Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

BP.401.7.2022.MKZ

Protokét nr 7/2022
z posiedzenia Rady Przejrzystosci
w dniu 14 lutego 2022 roku
w formie wideokonferenc;ji

Rafat Nizankowski otworzyt posiedzenie o godzinie 10:02

Cztonkowie Rady Przejrzystosci (Rada) obecni przy rozpoczeciu posiedzenia (kworum 14 osdb):

1. Anna Greziak

2. Maciej Karaszewski
3. Dorota Kilanska

4. Marcin Lipowski

5. Adam Maciejczyk
6. Mirostaw Markowski
7. Tomasz Miynarski
8. Michat Mysliwiec
9. Rafat Nizankowski
10. Tomasz Pasierski
11. Jakub Pawlikowski
12. Tomasz Romanczyk
13. Piotr Szymanski

14. Janusz Szyndler

15. Anetta Undas

16. Monika Urbaniak

Cztonkowie Rady nieobecni na posiedzeniu:

1. Barbara Jaworska-tuczak
2. Rafat Suwinski

Proponowany porzadek obrad:

1.

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

Przygotowanie opinii w sprawie zasadnos$ci wprowadzania do programu polityki zdrowotnej
,Leczenie antyretrowirusowe oséb zyjgcych z wirusem HIV w Polsce” produktu leczniczego
Vocabria (kabotegrawir), stosowanego w potgczeniu z rylpiwiryna.

Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu
leczniczego Perphenazin-Neuraxpharm (perphenazin) we wskazaniu: schizofrenia paranoidalna.
Przygotowanie opinii o projekcie programu polityki zdrowotnej jednostki samorzadu
terytorialnego , Wsparcie par, a w szczegdélnosci mezczyzn, wymagajgcych wysokospecjalistycznej
opieki oraz diagnostyki immunologicznej i genetycznej nieptodnosci wraz ze wsparciem inseminacji
dla mieszkaricéw miasta Szczecina na lata 2022-2026".
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Protokdt nr 7/2022 z posiedzenia Rady Przejrzystosci w dniu 14.02.2022 r.

5. Ocena technologii lekowych pod katem ich innowacyjnosci.
6. Zakonczenie posiedzenia.

Ad 1. Zaden z cztonkéw Rady nie zadeklarowat konfliktu intereséw.
Rada jednogtosnie (16 gtosdw ,,za”) zatwierdzita zaproponowany porzadek obrad.

Ad 2. Analityk Agencji zaprezentowat informacje dot. wigczenia produktu leczniczego Vocabria
do programu polityki zdrowotnej, Leczenie antyretrowirusowe osdb zyjacych z wirusem HIV w Polsce”,
a propozycje opinii Rady przedstawit Rafat Nizankowski.

W dyskusji i formutowaniu koricowej wersji opinii udziat wzieli: Janusz Szyndler, Michat Mysliwiec,
Mirostaw Markowski, Anna Greziak oraz Maciej Karaszewski.

W zwigzku z brakiem innych gtoséw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (16 gtoséw ,,za”) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 1 do protokotu).

Ad 3. Analityk Agencji podsumowat informacje dot. produktu leczniczego Perphenazin-Neuraxpharm
(import docelowy) we wskazaniu: schizofrenia paranoidalna, a propozycje stanowiska Rady
przedstawit Janusz Szyndler.

W dyskusji i formutowaniu finalnej wersji stanowiska Rady gtos zabrali: Maciej Karaszewski, Janusz
Szyndler, Michat Mysliwiec, Anna Greziak oraz Rafat Nizankowski.

W zwigzku z brakiem innych gtoséw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (16 gtoséw ,,za”) uchwalita pozytywne stanowisko (zatacznik nr 2 do protokotu).

Ad 4. Analityk Agencji omowit program polityki zdrowotnej miasta Szczecin z zakresu wsparcia par,
aw szczegblnosci mezczyzn, wymagajgcych wysokospecjalistycznej opieki oraz diagnostyki
immunologicznej i genetycznej nieptodnosci, a propozycje opinii Rady przedstawit Rafat Nizankowski.

W dyskusji gtos zabrali: Mirostaw Markowski, Rafat Nizankowski, Anna Greziak, Maciej Karaszewski,

W zwigzku z brakiem innych gtoséw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (16 gtoséw ,,za”) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 3 do protokotu).

Ad 5. Rada wystuchata wstepnej informacji dot. technologii lekowych ocenianych pod katem
innowacyjnosci. W ramach dyskusji Rady gtos zabrali: Anetta Undas, Jakub Pawlikowski, Michat
Mysliwiec, Anna Greziak, Tomasz Mtynarski, Piotr Szymaniski, Dorota Kilariska, Tomasz Pasierski, Janusz
Szyndler, Maciej Karaszewski, Adam Maciejczyk, Marcin Lipowski, Tomasz Romanczyk, Mirostaw
Markowski i Monika Urbaniak.

Ad 6. Prowadzacy zakonczyt posiedzenie o godzinie 16:25.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 17/2022 z dnia 14 lutego 2022 roku
w sprawie zasadnosci wprowadzania do programu polityki
zdrowotnej Ministra Zdrowia pn.: , Leczenie antyretrowirusowe o0sob
zyjacych z wirusem HIV w Polsce” produktu leczniczego Vocabria
(kabotegrawir), stosowanego w pofgczeniu z rylpiwiryng

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne wprowadzenie do programu polityki
zdrowotnej Ministra Zdrowia pn.: ,Leczenie antyretrowirusowe osob zyjgcych
z wirusem HIV w Polsce” terapii antyretrowirusowej w iniekcjach, ztozonej z leku
Vocabria (kabotegrawir), stosowanego w pofqczeniu z rylpiwiryng,
pod warunkiem, ze roczne koszty leczenia nie spowodujg dodatkowego
obcigzenia ptatnika publicznego.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Celem analizy jest ocena zasadnosci zastosowania, w ramach ministerialnego
programu polityki zdrowotnej, kabotegrawiru z rylpiwiryng w leczeniu zakazenia
wirusem HIV-1 u dorostych pacjentow z supresjqg wirusologiczng (HIV-1
RNA <50 kopii/ml), stosujgcych staty schemat leczenia przeciwretrowirusowego,
bez rozpoznanej aktualnie Ilub uprzednio opornosci na leki z grupy
nienukleozydowych inhibitorow odwrotnej transkryptazy Iub inhibitorow
integrazy, a takze bez niepowodzenia wirusologicznego (w wywiadzie),
zwigzanego z zastosowaniem tych lekow. W pordwnaniu do ztoZzonej terapii
antyretrowirusowej (CART).

Dowody naukowe

Analiza skutecznosci w badaniach ATLAS i FLAIR wykazata, iz wnioskowana
terapia po 48 tyg., jak i po 96 tyg. leczenia w schemacie dawkowania
co 4 tygodnie jest nie gorsza od standardowej ztozonej terapii
antyretrowirusowej w leczeniu dorostych pacjentow zakazonych HIV-1, u ktorych
wystepuje supresja wirusologiczna (RNA HIV-1 <50 kopii/ml) w zakresie
| rzedowego punktu koricowego: HIV-1 RNA =50 kopii/ml.

W badaniach ATLAS i FLAIR wystqgpity znamienne statystycznie rdznice
w czestosci zdarzen niepozgdanych, w pordéwnaniu do grup otrzymujgcych
ztoZzonq terapie antyretrowirusowq. Byty one na niekorzysc ocenianej interwencji
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Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 17/2022 z dnia 14.02.2022 r.

i odnotowano je w przypadku: zdarzeri niepozqdanych ogdtem (po 48 tyg.
i 96 tyg.); zdarzenn niepozgdanych ogdfem z wyfqczeniem reakcji w miejscu
wstrzykniecia (po 48 i 96 tyg.); zdarzen niepozgdanych w stopniu nasilenia >3
(po 48 tyg.); zdarzen niepozqdanych 3-4 stopnia nasilenia po 96 tyg.; zdarzen
niepozgdanych w stopniu nasilenia 23 z wyt. reakcji w miejscu wstrzykniecia
(po 96 tyg.); zdarzen niepozqdanych prowadzqgcych do przerwania leczenia
(po 48 tyg. i 96 tyg.); bolu gtowy, plecow i gorqgczki (po 48 i 96 tyg.); zmeczenia,
hemoroidow i zawrotow gtowy (po 48 tyg.); a takze w czestosci wystqgpienia
zdarzen niepozqdanych zwigzanych z leczeniem.

Problem ekonomiczny

Zaproponowana cena terapii jest zdecydowanie za wysoka.
Gtdwne arqgumenty decyzji

Whnioskowana technologia nie przynosi wyraznych korzysci klinicznych
w stosunku do ztozonej terapii antyretrowirusowej, a w odniesieniu do zdarzen
niepozqgdanych wypada gorzej.

Umozliwienie korzystania z proponowanej terapii w ramach programu polityki
zdrowotnej moze przynies¢ korzys¢ w postaci zwiekszenia liczby dostepnych
srodkow pozostajgcych w rekach lekarzy leczgcych.

Jednak ma to uzasadnienie jedynie w przypadku radykalnego obnizenia
proponowanej ceny terapii, znaczqco ponizej sredniej ceny ztoZzonych terapii
antyretrowirusowych.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 1285 z pdzn zm.), z uwzglednieniem opracowania
dla Rady Przejrzystosci nr: 0T.4221.49.2021 ,Ocena w sprawie zasadnosSci wprowadzenia do programu polityki
zdrowotnej Ministra Zdrowia pn.: »Leczenie antyretrowirusowe oséb zyjgcych z wirusem HIV w Polsce« terapii
antyretrowirusowej ztozonej z leku Vocabria (kabotegrawir), stosowanego w potaczeniu z rylpiwiryng”. Data
ukonczenia: 3 lutego 2022 .



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
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Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 15/2022 z dnia 14 lutego 2022 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje leku
Perphenazin-Neuraxpharm (perphenazin) we wskazaniu: schizofrenia
paranoidalna

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne wydawanie zgdd na refundacje leku
Perphenazin-Neuraxpharm (perphenazin), tabletki 8 mg, we wskazaniu:
schizofrenia paranoidalna.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Minister Zdrowia zlecit zbadanie zasadnosci wydawania zgody na refundacje
w ramach importu docelowego produktu leczniczego Perphenazin-Neuraxpharm
(perphenazin), tabletki 8 mg, we wskazaniu: schizofrenia paranoidalna.
Perfenazyna nalezy do grupy lekow przeciwpsychotycznych pierwszej generacji
stosowanych w leczeniu schizofrenii. W roku 2012 zostat wycofany z obrotu
na terenie Polski (lek jest ciggle dostepny na terenie innych parstw EU,
np. Niemiec). Zgodnie z danymi MZ, wroku 2020 zostato sprowadzonych
269 opakowar leku w ramach importu docelowego.

Dowody naukowe

Perfenazyna zostata po raz pierwszy dopuszczona do obrotu w latach
50 XX wieku. Jest typowym przedstawicielem lekdw przeciwpsychotycznych
pierwszej generacji, pochodnq fenotiazyny. W ostatnich latach jej stosowanie,
podobnie jak innych lekow z grupy, ulegto znaczqcemu ograniczeniu ze wzgledu
na potrzebe ograniczania pozapiramidowych dziatan niepozqdanych. Dostepne
dane kliniczne, dotyczgce perfenazyny, pochodzq z licznych badan
o niskiej/umiarkowanej jakosci. W przeglgdach systematycznych Baldez 2021,
Huhn2019, Hartling 2012, McDonagh 2020 oraz Tardy 2014 wskazuje sie
ze perfenazyna charakteryzuje sie zblizong skutecznosciq do innych lekdow
przeciwpsychotycznych. Profil dziatann niepozgdanych byt rowniez typowy
dla innych lekdw z grupy.

Wytyczne kliniczne wskazujg na potrzebe znaczqgcej indywidualizacji leczenia
schizofrenii, uwzgledniajgc takze leki pierwszej generacji. Eksperci kliniczni
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 15/2022 z dnia 14.02.2022 r.

wspierajg wniosek, podkreslajgc skutecznosc leku w przypadkach lekoopornych,
a takze potrzebe indywidualizacji terapii.
Problem ekonomiczny

W 2020 roku w ramach importu docelowego sprowadzono 269 opakowarn
produktu leczniczego Perphenazin-Neuraxpharm dla 17 pacjentow na tgczng
kwote 32 640,46 zt. Koszt 1 opakowania (tabl., 8 mg, opak. 100 tabl.) wynidst
121,34 zt.

Nalezy jednak podkreslic, ze teoretyczna populacja docelowa jest znacznie
wieksza. Zgodnie z informacjami eksperta klinicznego, w ostatnim roku
dostepnosci preparatu Trilafon, lek byt stosowany u okoto 1100 pacjentow.

Gtowne argumenty decyzji

Perfenazyna jest lekiem nalezgcym do lekow przeciwpsychotycznych pierwszej
generacji i stosowanym w jej leczeniu od ponad 50 lat. Dostepne dane dotyczqce
jej skutecznosci i bezpieczenstwa pochodzq z badan klinicznych niskiej jakosci.
Niemniej wieloletnie doswiadczenie kliniczne wskazuje, ze lek moze byc uzyteczny
w przypadkach lekoopornej schizofrenii, przy akceptowalnym profilu
bezpieczeristwa.

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 2021 r., poz. 1285 z pédin.
zm.) oraz w zw. z art. 39 ust. 3 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), z uwzglednieniem
opracowania na potrzeby oceny zasadnosci wydawania zgody na refundacje nr: 0T.4211.42.2021 ,,Perphenazin-
Neuraxpharm (perphenazin) we wskazaniu: schizofrenia paranoidalna”. Data ukonczenia: 10 lutego 2022 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
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Opinia Rady Przejrzystosci
nr 18/2022 z dnia 14 lutego 2022 roku
o projekcie programu ,Wsparcie par, a w szczegdlnosci mezczyzn,
wymagajgcych wysokospecjalistycznej opieki oraz diagnostyki
immunologicznej i genetycznej nieptodnosci wraz ze wsparciem
inseminacji dla mieszkancéw miasta Szczecina na lata 2022-2026"

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
»Wsparcie  par, a w  szczegolnosci  mezczyzn, wymagajqcych
wysokospecjalistycznej opieki oraz diagnostyki immunologicznej i genetycznej
nieptodnosci wraz ze wsparciem inseminacji dla mieszkanncow miasta Szczecina
na lata 2022-2026".

Uzasadnienie

Przedmiotem oceny jest projekt programu polityki zdrowotnej zaktadajgcy
dziatania informacyjno-edukacyjne, badania diagnostyczne oraz procedure
inseminacji domacicznej. Populacjg docelowq bedq pary bedqgce mieszkaricami
Szczecina (wiek kobiety: 25-41 lat, wiek mezczyzny: 25-55 lat) zgtaszajqce sie
z problemem niemoznosci zajscia w ciqze, ze stwierdzong przyczynq nieptodnosci
lub nieskutecznym leczeniem niepfodnosci w okresie ostatnich 12 miesiecy.

Wskazaniami do udziatu w programie bedq m.in. endometrioza | lub Il stopnia;
czynnik  szyjkowy; zaburzenia owulacji; nieptodnos¢  niewyjasnionego
pochodzenia (idiopatyczna), jezeli trwa dtuzej niz 12 miesiecy; czynnik meski
nieptodnosci, gdy parametry nasienia mezczyzny sq w nieznacznym stopniu
obnizone; wskazania do pogtebienia diagnostyki u mezczyzny na podstawie
podstawowej oceny nasienia (duzego stopnia oligo- Ilub azoospermia);
zaburzenia uptynnienia nasienia; problemy ze wspodtfzyciem; potwierdzona
u partnerki droznosc przynajmniej jednego jajowodu.

Kryteria wyfqczenia stanowi¢ bedq: potencjalne ryzyko braku prawidtowej
odpowiedzi na stymulacje jajeczckowania oraz brak szans na uzyskanie ciqzy
metodq AIH/IUI (hormon folikulotropowy — FSH powyzej 15 mU/mL w 2-3 dniu
cyklu lub hormon antymiillerowski AMH ponizej 1 ng/mlL); brak odpowiedzi
na stymulacje jajeczkowania; wady macicy uniemozliwiajgce donoszenie ciqzy;
brak macicy; nieprawidfowy wynik badania nasienia u partnera,
uniemozliwiajgcy uzyskanie cigzy metodq AIH/IUI (wykluczenie z procedury
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Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 18/2022 z dnia 14.02.2022 r.

inseminacji); nieprawidtowe wyniki badann w kierunku HIV, zapalenia wqtroby
typu B i C, kity oraz obecnos¢ chlamydia trachomatis.

Zgodnie z odnalezionymi rekomendacjami, u pacjentek mtodych (ponizej 35 roku
Zycia) bez obcigzen w wywiadzie, rozpoczecie diagnostyki w kierunku
nieptodnosci wskazane jest po roku regularnego wspotzycia, u kobiet po 35 roku
Zycia — po 6 miesigcach, zas u pacjentek po 40 roku zycia — jeszcze wczesniej,
nawet bezposrednio po zadeklarowaniu plandw prokreacyjnych. Wszelkie
nieprawidtowosci w badaniu podmiotowym Ilub przedmiotowym kobiety
lub mezczyzny, niezaleznie od wieku pacjentdow, usprawiedliwiajg wczesniejsze
rozpoczecie diagnostyki nieptodnosci (PTMRIE/PTG 2018).

Program planowany jest na lata 2022-2026. Koszty catkowite oszacowano
na 1523 960 zt, a pokrywac je bedzie budzet miasta Szczecina.

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 2021 r., poz. 1285 z pdin.
zm.), z uwzglednieniem raportu nr: 0T.431.115.2021 , Wsparcie par, a w szczegdlnosci mezczyzn, wymagajacych
wysokospecjalistycznej opieki oraz diagnostyki immunologicznej i genetycznej nieptodnosci wraz ze wsparciem
inseminacji dla mieszkaricéw miasta Szczecina na lata 2022-2026" realizowany przez: Miasto Szczecin, Warszawa,
luty 2022 oraz Aneksu ,Programy z zakresu diagnostyki i leczenia nieptodnosci — wspdlne podstawy oceny”
z lutego 2022 r.



