Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

BP.401.4.2022.LAn
Protokoét nr 4/2022
z posiedzenia Rady Przejrzystosci
w dniu 24 stycznia roku
w formie wideokonferencji

Michat Mysliwiec otworzyt posiedzenie o godzinie 10:04.

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

Barbara Jaworska-tuczak
Maciej Karaszewski
Tomasz Mtynarski
Michat Mysliwiec

Rafat Nizankowski
Tomasz Romanczyk
Rafat Suwinski

Piotr Szymanski

W K N U R W R

Janusz Szyndler
10. Anetta Undas

Proponowany porzadek obrad:

1. Ustalenie ewentualnych konfliktow intereséw cztonkéw Rady. Omdwienie i przyjecie porzadku
obrad Rady.

2. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Emgality (galcanezumabum) w ramach programu
lekowego: ,Profilaktyczne leczenie chorych na migrene przewlekty (ICD-10: G43)".

3. Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekdéw zawierajgcych substancje czynna
oxaliplatinum we wskazaniach:
e (81 Ziarnica ztosliwa [choroba Hodgkina] (C.81.0 Przewaga limfocytéw; C.81.1 Stwardnienie
guzkowe; C.81.2 Posta¢ mieszanokomodrkowa; C.81.3 Zanik limfocytow; C.81.7 Inna postac
ziarnicy ztosliwej; C.81.9 Ziarnica ztosliwa, nieokreslona);

e (82 Chtoniak nieziarniczy guzkowy [grudkowy] (C82.0 Z matych komérek z wpuklonym jgdrem,
guzkowy; C82.1 Mieszany z matych komodrek z wpuklonym jadrem i z duzych komorek,
guzkowy; C82.2 Z duzych komdrek, guzkowy; C82.3 Wielkomérkowy, guzkowy; C82.7 Inne
postacie chtoniaka nieziarniczego guzkowego; (€82.9 Chioniak nieziarniczy guzkowy,
nieokreslony);

e (83 Chtoniak nieziarniczy rozlany (83.0 Z matych komorek (rozlany); 83.1 Z matych komoérek
z wpuklonym jadrem (rozlany); 83.2 Mieszany z matych i duzych komérek (rozlany);
C83.3 Chtoniak z duzych komdrek B — DLBCL, 83.4 Immunoblastyczny (rozlany);
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83.5 Limfoblastyczny (rozlany); 83.6 Niezroinicowany (rozlany); 83.7 Guz Burkitta;
83.9 Rozlany chtoniak nieziarniczy, nieokreslony);

e (84 Obwodowy i skdrny chtoniak z komérek T (C84.0 Ziarniniak grzybiasty; C84.1 Choroba
Sézary’ego; C84.2 Chtoniak strefy T; C84.3 Chtoniak limfoepitelioidalny; C84.4 Obwodowy
chtoniak z komodrek T; C84.5 Inne i nieokreslone chtoniaki z komérek T);

e (85 Inne i nieokreslone postacie chtoniaka nieziarniczego (C85.0 Miesak limfatyczny;
C85.1 Chtoniak z komodrek B, nieokreslony; C85.7 Inne okreslone postacie chtoniaka
nieziarniczego a) Ztosliwa: siatkowicosrédbtonkowica, siatkowica b) Mikroglioma;
C85.9 Chtoniak nieziarniczy, nieokreslony (Chtoniak BNO, Chtoniak ztosliwy BNO, Chtoniak
nieziarniczy BNO);

e (88.0 Makroglobulinemia Waldenstréma i C88.4 Chtoniak typu MALT;

e (22 Nowotwédr ztodliwy watroby i przewoddw zdétciowych wewnatrzwatrobowych
[Nie obejmuje: drogi zétciowe BNO (C24.9) wtérny nowotwor ztosliwy watroby (C78.7)]
(C22.1 Rak przewoddw zdétciowych wewngtrzwagtrobowych Cholangiocarcinoma);

e (23 Nowotwor ztosliwy pecherzyka zétciowego;

e (24 Nowotwar ztosliwy innych i nieokreslonych czesci drog zétciowych (C24.0 Drogi zétciowe
zewngatrzwatrobowe (Drogi zétciowe BNO Przewdd zétciowy wspdliny Przewdd pecherzykowy
Przewdd watrobowy wspdlny); C24.1 Brodawka wieksza dwunastnicy Vatera; C24.8 Zmiana
przekraczajaca granice jednego umiejscowienia w obrebie drég zétciowych; C24.9 Drogi
26fciowe, umiejscowienie nieokreslone).

4. Przygotowanie opinii o projektach programéw polityki zdrowotnej jednostek samorzadu
terytorialnego:

1) ,Program Polityki Zdrowotnej Gminy Etk na lata 2022-2026 w zakresie profilaktyki i wczesnego
wykrywania cukrzycy typu 27,

2) ,Program Polityki Zdrowotnej Gminy Etk na lata 2022-2026 w zakresie profilaktyki chordb
piersi i gruczotu sutkowego”.

5. Zakonczenie posiedzenia.

Ad 1. Piotr Szymanski zgtosit konflikt interesdow w zakresie pkt. 2. proponowanego porzadku obrad,
w zwigzku z czym podczas gtosowania nad ww. punktem jego gtos liczony bedzie jako wstrzymujacy.
Zaden z pozostatych cztonkéw Rady nie zadeklarowat konfliktu intereséw.

Rada jednogtosnie przyjeta proponowany przadek obrad.

Ad 2. Analityk Agencji zaprezentowat dane o leku Emgality (wniosek refundacyjny) w ramach programu
lekowego dot. leczenia chorych na migrene przewlekts.

Gtos zabrat Tomasz Romanczyk, a propozycje stanowiska Rady przedstawit Janusz Szyndler. W dyskusji
Rady, w wyniku ktorej doprecyzowano tresé¢ uchwaty, uczestniczyli: Piotr Szymanski, Janusz Szyndler,
Michat Mysliwiec i Anetta Undas.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktdrego Rada 9 gtosami ,,za”, przy 1 glosie wstrzymujgcym,
z uwagi na konflikt interesow (10 osdb obecnych) uchwalita pozytywne stanowisko (zatgcznik
nr 1 do protokotu).

Ad 3. Analityk Agencji oméwit informacje o lekach zawierajgcych substancje czynng oxaliplatinum
we wskazaniach pozarejestracyjnych, a propozycje opinii Rady przedstawit Rafat Suwinski.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (10 oséb obecnych) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 2 do protokotu).
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Ad 4. 1) Analityk Agencji przedstawit projekt programu gm. Etk dot. profilaktyki i wczesnego
wykrywania cukrzycy typu 2, w propozycje opinii Rady przedstawita Anetta Undas.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (10 oséb obecnych) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 3 do protokotu).

2) Analityk Agencji omoéwit zatozenia programu gm. Etk dot. profilaktyki chordéb piersi i gruczotu
sutkowego, w propozycje opinii Rady przedstawit Tomasz Mtynarski.

Gtos w dyskusji zabrali: Rafat Suwinski, Michat Mysliwiec, Tomasz Mtynarski, a prowadzgcy zarzadzit
gtosowanie, w wyniku ktérego Rada 9 gtosami ,za”, przy 1 glosie ,przeciw” (10 oséb obecnych)
uchwalita pozytywna opinie (zatgcznik nr 4 do protokotu).

Ad 5. Prowadzacy zakonczyt posiedzenie o godzinie 12:03.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 10/2022 z dnia 24 stycznia 2022 roku
w sprawie oceny leku Emgality (galcanezumabum) w ramach
programu lekowego ,Profilaktyczne leczenie chorych na migrene
przewlektg (ICD-10: G43)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Emgality (galcanezumabum), roztwor do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu, 120
mg, 1 wstrzykiwacz 1 ml, kod EAN 08594012697621, w ramach programu
lekowego ,, Profilaktyczne leczenie chorych na migrene przewlektg (ICD-10: G43)”,
w ramach nowej grupy limitowej i wydawanie go bezptatnie, pod warunkiem
redukcji ceny leku oraz wprowadzenia instrumentu dzielenia ryzyka,
polegajgcego na finansowaniu przez wnioskodawce kosztow leku w przypadku
przekroczenia liczebnosci populacji docelowej, zaktadanej w wariancie
podstawowym analizy wptywu na budzet ptatnika publicznego.

Rada, uwzgledniajgc opinie ekspertow klinicznych, zgtasza nastepujgce uwagi
do projektu programu lekowego:

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Minister Zdrowia zlecit przygotowanie analizy weryfikacyjnej AOTMIT,
stanowiska Rady Przejrzystosci oraz rekomendacji Prezesa AOTMIT
w przedmiocie  objecia  refundacjg  produktu leczniczego = Emgality
(galkanezumab), roztwdr do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu, 120 mg,
1 wstrzykiwacz 1 ml, kod EAN 08594012697621.
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Emgality (galkanezumab) we wskazaniu ,, przewlekte migrenowe bdle gtowy” byt
juz oceniany przez AOTMIT i uzyskat rekomendacje warunkowo pozytywng Rady
Przejrzystosci (nr 82/2020) oraz negatywnq rekomendacje Prezesa AOTMIT
(nr 82/2020).

Dowody naukowe

Migrena jest chorobq cechujgcq sie epizodami bdélu gtowy, podczas ktorych mogg
pojawiac sie dodatkowe objawy neurologiczne oraz zaburzenia wegetatywne.
Migrena przewlekta jest rozpoznawana w przypadku gdy, przez ponad
3 miesigce, bole gtowy wystepujqg przez co najmniej 15 dni w kazdym miesigcu,
a przez co najmniej 8 z nich bdl spetnia kryteria bolu migrenowego.

Dostepne dane kliniczne, dokumentujgce efektywnos¢ i bezpieczerstwo
galkanezumabu, w porownaniu z placebo, w leczeniu profilaktycznym
przewlektej migreny, pochodzq z 2 randomizowanych badan, REGAIN oraz
CONQUER (ocena przeprowadzona dla subpopulacji z migreng przewlektq).

W obu badaniach wykazano, Ze stosowanie galkanezumabu istotnie
statystycznie zmniejsza Sredniq liczbe dni w miesigcu, w ktorych wystepowat
migrenowy bdl gtowy (badanie REGAIN: Rdoznica LSM= -2,1, 95% Cl: -2,9; -1,3;
p<0,001; badanie CONQUER (dla subpopulacji z migrenqg przewlektq): Réznica
LSM=-3,7; 95%CI: -5,2; -2,2; p<0,001). Podobne wyniki uzyskano w subpopulacji
pacjentow po niepowodzeniu >3 wczesniejszych linii leczenia zardwno w badaniu
REGAIN jak i CONQUER. Podawanie galkanezumabu w obu badaniach wigzafo
sie takze z istotnie wyzszym odsetkiem pacjentdow z redukcjq liczby dni z migreng
0 250% i >75. W grupie pacjentow otrzymujgcych galkanezumab obserwowano
rowniez istotnie mniejszq liczbe dni z migreng wymagajgcych dodatkowego
leczenia przeciwbdlowego, a takze istotnie statystycznie lepszq jakosc¢ zycia,
ocenianq za pomocq kwestionariusza specyficznego dla migreny (MSQ).

Dodatkowo przeprowadzono porownanie posrednie z erenumabem
i fremanezumabem na podstawie wynikow badan ARISE, LIBERTY, STRIVE, Sun
2016, Tepper 2017a (erenumab) oraz Bigal 2015, Bigal 2015b, Dodick 2018a,
FOCUS, Silberstein 2017 (fremanezumab). Wyniki analizy wskazujg na zblizong
efektywnosc i bezpieczenstwo porownywanych technologii. Jednakze roznice
pomiedzy metodologiqg badan powodujq, Ze wyniki analizy posredniej powinny
byc traktowane z ostroznosciq.

Analiza bezpieczeristwa wskazuje na zadowalajgcy profil dziatan niepozgdanych.
W randomizowanych badaniach (REGAIN, CONQUER) nie odnotowano zgonow.
Zdarzenia niepozgdane ogdftem wystepowaty u ponad 50% chorych, z czego
w badaniu REGAIN odnotowano statystycznie istotne czestsze wystepowanie
zdarzen niepoZzqdanych w grupie galkanezumabu wzgledem placebo (58% vs
50%, p<0,05). W badaniach REGAIN oraz CONQUER, ciezkie zdarzenia
niepozgdane raportowano u ok. 1% badanych — zarowno w grupie
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galkanezumabu, jak i placebo. Do najczestszych obserwowanych zdarzen
niepozgdanych mozna zaliczy¢ gorgczke, bol w miejscu wktucia oraz zapalenie
btony sluzowej nosa i gardfta.

Wytyczne kliniczne wskazujg na mozliwos¢ stosowania inhibitorow CGRP
w przypadku pacjentow z migreng przewlektq oraz nieskutecznosciq co najmniej
dwdch lub trzech linii leczenia, z uwzglednieniem toksyny botulinowej
(PTBG 2021, EHF 2019, AHS 2019, NICE 2021).

Problem ekonomiczny

Analiza ekonomiczna (CUA) wykazata, ze stosowanie produktu leczniczego
Emgality, w miejsce BSC, z perspektywy ptatnika publicznego
—ICUR
Wyniki analizy przeprowadzonej w perspektywie wspodlnej
Probabilistyczna  analiza  wrazliwosci  wykazata,

ze prawdopodobieristwo efektywnosci kosztowej galkanezumabu
w perspektywie pfatnika publicznego wyniosta
Wyniki analizy wptywu na budzet wskazujg na wydatkdow pftatnika

publicznego w przypadku objecia refundacjq produktu leczniczego Emgality, w 1.
i . roku refundacji o

Odnaleziono 5 rekomendacji pozytywnych, wskazujgcych na zasadnosc
finansowania produktu leczniczego Emgality u pacjentow, u ktdrych stosowanie
innych lekow, takich jak topiramat czy kwas walproinowy (2-3 wczesniejsze linie
leczenia profilaktycznego), byto nieskuteczne.

Gtowne argumenty decyzji

Dostepne dane wskazujq, Ze galkanezumab wykazuje sie skutecznosciq
w profilaktycznym leczeniu pacjentow z migrenq przewlektq, takze tych,
u ktorych uprzednie leczenie okazato sie nieskuteczne. Nalezy jednak zaznaczyc,
ze brak jest badan bezposrednio porownujqcych efektywnosc¢ galkanezumabu
z aktywnymi komparatorami, a faza podwdjnie zaslepionych badan,
oceniajgcych efektywnosc¢ leczenia, byta dosyc¢ krotka. Wytyczne kliniczne jak
i rekomendacje refundacyjne wskazujqg na zasadnos¢ stosowania leku
u pacjentow z migrenq przewlektq, opornq na leczenie. Eksperci kliniczni uwazajg
finansowanie wnioskowanej technologii za zasadne.

W zwigzku z powyzZszym, Rada stoi na stanowisku, Zze zasadne jest finansowanie
galkanezumabu w leczeniu profilaktycznym przewlektych migrenowych bolow
gtowy, pod warunkiem obnizenia ceny.
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Uwaga Rady

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

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekow, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523),
w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 2 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 analizy weryfikacyjnej
nr: 0T.4231.54.2021 ,Whniosek o objecie refundacja leku Emgality (galkanezumab) w ramach programu
lekowego: »Profilaktyczne leczenie chorych na migrene przewlektg (ICD-10: G43)«”. Data ukoriczenia: 12 stycznia
2022r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylgczeniu ze
wzgledu na tajemnice przedsigbiorcy Eli Lilly Polska Sp. z 0.0.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Eli Lilly 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: Eli Lilly Polska Sp. z 0.0.
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Opinia Rady Przejrzystosci
nr 10/2022 z dnia 24 stycznia 2022 roku
w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynng
oxaliplatinum w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania,
lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq lekow zawierajgcych
substancje czynng oxaliplatinum, w zakresie wskazann do stosowania lub
dawkowania, Ilub sposobu podawania odmiennych niz okreslone
w Charakterystyce Produktu Leczniczego tj.:

— (81 Ziarnica ztosliwa [choroba Hodgkina],

— (82 Chtoniak nieziarniczy guzkowy [grudkowy],

— (83 Chtoniak nieziarniczy rozlany,

- (84 Obwodowy i skorny chfoniak z komorek T,

— (85 Inne i nieokreslone postacie chfoniaka nieziarniczego,

- €22 Nowotwor  ztosliwy  wqtroby i przewoddw  Zotciowych
wewngqtrzwqtrobowych,

- (23 Nowotwor ztosliwy pecherzyka zotciowego,
- (24 Nowotwor ztosliwy innych i nieokreslonych czesci drdg zotfciowych,

wraz ze wszystkimi podkodami wymienionymi w zleceniu Ministra Zdrowia z dnia
02.12.2021 r. znak PLR.4504.1009.2021.PA.

Ponadto, odnoszqc sie do wynikow analiz AOTMIT, w ktdrych odnaleziono inne
wskazania do zastosowania oxaliplatinum niz wymienione w zleceniu Ministra
Zdrowia z dnia 02.12.2021 r. znak PLR.4504.1009.2021.PA, tj:

- (88.0 Makroglobulinemia Waldenstroma,
- (88.4 Chtoniak typu MALT,
- (83.3 Rozlany chtoniak z duzych komdrek B,

Rada uznaje za zasadne objecie refundacjq lekéw zawierajgcych substancje
czynnq oxaliplatinum w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania, lub
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sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce Produktu
Leczniczego rowniez w tych wskazaniach.

Uzasadnienie

C81 Ziarnica ztosliwa [choroba Hodgkina]

Wytyczne NCCN z 2022 roku uwzgledniajg mozliwosc¢ stosowania oxaliplatyny
w leczeniu  nawrotowego/opornego na leczenie chtfoniaka Hodgkina.
Zaleca sie stosowanie m.in. schematu GEMOX, tj. gemcytabiny z oksaliplatyng,
po wykorzystaniu opcji terapeutycznych zalecanych w drugiej linii leczenia.
Wytyczne PTOK 2020 i ESMO 2018 nie odnoszq sie do stosowania oksaliplatyny,
nie zawierajq jednak rekomendacji negatywnej. Wymienione w raporcie AOTMIT
publikacje dotyczgce stosowania schematow zawierajgcych oxaliplatyne
we wskazaniu C81 potwierdzajg aktywnos¢ kliniczng tych schematow
w omawianym wskazaniu.

C82 Chtoniak nieziarniczy guzkowy [grudkowy]

Wytyczne ESMO 2021 wskazujg na mozliwos¢ zastosowania schematow
opartych na platynie w fazie indukcyjnej terapii nawrotowego chtoniaka
grudkowego. Wytyczne PTOK 2020 i NCCN 2021 nie odnoszq sie do stosowania
oksaliplatynyw tym wskazaniu. Odnalezione przez analitykdw AOTMIT badania
Shade 2019 i Lignon 2010 dokumentujq aktywnosc¢ kliniczng oksaliplatyny
w omawianym wskazaniu.

C83 Chtoniak nieziarniczy rozlany

Nie odnaleziono wytycznych dotyczqcych stosowania oxaliplatyny w tym
wskazaniu. Analitycy AOTMIT odnaleZli jednak kilka publikacji (Tessoulin 2021,
lonescu-Ittu 2019, Lacout 2020, Tixier 2017) dokumentujgcych aktywnosc
kliniczng oksaliplatyny w omawianym wskazaniu. W przypadku wiekszosci badan
schematy zawierajgce oksaliplatyne stosowano w co najmniej drugiej linii
leczenia u pacjentow w zaawansowanym stadium choroby.

C84 Obwodowy i skorny chtoniak z komorek T

Wytyczne PTOK 2020, ESMO 2013 i 2021 zgodnie wymieniajq oxaliplatyne wsrod
opcji terapeutycznych rekomendowanych w tym wskazaniu. W zaleceniach PTOK
2020 odnotowano tez, ze w leczeniu opornego/nawrotowego chtoniaka
wiekszos¢ protokotow leczenia drugiej linii zawiera zwiqzki platyny i/lub
ifosfamid. Odnalezione i opisane w raporcie AOTMIT badania potwierdzajg
aktywnosc¢ oksaliplatyny w tym wskazaniu, na przyktad przy stosowaniu
w schematach P-GEMOX, GELOX lub GIFOX. Jednoczesnie, wyniki tych badan
wskazujg na toksycznos¢ hematologiczng schematow  zawierajqcych
oksaliplatyne, w tym gtownie matoptytkowosé, niedokrwistosc¢, neutropenia,
leukopenia czy zwiekszenie aktywnosci aminotransferaz.
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C85 Inne i nieokreslone postacie chtoniaka nieziarniczego

Nie odnaleziono wytycznych dotyczqcych stosowania oxaliplatyny w tym
wskazaniu z wyjgtkiem zaleceri NCCN z 2021 roku gdzie w chtoniaku z komorek
B, nieokreslonym (C85.1) zalecane sq schematy niezawierajgce oksaliplatyny.
Odnalezione przez analitykow AOTMIT badania Collignon 2019 i Culter 2010
dokumentujq jednak aktywnosc¢ zawierajgcego oxaliplatyne schematu GemOx-R
w omawianym wskazaniu.

Rada podkresla, ze krajowy Ekspert Kliniczny uznat jako zasadne refundowanie
schematow zawierajgcych oksaliplatyne - schematy GEMOX, DHAX i RDHAX
w zaleznosci od wskazania (kody ICD-10 od C81 do C85 wraz z podkodami):

- C22 Nowotwor  ztosliwy  wgqgtroby i  przewodow  Zofciowych
wewnqtrzwqtrobowych

— (23 Nowotwor ztosliwy pecherzyka Zofciowego;
- (24 Nowotwor ztosliwy innych i nieokreslonych czesci drdg zofciowych.

Generalnie, za standard leczenia nieresekcyjnych Ilub przerzutowych
nowotwordw drog Zodfciowych uwazany jest (na podstawie wynikdw badan
klinicznych z randomizacjq (ABC-02-Valle 2010 i BT22- Okusaka 2010) schemat
cis-platyna z gemcytabing. Oksaliplatyna jest, zarazem, wymieniana
w wytycznych NCCN z 2021 r. jako sktadnik terapii preferowanych w leczeniu
neoadjuwantowym i adjuwantowym, a takie w przypadku choroby
nieresekcyjnej i przerzutowej w leczeniu nowotworow ztosliwych waqtroby
i przewoddw Zofciowych wewngtrzwgtrobowych takich jak nowotwor ztosliwy
innych i nieokreslonych czesci drog Zotfciowych, nowotwor brodawki wiekszej
dwunastnicy Vatera, zmiana przekraczajgca granice jednego umiejscowienia
w obrebie drog Zzofciowych, nowotwdr dréog zdtciowych o umiejscowieniu
nieokreslonym. Wytyczne te oparte sq, miedzy innymi, o wyniki metaanalizy
sieciowej Jiang 2021 w ktdrej porownano stosowanie rdoznych schematow
chemioterapii | linii stosowanych w leczeniu pacjentow z zaawansowanym
rakiem drdg Zzofciowych. Woyniki tej metaanalizy wykazaty, ze zardwno
pod wzgledem OS, jak i PFS schematy chemioterapii zawierajgce oksaliplatyne
majq lepszq skutecznosc¢ w przedtuzaniu OS i PFS pacjentow niz BSC. Stosowanie
oxaliplatyny w rozpoznaniach C22 i C24 zalecajq tez wytyczne ESMO z 2016 roku.
W swietle wynikéw nowych badan nalezy uznac, ze wytyczne PTOK 2015, ktdre
nie zalecajg stosowania oksaliplatyny w w/wym. wskazaniach ulegty
dezaktualizacji. Podobnie, nalezy uznac, ze dezaktualizacji ulegty stanowiska
Rady i Rekomendacje Prezesa z 2014 roku, w ktdrych nie rekomendowano
finansowania oksaliplatyny w omawianych wskazaniach: w 2014 roku dowody
naukowe uzasadniajgce stosowanie oksaliplatyny uznano w tych wskazaniach
za niewystarczajqce.
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W przypadku nowotwordw ztosliwych pecherzyka zdtciowego (C23) po resekcji
zalecana jest chemoradioterapia oparta na fluoropirymidynie lub chemioterapia
opartqg na gemcytabinie; w przypadku choroby nieresekcyjnej paliatywna
radioterapia lub najlepsza terapia podtrzymujgca. Wytyczne kliniczne
nie sq zgodne co do zasadnosci stosowania oxaliplatyny w chorobie
nieresekcyjnej lub uogdlnionej. Wytyczne ESMO z 2016 roku uwzgledniajq jednak
mozliwos¢ stosowania schematow chemioterapii zawierajgcych oxaliplatyne
po rozwazeniu korzysci i ryzyka. Wytyczne te rowniez wskazujq, ze w przypadku
leczenia choroby zaawansowanej/przerzutowej, u pacjentow z niewydolnoscig
nerek, mozna zastosowac oksaliplatyne zamiast cisplatyny. Zdaniem Rady
uzasadnia to finansowanie oxaliplatyny rowniez w tym wskazaniu.

Na stanowisko Rady wptyw miaty takze wyniki analizy ekonomicznej, ktore
wykazaty iz w przypadku chtoniakow (wskazania ICD-10: C81-C85) inkrementalny
koszt leczenia jednego pacjenta (w pordwnaniu z cisplatynq) jest niski — tj. 84,35
zt. W przypadku nowotworow drdg zdtfciowych (wskazania ICD-10: C22-24)
inkrementalny koszt leczenia jednego pacjenta oszacowano, natomiast,
na 269,40 zt.

Przeglqd pismiennictwa jaki przedstawiono w analizie AOTMIT pozwolif,
ponadto, na odnalezienie innych wskazan do zastosowania oksaliplatyny
niz wymienione w zleceniu Ministra Zdrowia z dnia 02.12.2021 r. znak
PLR.4504.1009.2021.PA, tj:

— (88.0 Makroglobulinemia Waldenstroma,
— (88.4 Chfoniak typu MALT,
— (83.3 Rozlany chtoniak z duzych komdrek B,

Wyniki badan jednoramiennych, omowionych w analizie AOTMIT, dokumentujg
aktywnosc klinicznq oksaliplatyny rowniez w tych wskazaniach. Z tego powodu
Rada wyrazita pozytywnqg opinie dotyczqcq zasadnosci finansowania
omawianego leku dla kodow ICD-10 C88.0, C88.4, C83.3.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekow, 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 Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz.
1285, z pézn. zm.), z uwzglednieniem opracowania nr. 0T.4221.52.2021 , Oksaliplatyna we wskazaniach: innych
niz okreslone w ChPL”, data ukonczenia: 14 stycznia 2022 r.
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Opinia Rady Przejrzystosci
nr 11/2022 z dnia 24 stycznia 2022 roku
o projekcie programu ,,Program Polityki Zdrowotnej Gminy Etk na
lata 2022-2026 w zakresie profilaktyki i wczesnego wykrywania
cukrzycy typu 2”

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
»Program Polityki Zdrowotnej Gminy Etk na lata 2022-2026 w zakresie
profilaktyki i wczesnego wykrywania cukrzycy typu 2”, pod warunkiem
uwzglednienia uwag zawartych w raporcie AOTMIT.

Uzasadnienie

Gtownymi dwoma celami zaplanowanego programu jest zwiekszenie
sSwiadomosci dotyczqcej cukrzycy typu 2 i jej wykrywania wsrod mieszkancow
gminy Etk poprzez dziatania profilaktyczne. Projekt programu wpisuje sie zatem
w priorytet zdrowotny: ,,zmniejszenie zapadalnosci i przedwczesnej umieralnosci
z powodu cukrzycy”, ktory zostat wymieniony w Rozporzqgdzeniu Ministra
Zdrowia z dnia 27 lutego 2018 r. Rosnqca zapadalnosc na cukrzyce, z 9% Polakow,
u ktorych rozpoznano cukrzyce typu 2, oznacza takze wysokq umieralnosc,
a wojewodztwo warminsko-mazurskie cechuje najwyzsza w Polsce umieralnosc
Z powodu cukrzycy.

Program skierowany jest do mieszkancow gminy Etk w wieku 45-65 lat,
po wykluczeniu osob z juz rozpoznanq cukrzycqg (docelowa wielkos¢ populacji
4215 i zatozona 80% zgtaszalnosé, czyli 3372 osoby zostang objete programem).
Zaplanowano objecie programem 0s6b obcigZzonych czynnikami ryzyka rozwoju
cukrzycy wg zalecen Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego (PTD) z 2019
roku, u ktorych nie oznaczano stezenia glukozy we krwi ani nie wykonywano testu
obcigzenia glukozq oraz nie objetych opiekg diabetologa, finansowanej
ze srodkdw NFZ w ciggu ostatnich 12 miesiecy, poniewaz te 3 interwencje
sq w katalogu swiadczen dostepnych w ramach POZ lub w ramach poradnictwa
specjalistycznego.

Program ma 5 celow szczegdfowych, ktore sformutowano niewystarczajgco
precyzyjnie, m.in. nie podano wartosci docelowych.

Projekt zawiera 6 miernikow efektywnosci, ale wiekszos¢ z nich nie spetnia
kryteriow obiektywnego miernika gtownych celdw programu.

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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Realizacje programu zaplanowano na lata 2022-2026, z mozliwosciq kontynuacji.
W projekcie, poprzedzonym wtasciwq akcjq informacyjng, zaplanowano
oznaczanie stezenia glukozy na czczo, pomiar hemoglobiny glikowanej i probe
obciqgzenia glukozg. Ponadto projekt obejmuje konsultacje lekarskgq, dietetyczng
oraz grupowe edukacyjne wyktady na temat cukrzycy i jej zapobiegania, ktdre
szczegotowo przedstawiono.

Rekomendacje towarzystw naukowych, w tym PTD 2021, ADA 2020 i IDA 2014,
zgodnie zalecajqg poszukiwanie cukrzycy typu 2, ale nie w cafej populacji, a jedynie
w grupach zwiekszonego ryzyka, co jest zgodne z przyjetq w projekcie strategigq.
Dane, wspierajgce badania przesiewowe w kierunku cukrzycy i edukacje w tym
zakresie, sq oparte na licznych badaniach obserwacyjnych i ich metaanalizach.
Rekomenduje sie takze zroznicowane dziatania profilaktyczne w zakresie zmiany
stylu zycia, co takie uwzgledniono w programie. W aspekcie wykrywania
cukrzycy typu 2, niewtasciwie zaplanowano wykonywanie testu doustnego
obcigzenia glukozq u uczestnikow programu, u ktdrych glikemia na czczo
przekroczyta 7 mmol/l. Eksperci kliniczni dobrze ocenili przedstawiony program,
dodajqc sugestie obnizenia wieku uczestnikow, w tym uwzglednienie w nim dzieci
i mtodziezy.

Whnioskodawca zadawalajgco odnidst sie do wymagan dotyczqcych personelu,
wyposazenia i warunkow lokalowych. Poprawnie zaplanowano takze wytonienie
realizatora programu, czyli na podstawie konkursu ofert. Nie budzi takze
zastrzezen anonimowa ankieta do oceny jakosci swiadczen w projekcie.

Catkowity koszt realizacji programu pochodzgce w catosci z budzetu Gminy Etk
oszacowano na 302 480 zt (ok. 60 696 zt rocznie), podajgc koszty jednostkowe
poszczegdlnych interwencji, ktore realistycznie oszacowano.

Gtowne argumenty decyzji

Program skierowany do mieszkancow wojewodztwa o duzej zapadalnosci
na cukrzyce i umieralnosci z powodu chordb zwiqzanych z cukrzycq zostat
wtasciwie zaprojektowany i ma szanse zwiekszy¢ wykrywalnosc¢ tej choroby.
Jednak program powinien uwzgledniac¢ uwagi zawarte w raporcie.

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 pdzn.
zm.), z uwzglednieniem raportu nr: 0T.431.113.2021 ,,Program Polityki Zdrowotnej Gminy Etk na lata 2022-2026
w zakresie profilaktyki i wczesnego wykrywania cukrzycy typu 2”, data ukoniczenia: styczen 2022 oraz raportu
nr. 0T.434.1.2021 ,,Program profilaktyki cukrzycy typu 2” ze stycznia 2021 .
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Opinia Rady Przejrzystosci
nr 12/2022 z dnia 24 stycznia 2022 roku
o projekcie programu ,,Program Polityki Zdrowotnej Gminy Etk na lata
2022-2026 w zakresie profilaktyki chordb piersi i gruczotu
sutkowego”

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
»Program Polityki Zdrowotnej Gminy Etk na lata 2022-2026 w zakresie
profilaktyki chorob piersi i gruczotu sutkowego”, pod warunkiem ograniczenia
populacji w czesci diagnostycznej do 45-49 lat oraz uwzglednienia uwag Rady
i zawartych w raporcie AOTMIT.

Uzasadnienie

Oceniany projekt programu wpisuje sie w priorytet ,zmniejszenie
zachorowalnosci i przedwczesnej umieralnosci z powodu nowotworéow
ztosliwych”,  nalezgqcy do  priorytetow  zdrowotnych  wymienionych
w rozporzgdzeniu Ministra Zdrowia z dnia 27 lutego 2018 r. Rak piersi stanowi
okofo 23% wszystkich zachorowan na nowotwory ztosliwe u kobiet i jest
przyczynq okoto 14% zgonow w tej subpopulacji.

Gtownym zatoZzeniem projektu programu jest ,zwiekszenie poziomu
wykonywania badan mammograficznych dla mieszkanek Gminy Etk z grupy
docelowej, w latach 2022-2026”. Populacje docelowq stanowiq kobiety
zamieszkujgce na terenie gminy w wieku 30-69 lat w czesci edukacyjnej
oraz w wieku 40-49 lat w czesci diagnostycznej. Liczba osob objetych czescig
edukacyjnqg programu to ok. 3 527, a czesciq diagnostyczng — ok. 1 220.

W ramach programu przewidziano przeprowadzenie dziatarn edukacyjnych,
odbywajqgcych sie co najmniej cztery razy w roku. Wyktady na temat promocji
zdrowia mogq zostac przeprowadzone np. w placowkach opieki zdrowotnej czy
domach kultury, przy czym mogq zostac¢ potqgczone z akcjq prozdrowotng
w zakresie aktywnosci ruchowej. Whnioskodawca wskazuje, ze uczestnikom
programu bedq przekazywane podstawowe informacje dotyczqce kryteriow
rozpoznania chordb piersi i gruczotu sutkowego, ich nastepstw zdrowotnych,
skutecznosci wczesnie podjetej profilaktyki i leczenia oraz unikania
bagatelizowania objawdw chorobowych”. W projekcie szczegéfowo odniesiono
sie do tematyki wyktaddw oraz sposobu realizacji dziatan edukacyjnych.

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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Do czesci diagnostycznej bedq mogty zosta¢ wiqczone kobiety, ktore majq
wskazania lekarskie do wykonania badania mammograficznego, co jest
rozumiane jako wystepowanie przynajmniej jednego z czynnikow: wystepowanie
mutacji genu BRCA1 i BRCA2, wystepowanie w wywiadzie rodzinnym raka piersi
(matka, siostra, corka), wystepowanie w wywiadzie innych nowotwordw,
dfugotrwate stosowanie hormonalnej terapii zastepczej i/lub antykoncepcji,
pojawienie sie miesigczki u kobiety we wczesnym wieku i/lub rozpoczecie sie
menopauzy w poZniejszym okresie Zycia, wystepowanie zmiany w piersi
przebiegajgce z obecnosciq rozrostu atypowego, gestosc tkanki gruczotowej.

U kobiet spetniajgcych wskazania epidemiologiczne i medyczne zaplanowano
przeprowadzenie badania lekarskiego, ktore rozpocznie sie wywiadem w celu
wykluczenia przeciwwskazan i zakwalifikowaniem pacjentki do badania
fizykalnego. U kobiet, u ktorych podczas konsultacji zidentyfikowano wysokie
ryzyko wystgpienia nowotworu piersi, m.in. z powodu obcigzenn rodzinnych
i niepokojgcych objawdw chorobowych, przeprowadzone zostanie badanie
palpacyjne piersi. W razie wykrycia nieprawidtowosci, uczestniczka bedzie miec
mozliwos¢ wykonania badania mammograficznego. Jak podkreslono, kobietom
bedq przedstawiane informacje na temat objawodw, powiktan oraz profilaktyki
czynnikdw ryzyka raka piersi. Szczegdlna uwaga zostanie zwrocona na edukacje
w zakresie wczesnego rozpoznawania u siebie oznak mogqgcych swiadczyc
o rozwijajqcej sie chorobie nowotworowej.

Po uzyskaniu wynikow badania i braku koniecznosci dalszej diagnostyki, lekarz
zobowigzany jest do przekazania wytycznych i rekomendacji na poZniejszy okres
i wskazania do samoobserwacji objawow. W przypadku wykrycia jakichkolwiek
nieprawidtowosci, kobiety bedq informowane o koniecznosci i mozliwosci
wykonania uzupetniajgcych badan oraz ewentualnych dalszych dziataniach,
realizowanych w specjalistycznych osrodkach zajmujgcych sie leczeniem
nowotwordw.

Projekt przewiduje monitorowanie i ewaluacje programu. Ocena jakosci
Swiadczen prowadzona bedzie w oparciu o anonimowe ankiety. Koszt catkowity
programu to 375 000 zt. W ramach kosztow jednostkowych wymieniono:
konsultacje lekarskg — 100 zt, badanie mammograficzne piersi — 150 z{, wyktady
edukacyjne — 1 500 zt/wyktfad, koszty organizacyjne — 3 000 zt/rok,
monitorowanie i ewaluacje — 2 500 zt/rok, zarzqdzanie programem — 2 500 zt/rok
oraz rezerwe budzetowq — 5 000 zt/rok.

W opinii Rady Przejrzystosci nr 49/2021 z dnia 29 marca 2021 roku w sprawie
zalecanych technologii medycznych, dziatan przeprowadzanych w ramach
programow polityki zdrowotnej oraz warunkdw realizacji programow
dotyczqcych profilaktyki raka piersi, uznano za zasadne finansowanie dziatan
informacyjno-edukacyjnych, przygotowanych na podstawie planu edukacji
zawierajgcego tresci oparte o przyktady najskuteczniejszych interwencji
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edukacyjnych, metody i techniki oraz narzedzia, a takze interwencji
nacelowanych na modyfikacje stylu zycia oraz dziatan organizacyjnych,
utatwiajgcych  pacjentkom korzystanie z badania w czasie pracy.
Wskazano rowniez na koniecznos¢ rozwazZenia witgczenia do badan
przesiewowych mozliwosci wykonywania badarn mammograficznych w grupie
wiekowej 45-49 lat.

W uzasadnieniu opinii zaznaczono, Ze populacje docelowqg dziatan
profilaktycznych, ukierunkowanych w gtéwnej mierze na badania przesiewowe,
stanowiq kobiety w grupie wiekowej 50-69 lat (PTOK 2020, ECIBC 2020, ESMO
2019, ACP 2018, RACGP 2018, SEOM 2014). W przypadku kobiet miedzy 40 a 49
r.z. zwieksza sie ryzyko potencjalnej szkody, ktora moze przewyzszac korzysci
wynikajgce z przeprowadzania badan mammograficznych (PTOK 2020, ECIBC
2020, ESMO 2019, ACP 2018, CTHPH 2018, RACGP 2018, USPSTF 2016, SEOM
2014, EUSOMA 2012). W ramach odnalezionych rekomendacji stwierdza sie,
ze do grupy wysokiego ryzyka przede wszystkim nalezq kobiety: starsze,
z mutacjg gendw BRCA1/BRCA2, z rodzinnym wystepowaniem raka piersi,
stosujgce dfugotrwale hormonalng terapie zastepczq i/lub antykoncepcje oraz
kobiety, u ktorych miesigczka pojawita sie we wczesnym wieku i/lub menopauza
rozpoczeta sie w pozniejszym okresie zycia (NIH 2021, PTOK 2020, PAHO/WHO
2020, ASC 2019, NICE 2019, USPSTF 2019, SEOM 2014, ESMO 2013).

Natomiast w odniesieniu do dziatan profilaktycznych nacelowanych na raka
piersi  zaleca sie realizowanie dziatan  edukacyjnych, skupionych
na uswiadamianiu o ryzyku zdrowotnym zwiqzanym z rakiem piersi.
Nalezy uwzgledni¢ w edukacji rowniez informacje odnoszqce sie do korzysci
zdrowotnych i potencjalnego ryzyka wynikajgcego z realizacji badan
przesiewowych z wykorzystaniem mammografii (PAHO/WHO 2020, RACGP
2018, EUSOMA 2012, ACOG 2011). Dodatkowo eksperci zachecajg
do przekazywania informacji pacjentkom o potrzebie samobadania wfasnego
ciata i informowania lekarza o wszelkich zmianach i podejrzeniach z nim
zwigzanymi (ACS 2019, ACP 2018, EUSOMA 2012, ACOG 2011). Ponadto wedtug
niektorych  wytycznych nalezy zasugerowac przeprowadzenie badan
genetycznych kobietom z obcigZzajgcym wywiadem rodzinnym, w celu
wykluczenia dziedzicznego ryzyka wystqgpienia raka piersi (PTOK 2020, USPSTF
2019, ESMO 2019, ACS 2019, RACGP 2018, ESMO 2016, USPSTF 2016, EUSOMA
2012, ACOG 2011).

W ocenie Rady Przejrzystosci projekt wymaga dopracowania brzmienia celu
gtdownego programu. Rowniez cele szczegotowe, mierniki efektywnosci
i wskazniki ewaluacji wymagajg skorygowania. Ocena wzrostu wiedzy
uczestnikow programu powinna nastgpi¢ w oparciu o pre- i post-testy.
Zatozenia programu powinny rowniez uwzglednia¢ fakt, ze nie kazda
z uczestniczek jego czesci diagnostycznej zdecyduje sie na poddanie badaniu
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mammograficznemu, po poinformowaniu o korzysciach | zagroZeniach
wiqzqcych sie z tym badaniem oraz z uwzglednieniem ewentualnie wykrytych
nieprawidtowosci.

Tryb wydania opinii
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