjalnego przeznaczenia

zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy z 27
sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 ., poz.
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1398), z uwzglednieniem opracowania nr: 0T.4221.9.2021 , Karwedilol we wskazaniu: zastoinowa niewydolnos¢
serca w przypadkach innych niz okreslone w ChPL — u dzieci do 18. roku zycia”, data ukonczenia: 25.06.2021 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 87/2021 z dnia 5 lipca 2021 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng
benazeprilum w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania,
lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadng kontynuacje refundacji lekow
zawierajgcych  substancje  czynng  benazeprilum  we  wskazaniach
pozarejestracyjnych: leczenie renoprotekcyjne u dzieci do 18 roku zycia.

Uzasadnienie

Aktualne wytyczne dotyczqce leczenia nadcisnienia tetniczego u dzieci (PTNT
2019 [o réznej etiologii, w tym PChN] i kanadyjskich HCGC 2020) oraz KDIGO 2021
dotyczqce leczenia NT u dzieci z przewlektq chorobg nerek wskazujq na inhibitory
enzymu konwertujgcego angiotensyne (ACE 1) jako jedng z podstawowych form
terapii. Udowodniono tez renoprotekcyjne dziatanie benazeprilu, takze u dzieci.
Uwaza sie, ze dziata tu efekt klasy i poszczegdlne preparaty ACE | majq podobne
dziatanie renoprotekcyjne, ze wzgledu na obnizanie cisnienia tetniczego
i zmniejszanie biatkomoczu, dzieki zmniejszaniu cisnienia
wewngqtrzktebuszkowego.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekow, srodkédw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy z 27
sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2020., poz.
1398), z uwzglednieniem opracowania nr: 0T.4221.6.2021 ,Benazeprilum, candesartanum cilexetilum,
enalaprilum, losartanum, quinaprilum, ramiprilum, spironolactonum, telmisartanum i valsartanum we
wskazaniach: innych niz okreslone w ChPL”, data ukonczenia: 14.06.2021 r.
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Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 88/2021 z dnia 5 lipca 2021 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng
candesartanum cilexetilum w zakresie wskazan do stosowania lub
dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w
Charakterystyce Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadng kontynuacje refundacji lekow
zawierajgcych substancje czynng candesartanum cilexetilum we wskazaniach
pozarejestracyjnych: nadcisnienie tetnicze u dzieci do 6 roku zycia; przewlekta
choroba nerek u dzieci do 18 roku Zycia; leczenie renoprotekcyjne u dzieci do 18
roku Zycia.

Uzasadnienie

Aktualne wytyczne dotyczqce leczenia nadcisnienia tetniczego u dzieci (PTNT
2019 [o réznej etiologii, w tym PChN] i HCGC 2020) oraz KDIGO 2021 dotyczqce
leczenia NT u dzieci z przewlektq chorobq nerek wskazujq na sartany jako jedng
z podstawowych form terapii. Uwaza sie, ze w zwiqgzku z efektem klasy,
poszczegolne preparaty majg bardzo podobne dziatanie.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekdw, srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy z 27
sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze sSrodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 ., poz.
1398), z uwzglednieniem opracowania nr: 0T.4221.6.2021 ,Benazeprilum, candesartanum cilexetilum,
enalaprilum, losartanum, quinaprilum, ramiprilum, spironolactonum, telmisartanum i valsartanum we
wskazaniach: innych niz okreslone w ChPL”, data ukonczenia: 14.06.2021 r.

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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Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 89/2021 z dnia 5 lipca 2021 roku
w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynng
enalaprilum w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania, lub
sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadng kontynuacje refundacji lekow
zawierajgcych  substancje czynng  enalaprilum we wskazaniach
pozarejestracyjnych: niewydolnos¢ serca inna niz okreslona w ChPL - u dzieci do
18 roku zycia; przewlekta choroba nerek u dzieci do 18 roku zycia; leczenie
renoprotekcyjne u dzieci do 18 roku zycia.

Uzasadnienie

W swojej poprzedniej opinii (350/2018) Rada uznata za zasadne finansowanie
ze srodkow publicznych enalaprilu  w wyzZej wymienionych wskazaniach,
odmiennych od uwzglednionych w ChPL. Jest to lek o potwierdzonej
w randomizowanych badaniach klinicznych skutecznosci u osoéb dorostych.
Dowody naukowe na skutecznosc¢ inhibitorow enzymu konwertujgcego
angiotensyne (ACE) u dzieci sq bardziej ograniczone, niemniej jednak
potwierdzajq lub uzupetniajq wyniki badan u dorostych. Wyniki nowszych badar,
wymienionych w  przeprowadzonej przez Agencje aktualizacji dowoddw
naukowych, potwierdzajq, zdaniem Rady, skutecznosc enalaprilu i ogdlnie lekow
z grupy inhibitorow ACE. Tym samym Rada Przejrzystosci uznata za zasadne
utrzymanie swojej poprzedniej pozytywnej opinii.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundac;ji lekéw, srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy z 27
sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 ., poz.
1398), z uwzglednieniem opracowania nr: 0T.4221.6.2021 ,Benazeprilum, candesartanum cilexetilum,
enalaprilum, losartanum, quinaprilum, ramiprilum, spironolactonum, telmisartanum i valsartanum we
wskazaniach: innych niz okreslone w ChPL”, data ukonczenia: 14.06.2021 r.

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
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e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl

www.aotmit.gov.pl




Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 90/2021 z dnia 5 lipca 2021 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng
losartanum w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania, lub
sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadng kontynuacje refundacji lekow
zawierajgcych substancje czynng losartanum we wskazaniach
pozarejestracyjnych: nadcisnienie tetnicze inne niz okreslone w ChPL - u dzieci
do 18 roku zycia; przewlekta choroba nerek inna niz okreslona w ChPL - u dzieci
do 18 roku Zycia; leczenie renoprotekcyjne w przypadkach innych niz okreslone
w ChPL - u dzieci do 18 roku zycia.

Uzasadnienie

Aktualne wytyczne dotyczqce leczenia nadcisnienia tetniczego u dzieci (PTNT
2019 [o réznej etiologii, w tym PChN] i HCGC 2020) oraz KDIGO 2021 dotyczqce
leczenia NT u dzieci z przewlektq chorobq nerek wskazujq na sartany jako jedng
z podstawowych form terapii. Uwaza sie, ze w zwiqgzku z efektem klasy,
poszczegolne preparaty majqg bardzo podobne dziatanie.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekow, srodkédw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy z 27
sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 ., poz.
1398), z uwzglednieniem opracowania nr: 0T.4221.6.2021 ,Benazeprilum, candesartanum cilexetilum,
enalaprilum, losartanum, quinaprilum, ramiprilum, spironolactonum, telmisartanum i valsartanum we
wskazaniach: innych niz okreslone w ChPL”, data ukonczenia: 14.06.2021 r.
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Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr91/2021 z dnia 5 lipca 2021 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng
guinaprilum w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania, lub
sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadng kontynuacje refundacji lekow
zawierajgcych  substancje ~ czynng  quinaprilum we wskazaniach
pozarejestracyjnych: nadcisnienie tetnicze inne niz okreslone w ChPL - u dzieci
od 6 do 18 roku zycia; przewlekta choroba nerek u dzieci od 6 do 18 roku Zycia;
leczenie renoprotekcyjne u dzieci od 6 do 18 roku zycia.

Uzasadnienie

Aktualne wytyczne dotyczqce leczenia nadcisnienia tetniczego u dzieci (PTNT
2019 [o réznej etiologii, w tym PChN] i kanadyjskich HCGC 2020) oraz KDIGO 2021
dotyczqgce leczenia NT u dzieci z przewlektq chorobg nerek wskazujg na inhibitory
enzymu konwertujgcego angiotensyne (ACE 1) jako jedng z podstawowych form
terapii. Udowodniono tez renoprotekcyjne dziatanie ACE |, takie u dzieci.
Uwa:za sie, ze dziata tu efekt klasy i poszczegolne preparaty ACE | majq podobne
dziatanie renoprotekcyjne, ze wzgledu na obnizanie cisnienia tetniczego
i zmniejszanie biatkomoczu, dzieki zmniejszaniu cisnienia
wewngtrzktebuszkowego.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundac;ji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy z 27
sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze sSrodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 ., poz.
1398), z uwzglednieniem opracowania nr: 0T.4221.6.2021 ,Benazeprilum, candesartanum cilexetilum,
enalaprilum, losartanum, quinaprilum, ramiprilum, spironolactonum, telmisartanum i valsartanum we
wskazaniach: innych niz okreslone w ChPL”, data ukonczenia: 14.06.2021 r.
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Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 92/2021 z dnia 5 lipca 2021 roku
w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynng
ramiprilum w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania, lub
sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadng kontynuacje refundacji lekow
zawierajgcych substancje czynnqg ramiprilum we wskazaniach
pozarejestracyjnych: przewlekta choroba nerek inna niz okreslona w ChPL —
u dzieci do 18 roku zycia; leczenie renoprotekcyjne w przypadkach innych niz
okreslone w ChPL - u dzieci do 18 roku zycia.

Uzasadnienie

Aktualne wytyczne dotyczqce leczenia nadcisnienia tetniczego u dzieci (PTNT
2019 [o réznej etiologii, w tym PChN] i kanadyjskich HCGC 2020) oraz KDIGO 2021
dotyczqgce leczenia NT u dzieci z przewlektq chorobg nerek wskazujg na inhibitory
enzymu konwertujgcego angiotensyne (ACE 1) jako jedng z podstawowych form
terapii. Udowodniono tez renoprotekcyjne dziatanie ACE |, takie u dzieci.
Uwa:za sie, ze dziata tu efekt klasy i poszczegolne preparaty ACE | majq podobne
dziatanie renoprotekcyjne, ze wzgledu na obnizanie cisnienia tetniczego
i zmniejszanie biatkomoczu, dzieki zmniejszaniu cisnienia
wewngtrzktebuszkowego.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundac;ji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy z 27
sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 ., poz.
1398), z uwzglednieniem opracowania nr: 0T.4221.6.2021 ,Benazeprilum, candesartanum cilexetilum,
enalaprilum, losartanum, quinaprilum, ramiprilum, spironolactonum, telmisartanum i valsartanum we
wskazaniach: innych niz okreslone w ChPL”, data ukonczenia: 14.06.2021 r.
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Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 93/2021 z dnia 5 lipca 2021 roku
w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynng
spironolactonum w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania,
lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadng kontynuacje refundacji lekow
zawierajgcych  substancje czynng  spironolactonum we  wskazaniach
pozarejestracyjnych: nadcisnienie tetnicze inne niz okreslone w ChPL - u dzieci do
18 roku zycia.

Uzasadnienie

W swojej poprzedniej opinii (352/2018) Rada uznata za zasadne finansowanie
ze srodkow publicznych spironolaktonu w wyZej wymienionych wskazaniach.
Jestto lek o potwierdzonej w randomizowanych badaniach klinicznych
skutecznosci u osob dorostych. Dowody naukowe na jego skutecznos¢ w populacji
pediatrycznej sq ograniczone, niemniej jednak lek jest rekomendowany do terapii
nadcisnienia tetniczego takze u dzieci. W przeprowadzonej przez Agencje
aktualizacji nie odnaleziono nowych dowodow naukowych, ktore mogtyby
wptyng¢ na zmiane decyzji Rady. Tym samym Rada Przejrzystosci uznata
za zasadne utrzymanie swojej poprzedniej, pozytywnej opinii o stosowaniu leku.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundac;ji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy z 27
sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 ., poz.
1398), z uwzglednieniem opracowania nr: 0T.4221.6.2021 ,Benazeprilum, candesartanum cilexetilum,
enalaprilum, losartanum, quinaprilum, ramiprilum, spironolactonum, telmisartanum i valsartanum we
wskazaniach: innych niz okreslone w ChPL”, data ukonczenia: 14.06.2021 r.
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Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 94/2021 z dnia 5 lipca 2021 roku
w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynng
telmisartanum w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania,
lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadng kontynuacje refundacji lekow
zawierajgcych  substancje  czynng  telmisartanum  we  wskazaniach
pozarejestracyjnych: nadcisnienie tetnicze inne niz okreslone w ChPL - u dzieci do
18 roku zycia; przewlekta choroba nerek u dzieci do 18 roku zycia; leczenie
renoprotekcyjne u dzieci do 18 roku zycia.

Uzasadnienie

Aktualne wytyczne dotyczqce leczenia nadcisnienia tetniczego u dzieci (PTNT
2019 [o réznej etiologii, w tym PChN] i HCGC 2020) oraz KDIGO 2021 dotyczqce
leczenia NT u dzieci z przewlektq chorobq nerek wskazujq na sartany jako jedng
z podstawowych form terapii. Uwaza sie, ze w zwiqgzku z efektem klasy,
poszczegolne preparaty majg bardzo podobne dziatanie.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekdw, srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy z 27
sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze sSrodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 ., poz.
1398), z uwzglednieniem opracowania nr: 0T.4221.6.2021 ,Benazeprilum, candesartanum cilexetilum,
enalaprilum, losartanum, quinaprilum, ramiprilum, spironolactonum, telmisartanum i valsartanum we
wskazaniach: innych niz okreslone w ChPL”, data ukonczenia: 14.06.2021 r.
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Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 95/2021 z dnia 5 lipca 2021 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng
valsartanum w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania, lub
sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadng kontynuacje refundacji lekow
zawierajgcych  substancje  czynng  valsartanum we  wskazaniach
pozarejestracyjnych: nadcisnienie tetnicze inne niz okreslone w ChPL - u dzieci
do 6 roku Zycia; przewlekta choroba nerek u dzieci do 18 roku Zycia; leczenie
renoprotekcyjne u dzieci do 18 roku zycia.

Uzasadnienie

Aktualne wytyczne dotyczqce leczenia nadcisnienia tetniczego u dzieci (PTNT
2019 [o réznej etiologii, w tym PChN] i HCGC 2020) oraz KDIGO 2021 dotyczqgce
leczenia NT u dzieci z przewlektq chorobq nerek wskazujq na sartany jako jedng
z podstawowych form terapii. Uwaza sie, ze w zwiqgzku z efektem klasy,
poszczegolne preparaty majg bardzo podobne dziatanie.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekdw, srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy z 27
sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 ., poz.
1398), z uwzglednieniem opracowania nr: 0T.4221.6.2021 ,Benazeprilum, candesartanum cilexetilum,
enalaprilum, losartanum, quinaprilum, ramiprilum, spironolactonum, telmisartanum i valsartanum we
wskazaniach: innych niz okreslone w ChPL”, data ukonczenia: 14.06.2021 r.
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