Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

BP.401.14.2023.MKZ
Protokét nr 14/2023
z posiedzenia Rady Przejrzystosci
w dniu 3 kwietnia 2023 roku
w formie wideokonferencji

Janusz Szyndler otworzyt posiedzenie o godzinie 10:00

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

=

Damian Czyzewski
Dominik Gajewski
Tomasz Hryniewiecki
Maciej Karaszewski
Marcin Lipowski
Bogustaw Machalinski
Adam Maciejczyk
Tomasz Mtynarski

© o NDU AW

. Tomasz Pasierski
10. Janusz Szyndler

Proponowany porzadek obrad:

1. Ustalenie ewentualnych konfliktéw intereséw cztonkéw Rady. Omdwienie i przyjecie porzadku

obrad Rady.

2. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Aspaveli (pegcetakoplan) w ramach programu

lekowego , Leczenie chorych z nocng napadowa hemoglobinurig (PNH) (ICD-10 D59.5)".

3. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Tecentriq (atezolizumabum) w ramach programu

lekowego , Leczenie chorych na raka ptuca (ICD-10: C34) oraz miedzybtoniaka optucnej (ICD-10:

C45)”.
4. Przygotowanie opinii w sprawie:

1) zasadnosci wprowadzenia zmian w opisie programu lekowego B.122 ,Leczenie

zapobiegawcze chorych z  nawracajgcymi  napadami  dziedzicznego  obrzeku

naczynioruchowego o ciezkim przebiegu (ICD-10: D 84.1)",

2) mozliwosci stosowania zamiennego lanadelumabu i ludzkiego inhibitora Cl-esterazy

w ramach programu lekowego B.122. ,Leczenie zapobiegawcze chorych z nawracajgcymi

napadami dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego o ciezkim przebiegu (ICD-10: D 84.1)".
5. Przygotowanie opinii w sprawie:

1) zasadnosci przeniesienia produktow leczniczych zawierajgcych substancje czynng imatynibum

z programu lekowego B.3,, Leczenie nowotwordw podscieliska przewodu pokarmowego (GIST)
(ICD-10C15,C16,C17,C 18, C20, C48)” do katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii,
2) zasadnosci objecia refundacjg, w katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii, produktéw

leczniczych zawierajgcych substancje czynng imatinibum we wskazaniach pozarejestracyjnych

zwigzanych z nowotworem podscieliska przewodu pokarmowego (GIST).
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6. Przygotowanie opinii w sprawie:

1) zasadnosci przeniesienia produktéw leczniczych zawierajgcych substancje czynng sorafenibum
z programu lekowego B.3 ,, Leczenie nowotwordw podscieliska przewodu pokarmowego (GIST)
(Icb-10C15,C16,C17,C18, C 20, C48)” do katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii,

2) zasadnosci objecia refundacjg, w katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii, produktéw
leczniczych  zawierajgcych  substancje  czynng  sorafenibum  we  wskazaniach
pozarejestracyjnych zwigzanych z nowotworem podscieliska przewodu pokarmowego (GIST).

7. Przygotowanie opinii w sprawie:

1) zasadnosci przeniesienia produktéw leczniczych zawierajgcych substancje czynng sunitynibum
z programu lekowego B.3 ,, Leczenie nowotwordéw podscieliska przewodu pokarmowego (GIST)
(Icb-10C15,C16,C17,C 18, C 20, C48)”, B.10, Leczenie pacjentdéw z rakiem nerki (ICD-10:
C64)” oraz B.53 ,Leczenie wysoko zréznicowanego nowotworu neuroendokrynnego trzustki
(ICD-10 C25.4)” do katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii,

2) zasadnosci objecia refundacjg, w katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii, produktéw
leczniczych  zawierajgcych  substancje  czynng  sunitynibum  we  wskazaniach
pozarejestracyjnych zwigzanych z leczeniem populacji pediatrycznej w ramach programu
lekowego B.3 , Leczenie nowotwordéw podscieliska przewodu pokarmowego (GIST) (ICD-10 C
15,C16,C17,C 18, C20, C48)".

8. Przygotowanie stanowiska w sprawie w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje leku

Mytelase (ambenonii chloridum) we wskazaniu: miastenia ciezka rzekomoporazna.

9. Przygotowanie opinii o projektach programéw polityki zdrowotnej jednostek samorzadu
terytorialnego

1) ,Program leczenia nieptodnosci metody zaptodnienia pozaustrojowego dla mieszkancow
miasta Oles$nicy w latach 2023-2024",

2) ,Leczenie nieptodnosci metodg zaptodnienia pozaustrojowego dla mieszkaricow Gminy
Miejskiej Starogard Gdanski w latach 2023-2026"

10. Zakonczenie posiedzenia.

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

Na wniosek cztonka Rady Prowadzgcy posiedzenie zmienit porzadek obrad. Punkt 7 zostat przeniesiony
jako 5 w kolejnosci punkt porzadku obrad.

Zmieniony porzadek obrad:

2. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Aspaveli (pegcetakoplan) w ramach programu
lekowego , Leczenie chorych z nocng napadowg hemoglobinurig (PNH) (ICD-10 D59.5)”.

3. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Tecentriq (atezolizumabum) w ramach programu
lekowego , Leczenie chorych na raka ptuca (ICD-10: C34) oraz miedzybtoniaka optucnej (ICD-10:
C45)”.

4. Przygotowanie opinii w sprawie:

3) zasadnosci wprowadzenia zmian w opisie programu lekowego B.122 ,Leczenie
zapobiegawcze chorych z  nawracajgcymi  napadami  dziedzicznego  obrzeku
naczynioruchowego o ciezkim przebiegu (ICD-10: D 84.1)",

4) mozliwosci stosowania zamiennego lanadelumabu i ludzkiego inhibitora Cl-esterazy
w ramach programu lekowego B.122. ,Leczenie zapobiegawcze chorych z nawracajgcymi
napadami dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego o ciezkim przebiegu (ICD-10: D 84.1)".

5. Przygotowanie opinii w sprawie:
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3) zasadnosci przeniesienia produktow leczniczych zawierajgcych substancje czynng sunitynibum
z programu lekowego B.3 , Leczenie nowotwordw podscieliska przewodu pokarmowego (GIST)
(Icb-10C15,C16,C17,C 18, C 20, C48)”, B.10, Leczenie pacjentdéw z rakiem nerki (ICD-10:
C64)” oraz B.53 ,Leczenie wysoko zréznicowanego nowotworu neuroendokrynnego trzustki
(ICD-10 C25.4)” do katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii,

4) zasadnosci objecia refundacjg, w katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii, produktow
leczniczych  zawierajacych  substancje  czynng  sunitynibum  we  wskazaniach
pozarejestracyjnych zwigzanych z leczeniem populacji pediatrycznej w ramach programu
lekowego B.3 , Leczenie nowotwordéw podscieliska przewodu pokarmowego (GIST) (ICD-10 C
15,C 16, C 17, C 18, C 20, C 48)”.

6. Przygotowanie opinii w sprawie:

3) zasadnosci przeniesienia produktéw leczniczych zawierajgcych substancje czynng imatynibum
z programu lekowego B.3 ,Leczenie nowotwordow podscieliska przewodu pokarmowego (GIST)
(ICD-10C15,C16,C17,C18, C20, C48)” do katalogu lekow refundowanych w chemioterapii,

4) zasadnosci objecia refundacjg, w katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii, produktow
leczniczych zawierajgcych substancje czynng imatinibum we wskazaniach pozarejestracyjnych
zwigzanych z nowotworem podscieliska przewodu pokarmowego (GIST).

7. Przygotowanie opinii w sprawie:

3) zasadnosci przeniesienia produktéw leczniczych zawierajgcych substancje czynna sorafenibum
z programu lekowego B.3 , Leczenie nowotwordéw podscieliska przewodu pokarmowego (GIST)
(Icb-10C15,C16,C17,C18, C 20, C48)” do katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii,

4) zasadnosci objecia refundacjg, w katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii, produktow
leczniczych ~ zawierajgcych  substancje  czynng  sorafenibum  we  wskazaniach
pozarejestracyjnych zwigzanych z nowotworem podscieliska przewodu pokarmowego (GIST).

8. Przygotowanie stanowiska w sprawie w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje leku

Mytelase (ambenonii chloridum) we wskazaniu: miastenia ciezka rzekomoporazna.

9. Przygotowanie opinii o projektach programéw polityki zdrowotnej jednostek samorzadu
terytorialnego

3) ,Program leczenia nieptodnosci metods zaptodnienia pozaustrojowego dla mieszkancéw
miasta Oles$nicy w latach 2023-2024",

4) ,Leczenie nieptodnosci metoda zaptodnienia pozaustrojowego dla mieszkancéw Gminy
Miejskiej Starogard Gdanski w latach 2023-2026"

10. Zakonczenie posiedzenia.

Rada jednogtosnie (10 gtoséw ,,za”) przyjeta zmieniony porzadek obrad.

Ad 2. Analityk Agencji podsumowat raport dot. leku Aspaveli (wniosek refundacyjny) w ramach
programu lekowego dot. leczenia chorych z nocng napadowa hemoglobinurig.

Rada wystuchata stanowisk przedstawiciela pacjentéw i eksperta, ktérzy odpowiedzieli réwniez
na pytania cztonkéw Rady.

Projekt stanowiska Rady przedstawit Bogustaw Machalifski.

W dyskusji i formutowaniu korncowej wersji stanowiska Rady gtos zabrali: Maciej Karaszewski, Janusz
Szyndler, Adam Maciejczyk i Bogustaw Machalinski.

W zwigzku z brakiem innych gtoséw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (10 gtoséw ,,za”) uchwalita pozytywne stanowisko (zatgcznik nr 1 do protokotu).
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Ad 3. Analityk Agencji strescit raport dot. leku Tecentriq (wniosek refundacyjny) w ramach programu
lekowego dot. leczenia chorych na raka ptuca oraz miedzybtoniaka optucne;.

Rada wystuchata stanowisk eksperta i przedstawiciela pacjentéw, ktérzy odpowiedzieli réwniez
na pytania cztonkéw Rady.

Projekt stanowiska Rady przedstawit Adam Maciejczyk.

W dyskusji i formutowaniu finalnej wersji stanowiska gtos zabrali: Adam Maciejczyk, Janusz Szyndler,
Damian Czyzewski i Maciej Karaszewski.

W zwigzku z brakiem innych gtoséw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (10 gtoséw ,,za”) uchwalita pozytywne stanowisko (zatgcznik nr 2 do protokotu).

Ad 4. Analityk Agencji omowit najwazniejsze informacje z raportu w sprawie zmian w opisie programu
lekowego B.122 dot. leczenia zapobiegawczego chorych z nawracajgcymi napadami dziedzicznego
obrzeku naczynioruchowego o ciezkim przebiegu oraz mozliwosci stosowania zamiennego
lanadelumabu i ludzkiego inhibitora C1-esterazy w ramach ww. programu lekowego.

We wstepnej dyskusji gtos zabrali: Janusz Szyndler, Adam Maciejczyk i Tomasz Hryniewiecki.
Projekty opinii Rady przedstawit Tomasz Hryniewiecki.

W dyskusji i formutowaniu koricowej wersji opinii Rady gtos zabrali: Janusz Szyndler, Tomasz
Hryniewiecki i Maciej Karaszewski.

W zwigzku z brakiem innych gtoséw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego:

1) Rada jednogtosnie (10 gtoséw ,za” ) uchwalita pozytywng opinie w sprawie zasadnosci
wprowadzenia zmian w opisie programu lekowego B.122 ,Leczenie zapobiegawcze chorych
Z nawracajgcymi napadami dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego o ciezkim przebiegu (ICD-
10: D 84.1)" (zatacznik nr 3 do protokotu);

2) Rada jednogtosnie (10 gtosow ,,za”) uchwalita pozytywng opinie w sprawie mozliwosci stosowania
zamiennego lanadelumabu i ludzkiego inhibitora C1-esterazy w ramach programu lekowego B.122.
,Leczenie zapobiegawcze chorych z nawracajagcymi napadami dziedzicznego obrzeku
naczynioruchowego o ciezkim przebiegu (ICD-10: D 84.1)” (zatacznik nr 4 do protokotu).

Ponadto, Rada jednogtosnie (10 gtosami ,,za”) zdecydowata o braku zakreslen w opinii dot. stosowania
zamiennego lanadelumabu i ludzkiego inhibitora C1-esterazy w ramach programu lekowego B.122.
Ad 5. Analityk Agencji oméwit najwazniejsze informacje z raportu w sprawie zasadnosci przeniesienia
produktéw leczniczych zawierajgcych substancje czynng sunitynibum z programu lekowego B.3 dot.
leczeniea nowotwordéw podscieliska przewodu pokarmowego, B.10 dot. leczenia pacjentéw z rakiem
nerki oraz B.53 dot. leczeniea wysoko zréznicowanego nowotworu neuroendokrynnego trzustki do
katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii oraz zasadnosci objecia refundacjg, w katalogu lekéw
refundowanych w chemioterapii, produktéw leczniczych zawierajgcych substancje czynng sunitynibum
we wskazaniach pozarejestracyjnych zwigzanych z leczeniem populacji pediatrycznej w ramach
programu lekowego B.3.

Projekty opinii Rady przedstawit Tomasz Pasierski.
W dyskusji gtos zabrali Janusz Szyndler i Tomasz Pasierski.

W zwigzku z brakiem innych gtoséw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego:
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1) Rada jednogtosnie (10 gtoséw ,za” ) uchwalita pozytywng opinie w sprawie zasadnosci
przeniesienia produktéw leczniczych zawierajgcych substancje czynng sunitynibum z programu
lekowego B.3 ,Leczenie nowotwordw podscieliska przewodu pokarmowego (GIST) (ICD-10 C 15,
C16,C17,C 18, C20, C48)", B.10 ,Leczenie pacjentow z rakiem nerki (ICD-10: C64)” oraz B.53
»,Leczenie wysoko zréznicowanego nowotworu neuroendokrynnego trzustki (ICD-10 C25.4)”
do katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii (zatgcznik nr 5 do protokotu),

2) Rada jednogtosnie (10 gtoséw ,za”) uchwalita pozytywng opinie w sprawie zasadnosci objecia
refundacjg, w katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii, produktéw leczniczych
zawierajgcych substancje czynng sunitynibum we wskazaniach pozarejestracyjnych zwigzanych
z leczeniem populacji pediatrycznej w ramach programu lekowego B.3 ,Leczenie nowotworéw
podscieliska przewodu pokarmowego (GIST) (ICD-10 C 15, C16,C 17, C 18, C 20, C 48)” (zatacznik
nr 6 do protokotu).

Ad 6. Analityk Agencji strescit raport w sprawie zasadnosci przeniesienia produktéw leczniczych
zawierajgcych substancje czynng imatynibum z programu lekowego B.3 dot. leczenia nowotworéw
podscieliska przewodu pokarmowego do katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii oraz
zasadnosci objecia refundacjg, w katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii, produktow
leczniczych zawierajacych substancje czynng imatinibum we wskazaniach pozarejestracyjnych
zwigzanych z nowotworem podscieliska przewodu pokarmowego.

Projekty opinii Rady przedstawit Maciej Karaszewski.
W dyskusji gtos zabrali:
W zwigzku z brakiem gtoséw w dyskusji, Prowadzgcy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego:

1) Rada jednogtosnie (10 gtoséw ,za”) uchwalita pozytywng opinie w sprawie zasadnosci
przeniesienia produktdow leczniczych zawierajgcych substancje czynng imatynibum z programu
lekowego B.3 , Leczenie nowotworow podscieliska przewodu pokarmowego (GIST) (ICD-10 C 15, C
16, C 17, C 18, C 20, C 48)” do katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii” (zatgcznik nr 7
do protokotu);

2) Rada jednogtosnie (10 gtoséw ,za”) uchwalita pozytywng opinie w sprawie zasadnosci objecia
refundacja, w katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii, produktéw leczniczych
zawierajgcych substancje czynng imatinioum we wskazaniach pozarejestracyjnych zwigzanych
z nowotworem podscieliska przewodu pokarmowego (GIST) (zatacznik nr 8 do protokotu).

Ad 7. Analityk Agencji strescit raport w sprawie zasadnosci przeniesienia produktéw leczniczych
zawierajgcych substancje czynng sorafenibum z programu lekowego B.3 dot. leczenia nowotwordéw
podscieliska przewodu pokarmowego do katalogu lekédw refundowanych w chemioterapii oraz
zasadnosci objecia refundacjg, w katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii, produktéw
leczniczych zawierajgcych substancje czynng sorafenibum we wskazaniach pozarejestracyjnych
zwigzanych z nowotworem podscieliska przewodu pokarmowego.

Projekty opinii Rady przedstawit Marcin Lipowski.
W zwigzku z brakiem gtoséw w dyskusji, Prowadzgcy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego:

1) Rada jednogtosnie (10 gtoséw ,za”) uchwalita pozytywng opinie w sprawie zasadnosci
przeniesienia produktéw leczniczych zawierajgcych substancje czynng sorafenibum z programu
lekowego B.3 ,Leczenie nowotwordw podscieliska przewodu pokarmowego (GIST) (ICD-10 C 15,
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C16,C17,C 18, C 20, C 48)” do katalogu lekdow refundowanych w chemioterapii (zatgcznik nr
9 do protokotu);

2) Rada jednogtosnie (10 gtoséw ,za”) uchwalita pozytywng opinie w sprawie zasadnosci objecia
refundacjg, w katalogu lekédw refundowanych w chemioterapii, produktéw leczniczych
zawierajgcych substancje czynng sorafenibum we wskazaniach pozarejestracyjnych zwigzanych
z nowotworem podscieliska przewodu pokarmowego (GIST) (zatgcznik nr 10 do protokotu).

Ad 8. Analityk Agencji podsumowat raport w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje leku
Mytelase (import docelowy) we wskazaniu: miastenia ciezka rzekomoporazna, a projekt stanowiska
Rady przedstawit Tomasz Mtynarski.

W dyskusji i formutowaniu koricowej wersji stanowiska uczestniczyli: Tomasz Mtynarski, Janusz
Szyndler i Maciej Karaszewski.

W zwigzku z brakiem innych gtoséw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (10 gtoséw ,,za”) uchwalita pozytywne stanowisko (zatgcznik nr 11 do protokotu).

Ad 9 1) Analityk Agencji oméwit projekt programu polityki zdrowotnej miasta Olesnica z zakresu
leczenia nieptodnosci, a projekt opinii Rady przedstawit Damian Czyzewski.

W dyskusji gtos zabrali: Tomasz Pasierski, Damian Czyzewski i Janusz Szyndler.

W zwigzku z brakiem innych gtoséw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktdrego Rada
9 gtosami ,,za”, przy 1 gtosie ,,przeciw” (10 oséb obecnych) uchwalita pozytywnga opinie (zatacznik nr 12
do protokotu).

2) Analityk Agencji oméwit projekt programu polityki zdrowotnej gminy miejskiej Starogard Gdanski
z zakresu leczenia nieptodnosci, a projekt opinii Rady przedstawit Dominik Gajewski.

Gtos zabrat Janusz Szyndler.

W zwigzku z brakiem innych gtoséw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktdrego Rada
jednogtosnie (10 oséb obecnych) uchwalita negatywnga opinie (zatgcznik nr 13 do protokotu).

Ad 10. Prowadzacy zakonczyt posiedzenie o godzinie 14:04.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 38/2023 z dnia 3 kwietnia 2023 roku
w sprawie oceny leku Aspaveli (pegcetakoplan)
w ramach programu lekowego , Leczenie chorych z nocng napadowg
hemoglobinurig (PNH) (ICD-10 D59.5)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktdow leczniczych:

e Aspaveli (pegcetakoplan), roztwdr do infuzji 1 080 mg, 1 fiolka,
GTIN 07350031443295,

e Aspaveli (pegcetakoplan), roztwor do infuzji 1 080 mg, 8 fiolek,
GTIN 07350031443301,

w ramach programu lekowego , Leczenie nocnej napadowej hemoglobinurii

(PNH) (ICD-10 D59.5)”, w ramach nowej grupy limitowej i wydawanie ich

bezptatnie.

Rada zgtasza uwagi do projektu programu lekowego:

e w sekcji dawkowanie: ,wydtuzenie czasu miedzy dawkami lub przerwanie
podawania mozliwe na podstawie uchwaty Zespotu Koordynacyjnego pod
warunkiem monitorowania skutecznosci leczenia”;

e w sekcji monitorowanie leczenia: ,wykonywanie pakietu badania uktadu
dopetniacza (C3, czynnik H, czynnik B, czynnik | p ciata anty H, p ciata anty-I.
C5b 9 oraz aktywnosc¢ MCP na krwinkach biatych)”, dodanie do oznaczen liczby
retikulocytow;

e mozliwos¢ wytgczenia pacjentow w przypadku kwalifikacji do procedury
przeszczepienia krwiotwdrczych komdrek macierzystych szpiku — allo-HSCT;

e doprecyzowanie wskazania dla pegcetakoplanu , niedokrwistos¢ rozumiana
jako niedokrwistos¢ ze stezeniem hemoglobiny ponizej 10,5 g/dl pod
warunkiem wykluczenia innych przyczyn (niedobdr Zelaza, krwawienia,
hemoliza, zakazZenia, ciezka nadczynnos¢ przytarczyc, zatrucie glinem i in.)”;

e dodanie obowigzku szczepien w przypadku kwalifikacji do leczenia
pegcetakoplanem;

e czasowego wyfqczenia z leczenia w przypadku ciqzy i karmienia piersig;

Rada Przejrzystosci zgtasza nastepujgcqg uwage do propozycji instrumentu
dzielenia ryzyka: ze wzgledu na fakt, ze do podawania pegcetakoplanu niezbedna
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jest strzykawkowa pompa infuzyjna, jego koszt powinien zostac¢ sfinansowany
przez wnioskodawce w ramach programu lekowego.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Nocna napadowa hemoglobinuria (PNH) jest nabytym klonalnym zaburzeniem
krwiotworczej komdrki macierzystej, dotyczqgcym wszystkich linii krwiotworzenia,
charakteryzujgcym sie zwiekszonqg wrazliwosciq krwinek na dziatanie uktadu
komplementu i objawiajgcym sie niedokrwistosciq hemolitycznq, zakrzepicg
i niewydolnosciq szpiku. Przyczyng jest mutacja somatyczna genu PIGA
(phosphatidylinositol glycan class A) na chromosomie X, ktdry koduje enzym
odpowiedzialny za synteze kotwicy glikozylofosfatydylowej (GPl) w bfonie
komorkowej. W nastepstwie dochodzi do obnizonej ekspresji lub braku ekspresji
biatek powigzanych z btonqg komorkowq przez kotwice GPI, w tym biatek CD55
i CD59, odpowiadajgcych za ochrone komdrek przed dziataniem ukfadu
dopetniacza. PNH zaliczana jest do chordb rzadkich, zachorowalnos¢ wynosi 1-
1,3/min/rok. Wystepuje rownie czesto u obu pfci, w kazdym wieku, najczesciej
pomiedzy 25. a 45. r.z. Najczestszg przyczynqg zgonu jest zakrzepica.

Produkt leczniczy Aspaveli nie byt dotychczas przedmiotem oceny w AOTMIT.
W leczeniu PNH Agencja ocenita refundowany ekulizumab (2016) oraz aktualnie
nierefundowany rawulizumab (2021, 2022).

Dowody naukowe

Skutecznosc¢ kliniczna i praktyczna

W ramach analizy klinicznej wtgczono 1 badanie RCT PEGASUS, porownujgce
skutecznos¢ i bezpieczeristwo pegcetakoplanu (PEG) z ekulizumabem (EKU)
u dorostych pacjentow z PNH i poziomem hemoglobiny < 10,5 g/dl, po leczeniu
ekulizumabem przez co najmniej 3 miesigce. Po 4-tygodniowej fazie wstepnej,
w ktorej wszyscy pacjenci otrzymywali PEG razem z EKU, losowo przydzielono
pacjentow do podskdrnej monoterapii pegcetakoplanem (41 pacjentow) lub
dozylnego ekulizumabu (39 pacjentow).

W odniesieniu do pierwszorzedowego punktu koncowego PEG okazat sie byc
lepszy od EKU pod wzgledem zmiany steZzenia hemoglobiny od wartosci
wyjsciowej do 16. tygodnia. Skorygowana Ssrednia zmiana od wartosci
poczgtkowej wyniosta 2,37 g/dl w grupie pegcetakoplanu i —1,47 g/dl w grupie
ekulizumabu, dla sredniej rdznicy miedzy terapiami wynoszqcej 3,84 g/dI
w 16. tyg. (potwierdzono superiority).

W 16-tygodniowym randomizowanym, kontrolowanym okresie z zastosowaniem
aktywnego komparatora, 85% pacjentow w grupie PEG nie wymagato transfuzji
krwi, podczas gdy w grupie leczonej EKU 15%.
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Odnotowano  ponadto  bezwzgledny  spadek  liczby  retikulocytow
po pegcetakoplanie i nieznaczny wzrost po zastosowaniu ekulizumabu
(potwierdzono equivalence PEG z EKU).

W zakresie aktywnosci LDH skorygowana srednia zmiana w stosunku do wartosci
wyjsciowej w grupie PEG wyniosta -15+43 U/l oraz -10+71 U/I w grupie EKU (nie
potwierdzono hipotezy non-inferiority).

Wyniki FACIT-F (Kwestionariusz Oceny Funkcjonalnej Przewlekle Chorych
w zakresie zmeczenia) wzrosty w grupie PEG o 9,2 punktow i ulegty obnizeniu
w przypadku EKU o 2,7 punkty, uzyskujgc skorygowanq sredniq rdznice
11,9 punktow w 16. tyg. badania (rdznica klinicznie istotna). Ponadto u 73%
pacjentow w grupie PEG odnotowano > 3-punktowy wzrost wynikow FACIT—F
w 16. tyg. w poréwnaniu z 0% w grupie EKU (zmiana klinicznie istotna).

W 16. tygodniu badania wiekszy odsetek pacjentow w grupie pegcetakoplanu
w porownaniu do ekulizumabu wykazywat normalizacje parametrow
hematologicznych: HGB (34% vs. 0%), liczby retikulocytow (78% vs. 3%),
aktywnosci LDH (71% vs. 15%), stezenia bilirubiny catkowitej (63% vs. 8%).

W 16. tyg. badania PEGASUS pacjenci w grupie PEG uzyskiwali przewaznie lepsze
wyniki niz pacjenci z grupie EKU w kwestionariuszu jakosci zycia EORTC QLQ-C30.
Klinicznie znaczqcq poprawe u pacjentow leczonych PEG stwierdzono dla
nastepujqcych dziedzin/skal: globalny stan zdrowia/jakos¢ zycia, funkcjonowanie
fizyczne, funkcjonowanie rol, funkcjonowanie spoteczne, zmeczenie i dusznosc.

Po 32-tygodniowym okresie otwartej proby, w trakcie ktorego wszyscy pacjenci
otrzymywali pegcetakoplan, kluczowe parametry utrzymywaty sie na zblizonym
poziomie. Nie odnotowano IS rdznic pomiedzy grupami PEG-PEG oraz EKU-PEG
po 48 tygodniach obserwacji w zakresie zmiany sredniego stezenia hemoglobiny,
aktywnosci LDH, bezwzglednej liczby retikulocytow oraz wyniku dla oceny
zmeczenia wg FACIT.

Wsrdd ograniczen badania wskazuje sie:

e niewielkq liczbe pacjentow (tgcznie 80 osob);

e wzglednie krotki czas fazy randomizowanej, obejmujgcej porownanie
z aktywnym komparatorem (16 tygodni);

e projekt wstepnej fazy badania (run-in) oparty na schemacie EKU + PEG dla
wszystkich wigczonych pacjentow, gdyz ramie komparatora nie spetnifo
zatozenia dotyczqcego pordéwnania leczenia pacjentow kontynuujgcych
terapie ekulizumabem z terapiq pegcetakoplanem.

Analiza bezpieczenstwa

Zdarzenia niepozgdane podczas 16-tygodniowego leczenia, odnotowano u 88%
pacjentow otrzymujgcych pegcetakoplan i 87% otrzymujgcych ekulizumab.
Najczestsze w grupach pegcetakoplanu i ekulizumabu byty reakcje w miejscu
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wstrzykniecia (37% vs 3%), biegunka (22% vs. 3%), przetom hemolityczny (10% vs
23%), bol gtowy (7% vs. 23%), zmeczenie (5% vs 15%). Wiekszos¢ reakcji
w miejscu wstrzykniecia byfa fagodna i wystepowata we wczesnym okresie,
zaden nie skutkowat przerwaniem leczenia. Przypadki biequnki byty przewaznie
fagodnymi pojedynczymi epizodami. Przetom hemolityczny zgtoszono u 10%
pacjentow otrzymujqcych pegcetakoplan i u 23% otrzymujgcych ekulizumab.

W okresie otwartym, do 48 tygodni obserwacji, najczestszymi zdarzeniami
niepozqdanymi (210% pacjentow) w obydwdch grupach leczonych
pegcetacoplanem byty reakcje w miejscu wstrzykniecia (26% pacjentow),
hemoliza (19%), zapalenie nosogardta (16%), biegunka (13%). Nie odnotowano
zgonow zwiqzanych z leczeniem.

Rekomendacje i wytyczne kliniczne

Odnalezione wytyczne postepowania w leczeniu PNH nie prezentujq jednolitego
standardu postepowania. Najnowsze wytyczne niemieckie (DGHO 2022) uimujq
pegcetakoplan w algorytmie postepowania klinicznego. W odniesieniu
do rekomendacji refundacyjnych, funkcjonujq trzy warunkowe (NICE 2022, SMC
2022, HAS 2023) i jedna wydana w specjalnym trybie (G-Ba 2023).

Problem ekonomiczny

Jako komparator przyjeto stosowanie ekulizumabu. Stosowanie pegcetakoplanu
w miejsce ekulizumabu jest tarisze i lepsze w wariancie z RSS. W wariancie bez
uwzgledniania RSS stosowanie pegcetakoplanu w miejsce ekulizumabu jest
drozsze i lepsze.

Przedstawiono deterministycznqg i probabilistyczng analize wrazliwosci.
W analizie deterministycznej testowano m.in. opcjonalne scenariusze
dyskontynuacji, alternatywnq dtugosc¢ horyzontu czasowego wagi uzytecznosci.
Prawdopodobienstwo uzytecznosci kosztowej (osiggniecia ICUR ponizej progu
optacalnosci) pegcetakoplanu w wariancie z RSS wynosi 82% (w tym 56%
prawdopodobieristwo dominacji).

Wptyw na wydatki ptatnika publicznego

Analize wykonano w 2-letnim horyzoncie czasowym. Woyniki analizy
z uwzglednieniem proponowanego RSS wskazujq, Zze po objeciu refundacjq leku
Aspaveli w pierwszym roku refundacji koszty pozostanqg na porownywalnym
poziomie, natomiast w drugim roku refundacji koszty bedq nieznacznie nizsze dla
ptatnika.

Gtowne arqgumenty decyzji

1. Wykazana skutecznosc¢ kliniczna leku pegcetakoplan w leczeniu pacjentow
z niedokrwistosciq po leczeniu ekulizumabem w PNH w okresie
kilkumiesiecznym.
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2. Efektywnosc¢ kosztowa ocenianej technologii.
Uwaga Rady:

Rada zwraca uwage na potrzebe sfinansowania niezbednych szczepien przez
wnioskodawce w przypadku zakwalifikowania do terapii pegcetakoplanem.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekow, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 2555 z pdin. zm.),
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 2022 r., poz. 2561 z pdin. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr:
0T.4231.65.2022 , Aspaveli (pegcetakoplan) w leczeniu nocnej napadowej hemoglobinurii (PNH) (ICD-10 D59.5);
data ukonczenia 21.03.2023 r.

Inne wykorzystane zrodta danych:
1. Opinia przedstawiciela pacjentow/eksperta przedstawiona w trakcie posiedzenia Rady Przejrzystosci.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 39/2023 z dnia 3 kwietnia 2023 roku
w sprawie oceny leku Tecentrig (atezolizumab) w ramach programu
lekowego B.6 , Leczenie chorych na raka ptuca (ICD-10: C34) oraz
miedzybtoniaka optucnej (ICD-10: C45)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktdow leczniczych:
e Tecentriqg (atezolizumab) , koncentrat do sporzqdzania roztworu do infuzji,
840 mg, 1 fiol. 14 ml, kod GTIN: 07613326025546,

e Tecentrig (atezolizumab), koncentrat do sporzqdzania roztworu do infuzji,
1200 mg, 1 fiol. 20 ml, kod GTIN: 05902768001167,

w monoterapii jako leczenia uzupetniajgcego po catkowitej resekcji
i chemioterapii opartej na zwigzkach platyny u dorostych pacjentow
Z niedrobnokomdrkowym rakiem ptuca o wysokim ryzyku wystgpienia nawrotu,
u ktorych w tkance nowotworowej ekspresja PD-L1 wynosi 250% na komdrkach
guza oraz u ktorych nie wykryto mutacji EGFR ani rearanzacji ALK, w ramach
programu lekowego B.6 ,Leczenie chorych na raka ptuca (ICD-10: C34) oraz
miedzybtoniaka optucnej (ICD-10: C45)”, w ramach istniejgcej grupy limitowej
i wydawanie ich bezptatnie.

Rada Przejrzystosci zgtasza koniecznosc pogtebienia instrumentu dzielenia ryzyka
(RSS), celem zapewnienia lepszej efektywnosci kosztowej terapii.

Rada nie zgtasza uwag do projektu programu lekowego.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Minister Zdrowia zlecit przygotowanie stanowiska Rady Przejrzystosci
w przedmiocie objecia refundacjqg produktow leczniczych:

e Tecentrig, atezolizumabum, koncentrat do sporzqdzania roztworu do infuzji,
840 mg, 1 fiol. 14 ml, kod GTIN: 07613326025546,

e Tecentrig, atezolizumabum, koncentrat do sporzqdzania roztworu do infuzji,
1200 mg, 1 fiol. 20 ml, kod GTIN: 05902768001167,
w ramach programu lekowego , Leczenie chorych na raka ptuca (ICD-10: C34)

oraz miedzybtoniaka optucnej (ICD-10: C45)”, w monoterapii jako leczenia
uzupetniajgcego po catkowitej resekcji i chemioterapii opartej na zwiqzkach
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platyny u dorostych pacjentow z niedrobnokomorkowym rakiem pfuca o wysokim
ryzyku wystgpienia nawrotu, u ktorych w tkance nowotworowej ekspresja PD-L1
wynosi 250% na komdrkach guza oraz u ktorych nie wykryto mutacji EGFR ani
rearanzacji ALK, w ramach programu lekowego.

Produkt leczniczy Tecentriq jest obecnie refundowany w trzech innych
wskazaniach w ramach PL B.6:

e leczenie pierwszej linii chorych na niedrobnokomdrkowego raka ptuca (rak
ptaskonabtonkowy lub nieptaskonabtonkowy z ekspresjq PD-L1 > 50%, bez
mutacji w genie EGFR oraz rearanzacji genow ALK i ROSI1, stopien
zaawansowania klinicznego IV lub Ill z brakiem mozliwosci przeprowadzenia
leczenia radykalnego (radiochemioterapia, radioterapia, chirurgia),

e w kolejnych liniach we wszystkich typach niedrobnokomdrkowego raka ptuca
(chorych, u ktorych nie byta wczesniej stosowana immunoterapia lub
immunochemioterapia, bez mutacji w genie EGFR oraz rearanzacji gendw ALK
i ROS1, stopienn zaawansowania klinicznego IV lub Ill z brakiem mozliwosci
przeprowadzenia leczenia radykalnego (radiochemioterapia, radioterapia,
chirurgia),

e w leczeniu pierwszej linii chorych na drobnokomdrkowego raka ptuca
(w skojarzeniu z karboplatynqg oraz etopozydem w fazie indukcji).

Dowody naukowe

Do analizy wigczono 1 badanie RCT dotyczgce oceny skutecznosci
i bezpieczenstwa atezolizumabu vs BSC jako leczenie uzupetniajgce po catkowitej
resekcji i chemioterapii opartej na zwigzkach platyny u dorostych pacjentow
Z niedrobnokomorkowym rakiem ptuca o wysokim ryzyku wystqgpienia nawrotu —
IMpower010.

Ocena skutecznosci

W okresie obserwacji wynoszqgcym 45,3 mies. odnotowano roznice na korzysc
zastosowania atezolizumabu w zakresie liczby zgonow (14,2% zgondw
w ramieniu ATEZO oraz 29,1% zgonow w ramieniu BSC). Ponadto 3 letnie
przezycie catkowite w analizowanej populacji chorych w grupie ATEZO wyniosto
89,1% w porownaniu do 77,5% w grupie BSC, a 5-letnie OS wyniosto odpowiednio
84,8% vs 67,5%. Wyniki badania wskazujg, ze zastosowanie atezolizumabu
w populacji pacjentow najbardziej zblizonej do wnioskowanej w okresie
obserwacji wynoszqcym 45,3 mies. byfo zwiqzane z istotnie statystycznie
dtuzszym czasem przezycia o 58% w porownaniu z ramieniem BSC.

Wyniki badania wskazujq, ze zastosowanie ATEZO w okresie obserwacji
wynoszqcym 34,2 mies. w populacji najbardziej zblizonej do wnioskowanej byfo
zwigzane z istotnie statystycznie dtuzszym przezyciem wolnym od choroby o0 57%.
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Ocena bezpieczenstwa

Zgodnie z wynikami badania IMpower010 zastosowanie atezolizumabu
w porownaniu z BSC w populacji pacjentow w stadium II-11l1A z ekspresjq PD-L1 >
50% (populacja zblizona do wnioskowanej) w czasie okresu obserwacji 32 mies.,
zwigzane byfo z czestszym wystepowaniem takich zdarzen jak: zdarzenia
niepozgdane ogodtem, zdarzenia niepozgdane zwiqgzane z leczeniem, zdarzenia
niepozqgdane 3-4 stopnia zwigzane z leczeniem, ciezkie zdarzenia niepozgdane.
Ponadto u 29% pacjentow z ramienia ATEZO wystqpity zdarzenia niepozgdane
prowadzqgce do czasowego wstrzymania dawki ATEZO, a u 19% pacjentow
wystgpity zdarzenia niepozqdane prowadzgce do zakonczenia leczenia
atezolizumabem.

Rekomendacje i wytyczne kliniczne

Atezolizumab jest wymieniany przez 3 odnalezione wytyczne kliniczne:
amerykariskie NCCN 2023, NCI 2023 oraz amerykarisko-kanadyjskie ASCO/CCO
2022 jako rekomendowana opcja terapii u pacjentow po przeprowadzonej
resekcji.

Problem ekonomiczny

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych i cena progowa.
Wyniki analizy kosztéow uzytecznosci wskazujg, iz stosowanie atezolizumabu
w miejsce BSC jest droZsze i skuteczniejsze. Oszacowany ICUR dla porownania
ATEZO vs BSC wynidst w wariancie z RSS.

Przeprowadzona analiza ekonomiczna charakteryzuje sie ograniczeniami, ktore
wynikajg niekompletnosci danych zwigzanych ze zbyt krotkiego okres obserwacji
pacjentow oraz z roznicq w opisie populacji pacjentow objetej wnioskiem.
Wpftyw na bud:zet ptatnika publicznego

Wyniki analizy wptywu na budzet wskazujg, Zze podjecie pozytywnej decyzji
o refundacji wiqze sie ze wzrostem wydatkow ptatnika publicznego

Rekomendacje refundacyjne dotyczqce ocenianej technologii medycznej

Odnaleziono trzy pozytywne rekomendacje (G-BA 2023, SMC 2022, PBAC 2022),
dwie pozytywne warunkowe (NICE 2022, CADTH 2022) oraz jednq negatywnq
(HAS 2022).

W pozytywnych rekomendacjach SMC 2022 i PBAC 2022 podkreslono
optacalnos¢ kosztowq terapii atozolizumabu w poréwnaniu z BSC oraz
dodatkowo w rekomendacji PBAC 2022 fakt, Ze istnieje duze zapotrzebowanie
kliniczne na atezolizumab, poniewaz czestos¢ nawrotow po resekcji wczesnego
raka ptuca jest wysoka, a obecnie nie ma dostepnych metod immunoterapii
dla tej populacji.
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Gtowne arqgumenty decyzji

e udowodniona skutecznosc¢ kliniczna schematu leczenia z zastosowaniem leku
Tecentriq (atezolizumab).

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekdw, Srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 2555 z pdzin. zm.),
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 2022 r., poz. 2561 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr:
0T.423.1.2.2023 ,Wniosek o objecie refundacjg leku Tecentriq (atezolizumab) w ramach programu lekowego:
»Leczenie chorych na raka ptuca (ICD-10: C34) oraz miedzybtoniaka optucnej (ICD-10: C45)«”; data ukonczenia
23 marca 2023 r.

Inne wykorzystane zrddta danych:

1. Opinia przedstawiciela pacjentow/eksperta przedstawiona w trakcie posiedzenia Rady Przejrzystosci.
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KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem zéitym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu
na tajemnice przedsiebiorcy (Roche Polska Sp. z 0.0.).

Zakres wylaczenia jawnosci: dane objete osSwiadczeniem Roche Polska Sp. z 0.0. w zakresie
tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wytgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie
do informacji publicznej (Dz. U. z 2022 r. poz. 902) w zw. z art. 11 ust. 4 ustawy z dnia 16 kwietnia
1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2022 r. poz. 1233).

Organ dokonujacy wytaczenia jawnosci:. Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji.

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfaczenia jawnosci: Roche Polska Sp. z o.0.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 50/2023 z dnia 3 kwietnia 2023 roku
W sprawie oceny zasadnosci wprowadzenia zmian w dotychczasowym
opisie programu lekowego: B.122 , Leczenie zapobiegawcze chorych
Z nawracajgcymi napadami dziedzicznego obrzeku
naczynioruchowego o ciezkim przebiegu (ICD-10: D 84.1)"

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne wprowadzenie zmian w opisie programu
lekowego: B.122 , Leczenie zapobiegawcze chorych z nawracajgcymi napadami
dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego o ciezkim przebiegu (ICD-10: D 84.1)”
- objecie refundacjq leczenia ludzkim inhibitorem Cl-esterazy, zapisy
uwzgledniajgce zmiane leczenia u kobiet w ciqzy oraz uwzglednienie w kryteriach
wtgczenia pacjentow z udokumentowanymi atakami w obrebie twarzy
i narzqdow pfciowych, oprocz brzucha, krtani i gardfa.

Uzasadnienie

Wrodzony obrzek naczynioruchowy (ang. hereditary angioedema — HAE)
zwigzany z niedoborem C1-inhibitora (C1-INH) wystepuje z czestoscig 1/50 000—
150 000. Rejestr europejski obejmuje obecnie ~2000 chorych;, w Polsce
zarejestrowano >340 chorych, ale uwaza sie, ze choroba wystepuje czesciej.
Wystepujg dwa typy: HAE-1 (hereditary angioedema type 1) zwigzany
z osoczcowym niedoborem CI1-INH (80-85% chorych) oraz HAE-2 (hereditary
angioedema type 2) zwiqzany ze zmniejszonq aktywnosciq C1-INH
i prawidtowym lub zwiekszonym stezeniem C1-INH (15% chorych).

Srednia dtugos¢ zycia pacjentéw z HAE jest ograniczona z powodu nadal
wystepujgcych zgonow z uduszenia, wczesne rozpoznanie i szybkie zastosowanie
skutecznej terapii zapewnia bezpieczenstwo i znacznie poprawia jakos¢ zycia.
Stanem zagrozenia zycia zwigzanym z HAE jest obrzek krtani, zwfaszcza podczas
pierwszego epizodu w przebieqgu choroby (smiertelnos¢ 15-33%).

Rada Przejrzystosci w stanowisku nr 36/2023 z 27 marca 2023 roku uznata
za zasadne objecie refundacjq produktow leczniczych Berinert 2000 i Berinert
3000 (ludzki inhibitor Cl-esterazy) we wskazaniu: leczenie zapobiegawcze
chorych z nawracajgcymi napadami dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego
o ciezkim przebiegu (ICD-10; D84.1), od warunkiem ograniczenia kosztu nowych
lekow do kosztu refundowanego juz lanadelumabu.

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa tel. +48 2210146 00 www.aotmit.gov.pl
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400 fax +48 22 46 88 555 email: sekretariat@aotm.gov.pl



Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 50/2023 z dnia 3.04.2023 r.

Wptyw na budzet ptatnika jest trudny do oszacowania. Gtownymi ograniczeniami
analizy jest niepewnosc¢ odnosnie wptywu proponowanych zmian na liczebnos¢
populacji leczonej w ramach ocenianego programu lekowego. Uwzglednienie
w kryteriach witgczenia pacjentow z udokumentowanymi atakami w

wigze sie rocznym
kﬁztem leczenia (dla jednego pacjenta) produktem Berinert 2000/3000
Ludzki inhibitor C1 - esterazy wskazywany jest jako lek pierwszego rzutu
w dfugoterminowej profilaktyce wrodzonego obrzeku naczynioruchowego (HAE)
przez wszystkie wytyczne (WAO/EAACI 2021, Konsensus Ekspertow Greve 2022,
ESID/ERN RITA 2020, PTD/PTA 2020, PTA 2018, AWMF 2019). Lek ten zalecany
jest zarowno w populacji ogolnej pacjentow z HAE, jak i w populacji kobiet w cigzy
i kobiet karmiqcych piersigq.
Koszt ludzkiego inhibitor C1 - esterazy powinien by¢ podobny do kosztu aktualnie
refundowanego w ramach programu lekowego B122, lanadelumabu.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. 2 2022 r., poz. 2561 z pdin. zm.), z uwzglednieniem opracowania
na potrzeby oceny zasadnosci finansowania lekow zawierajgcych dang substancje czynng we wskazaniach innych
niz wymienione w Charakterystyce Produktu Leczniczego nr: 0T.4220.37.2022, 0T.4221.51.2022 ,Opracowanie
dotyczace oceny zasadnoSci wprowadzenia zmian w dotychczasowym opisie programu lekowego: B.122
»leczenie zapobiegawcze chorych z nawracajgcymi napadami dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego
o ciezkim przebiegu (ICD-10: D 84.1)« oraz mozliwosci stosowania _ lanadelumabu i ludzkiego
inhibitora C1l-esterazy w ramach programu lekowego B.122”; data ukoriczenia 30.03.2023 r.



Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 50/2023 z dnia 3.04.2023 r.

KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreS$lone kolorem czarnym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze
wzgledu na tajemnice przedsiebiorcy (CSL Behring GmbH, Shire Pharmaceuticals Ireland Limited
Ireland /Takeda Pharmaceuticals International AG).

Zakres wylaczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem (CSL Behring GmbH, Shire
Pharmaceuticals Ireland Limited Ireland /Takeda Pharmaceuticals International AG) o zakresie
tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust.1 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie
do informacji publicznej (Dz. U. z 2022 r., poz. 902) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia
1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz. 1233).

Organ dokonujacy wytaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji.

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfaczenia jawnosci: CSL Behring GmbH, Shire
Pharmaceuticals Ireland Limited Ireland /Takeda Pharmaceuticals International AG.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 51/2023 z dnia 3 kwietnia 2023 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng
lanadelumabum albo ludzki inhibitor C1-esterazy we wskazaniach
pozarejestracyjnych

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne stosowanie zamiennie lanadelumabu
i ludzkiego inhibitora Cl-esterazy, czyli terapii dostepnej dotychczas i nowo
wprowadzanej do refundacji w ramach programu lekowego B.122 , Leczenie
zapobiegawcze chorych z nawracajgcymi napadami dziedzicznego obrzeku
naczynioruchowego o ciezkim przebiegu (ICD-10: D 84.1)”, w przypadku
nieskutecznosci jednej z nich lub jej nietolerancji.

Uzasadnienie

Wrodzony obrzek naczynioruchowy (ang. hereditary angioedema — HAE)
zwigzany z niedoborem C1-inhibitora (C1-INH) wystepuje z czestoscig 1/50 000—
150 000. Rejestr europejski obejmuje obecnie ~2000 chorych; w Polsce
zarejestrowano >340 chorych, ale uwaza sie, ze choroba wystepuje czesciej.
Wystepujg dwa typy: HAE-1 (hereditary angioedema type 1) zwigzany
z osoczowym niedoborem C1-INH (80-85% chorych) oraz HAE-2 (hereditary
angioedema type 2) zwiqzany ze zmniejszonq aktywnosciq C1-INH
i prawidtowym lub zwiekszonym stezeniem C1-INH (15% chorych).

Srednia dtugosc¢ zycia pacjentéw z HAE jest ograniczona z powodu nadal
wystepujqgcych zgondw z uduszenia, wczesne rozpoznanie i szybkie zastosowanie
skutecznej terapii zapewnia bezpieczenstwo i znacznie poprawia jakos¢ zycia.
Stanem zagrozenia zycia zwigzanym z HAE jest obrzek krtani, zwtaszcza podczas
pierwszego epizodu w przebieqgu choroby (smiertelnos¢ 15-33%).

Rada Przejrzystosci w stanowisku nr 36/2023 z 27 marca 2023 roku uznata
za zasadne objecie refundacjq produktow leczniczych Berinert 2000 i Berinert
3000 (ludzki inhibitor Cl-esterazy) we wskazaniu: leczenie zapobiegawcze
chorych z nawracajgcymi napadami dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego
o ciezkim przebiegu (ICD-10; D84.1), pod warunkiem ograniczenia kosztu nowych
lekow do kosztu refundowanego juz lanadelumabu.

Dowody naukowe dotyczqce stosowania zamiennego lanadelumabu i ludzkiego
inhibitora C1 esterazy sq bardzo ograniczone i nie wskazujq na rozZnice
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w skutecznosci obu lekow, a zawarte sq w retrospektywnym badaniu
obserwacyjnym Buttgereit 2021 obejmujgcym pacjentow stosujgcych LANA
w profilaktyce dtugoterminowej HAE (N=34), w ktorym czes¢ pacjentow
przyimowata wczesniej z tego samego powodu CI1-INH, a dwoje pacjentow
zmienito terapie z LANA na C1-INH. Nie opublikowano badan bezposrednio
porownujgcych C1-INH z LANA. Analiza poréwnawcza Fridmana (2020) wykazata
podobng skutecznos¢ C1-INH i LANA we wzglednej redukcji ryzyka wystgpienia
napaddw HAE w porodwnaniu z placebo oraz wiekszqg redukcje liczby
bezwzglednej napadow.

Wptyw na budzet ptatnika jest trudny do oszacowania. Gfownymi ograniczeniami
analizy jest niepewnosc¢ odnosnie wptywu proponowanych zmian na liczebnos¢
populacji leczonej w ramach ocenianego programu lekowego.

Niedostateczna kontrola objawow HAE powinna skfoni¢ do optymalizacji
leczenia, w tym do rozwazenia zmiany leku stosowanego w dtugoterminowej
profilaktyce. W  wytycznych towarzystw naukowych nie odniesiono
sie bezposrednio do zmiany leczenia z C1-INH na leczenie LANA, ani do zmiany
leczenia z LANA na leczenie C1 INH, jednak wedtug opinii wszystkich ekspertow
takie zmiany leczenia sq uzasadnione klinicznie i taki zapis powinien znajdowac
sie w tresci programu lekowego B.122.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 2555 z pdzn. zm.), 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
2022 r., poz. 2561 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem opracowania na potrzeby oceny zasadnosci finansowania lekéw
zawierajacych dang substancje czynng we wskazaniach innych niz wymienione w Charakterystyce Produktu
Leczniczego nr: 0T.4220.37.2022, 0T.4221.51.2022 ,Opracowanie dotyczgce oceny zasadnosci wprowadzenia
zmian w dotychczasowym opisie programu lekowego: B.122 »Leczenie zapobiegawcze chorych z nawracajgcymi
napadami dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego o ciezkim przebiegu (ICD-10: D 84.1)« oraz mozliwosci
stosowania zamiennego lanadelumabu i ludzkiego inhibitora C1-esterazy w ramach programu lekowego B.122";
data ukonczenia 30.03.2023 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 52/2023 z dnia 3 kwietnia 2023 roku
w sprawie zasadnosci zmiany kategorii dostepnosci refundacyjne;j
produktéw leczniczych zawierajgcych substancje czynng sunitinibum

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne przeniesienie produktow leczniczych
zawierajgcych substancje czynnq sunitinibum z programow lekowych:

e B.3,Lleczenie nowotwordw podscieliska przewodu pokarmowego (GIST) (ICD-
10 C15, C16, C17, C18, C20, C48)”,

e B.10,Leczenie pacjentow z rakiem nerki (ICD-10: C64)” oraz

e B.53 ,leczenie wysoko zrdznicowanego nowotworu neuroendokrynnego
trzustki (ICD-10 C25.4)”

do katalogu lekow refundowanych w chemioterapii.

Uzasadnienie

Decyzja dotyczy przeniesienia produktow leczniczych zawierajgcych substancje

czynngq sunitynib z programow lekowych:

e B.3,Leczenie nowotworow podscieliska przewodu pokarmowego (GIST) (ICD-
10C15,C16,C17,C18, C20 C48)",

e B.10,Leczenie pacjentow z rakiem nerki (ICD-10: C64)” oraz

e B.53 ,leczenie wysoko zrdznicowanego nowotworu neuroendokrynnego
trzustki (ICD-10 C25.4)”
do katalogu lekow refundowanych w chemioterapii.

Zdaniem ekspertow liczebnos¢ populacji po zmianie kategorii dostepnosci
refundacyjnej produktow leczniczych zawierajgcych sunitynib nie ulegnie
Zmianie.

Wytyczne PTOK 2017 wskazujq, ze obecnie jedynym zarejestrowanym lekiem
Il linii, w przypadku opornosci na imatynib lub jego nietolerancji, jest sunitynib.
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Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 2561 z pézn. zm.), z uwzglednieniem opracowania
nr: 0T.422.1.22.2023 , Opracowanie dotyczgce oceny zasadnosci zmiany kategorii dostepnosci refundacyjne;j
produktow leczniczych zawierajgcych substancje czynng sunitynib”; data ukonczenia 30 marca 2023 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 53/2023 z dnia 3 kwietnia 2023 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng
sunitiniboum we wskazaniach pozarejestracyjnych zwigzanych z GIST

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq lekow zawierajgcych
substancje czynnq sunitinibum we wskazaniach pozarejestracyjnych:

e (15 nowotwor ztosliwy przetyku;

e (C15.0 szyjna czesc przetyku;

e (C15.1 piersiowa czesc przetyku;

e (C15.2  brzuszna czesc przetyku;

e (C15.3 gorna trzecia czesc przetyku;

e (C15.4 srodkowa trzecia czesc przetyku;
e (C15.5 dolna trzecia czes¢ przetyku;

e (C15.8 zmiana przekraczajgca granice jednego umiejscowienia w obrebie
przetyku;

e (C15.9 przetyk, umiejscowienie nieokreslone;

e (16 nowotwor ztosliwy zotfqdka;

e (16.0 wpust;

e (C16.1 dno Zotgdka;

e (16.2 trzon zotqdka;

e (16.3 ujscie odzwiernika;

e (C16.4 odziwiernik;

e (C16.5 krzywizna mniejsza zotqdka, umiejscowienie nieokreslone;
e (16.6 krzywizna wieksza zotqdka, umiejscowienie nieokreslone;

e (16.8 zmiana przekraczajgca granice jednego umiejscowienia w obrebie
zotgdka;

e (16.9 Zotgdek, umiejscowienie nieokreslone;
o (C17 nowotwor ztosliwy jelita cienkiego;

e (C17.0 dwunastnica;
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e (C17.1 jelito czcze;

e (C17.2 jelito krete;

e (C17.3 Uchytek Meckela;

e (C17.8 zmiana przekraczajgca granice jednego umiejscowienia w obrebie
jelita cienkiego;

e (C17.9 jelito cienkie, umiejscowienie nieokreslone;

o (18 nowotwor ztosliwy jelita grubego;

e (C18.0 jelito slepe;

e (18.1 wyrostek robaczkowy;

e (18.2 okreZnica wstepujgca;

e (18.3 zgiecie wgtrobowe;

e (C18.4 okreznica poprzeczna;

e (18.5 zgiecie sledzionowe;

e (18.6 okreznica zstepujqca;

e (18.7 esica;

e (18.8 zmiana przekraczajgca granice jednego umiejscowienia w obrebie
jelita grubego;
e (18.9 okreznica, umiejscowienie nieokreslone;

e (19 nowotwor ztosliwy zgiecia esiczo-odbytniczego;
e C20 nowotwor ztosliwy odbytnicy;
o (48 nowotwor ztosliwy przestrzeni zaotrzewnowej i otrzewnej;

e (48.0 przestrzen zaotrzewnowa;
e (48.1 okreslona czesc¢ otrzewnej;
e (48.2 otrzewna, umiejscowienie nieokreslone;

e (48.8 zmiana przekraczajqca granice jednego umiejscowienia w obrebie
przestrzeni zaotrzewnowej i otrzewnej;

w populacji pediatrycznej.

Uzasadnienie

Decyzja dotyczy populacji pediatrycznej, ktora zgodnie z zapisami programu

lekowego B.3 ,Leczenie nowotworow podscieliska przewodu pokarmowego

(GIST) (ICD-10 C15, C16, C17, C18, C20, C48)” ma dostep do leczenia sunitynibem,

natomiast leczenie tej grupy pacjentow stanowi wskazanie pozarejestracyjne.

Ta grupa nowotworow jest bardzo rzadka w populacji pediatrycznej. Wytyczne

europejskie (ESMO 2022) oraz amerykariskie (NCCN 2022) nie rdznicujq sposobu
leczenia wzgledem populacji dorostej czy pediatryczne;.



Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 53/2023 z dnia 3.04.2023 r.

Liczebnos¢ populacji po zmianie kategorii dostepnosci refundacyjnej produktow
leczniczych zawierajgcych sunitynib nie ulegnie zmianie. Przewidywana liczba
pacjentow: pojedynczy w skali roku.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 2555 z pdzn. zm.), 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
2022 r., poz. 2561 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem opracowania nr: 0T.422.1.22.2023 , Opracowanie dotyczace
oceny zasadnosci zmiany kategorii dostepnosci refundacyjnej produktow leczniczych zawierajgcych substancje
czynna sunitynib”; data ukonczenia 30 marca 2023 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 54/2023 z dnia 3 kwietnia 2023 roku
w sprawie zasadnosci zmiany kategorii dostepnosci refundacyjnej
produktéw leczniczych zawierajgcych imatinibum

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne przeniesienie produktow leczniczych
zawierajgcych substancje czynng imatinibum z programu lekowego B.3 ,Leczenie
nowotwordw podscieliska przewodu pokarmowego (GIST) (ICD-10 C 15, C 16,
C17,C18, C20, C48)” do katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii.

Uzasadnienie

Nowotwory podscieliskowe przewodu pokarmowego (ang. gastrointestinal
stromal tumors, GIST) sq najczestszymi miesakami wystepujgcymi w obrebie
przewodu pokarmowego. Wywodzq sie z pluripotencjalnych komorek pnia,
zczego >90% posiada mutacje genu kodujgcego biatko transbtonowe
z aktywnosciq kinazy tyrozynowej (biatko KIT, CD-117).

Wyrdznia sie postac nieztosliwqg i agresywnq GIST. Stopienri agresywnosci zalezy
miedzy innymi od mutacji, ktora przyczynita sie do powstania nowotworu.
Do najczesciej wystepujqcych przyczyn GIST zalicza sie uszkodzenia w genie KIT
(80-85%), uszkodzenia w genie PDGFRa (ang. ang. platelet-derived growth factor
receptor alpha) (5-10%) oraz tzw. , typ dziki” GIST (0k.10%). W Polsce diagnozuje
sie okoto 200-300 przypadkdw rocznie, z czego 30% stanowiq przypadki
w stadium zaawansowanym choroby.

Imatynib rekomendowany jest przez wszystkie wytyczne jako | linia leczenia
u pacjentow z zaawansowanym/przerzutowym GIST. Ponadto zalecany jest
rowniez w leczeniu adjuwantowym GIST.

Imatynib refundowany jest leczeniu nowotwordw podscieliska przewodu
pokarmowego w ramach programu B.3, we wskazaniach: dorostych pacjentow
ze ztosliwymi, nieoperacyjnymi i (lub) z przerzutami, Kit (CD117) dodatnimi
nowotworami podscieliskowymi przewodu pokarmowego (ang. Gastrointestinal
Stromal Tumors —GIST) oraz adjuwantowym dorostych pacjentow z istotnym
ryzykiem nawrotu po zabiegu usuniecia Kit (CD 117)- dodatnich nowotwordw
podscieliskowych przewodu pokarmowego (GIST).

Wskazanie refundacyjne proponowane w katalogu chemioterapii zgodne
sq z zapisami ChPL imatynibu, za wyjgtkiem mozliwosci stosowania w populacji
pediatrycznej, ktore zostato dopuszczone w programie B.3.
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Zgodnie z oszacowaniami AOTMIT przeniesienie imatynibu do katalogu
chemioterapii nie powinno spowodowac zmiany liczebnosci populacji docelowej,
a co za tym idzie kosztow leku. Prawdopodobne oszczednosci bedg wynikac
ze zmniejszenie kosztow swiadczen towarzyszqcych podaniu leku.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 2561 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem opracowania
nr: 0T.422.1.18.2023 , Opracowanie dotyczgce oceny zasadnosci zmiany kategorii dostepnosci refundacyjne;j
produktéw leczniczych zawierajgcych imatynib”; data ukoriczenia 30 marca 2023 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 55/2023 z dnia 3 kwietnia 2023 roku
w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynng
imatinibum we wskazaniach pozarejestracyjnych zwigzanych z GIST

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq lekow zawierajgcych
substancje czynnq imatinibum we wskazaniach pozarejestracyjnych:

e (15 nowotwor ztosliwy przetyku;

e (15 nowotwor ztosliwy przetyku;

e (C15.0 szyjna czesc przetyku;

e (C15.1 piersiowa czesc przetyku;

e (C15.2  brzuszna czesc przetyku;

e (C15.3 gorna trzecia czesc przetyku;

e (C15.4 Ssrodkowa trzecia czesc przetyku;
e (C15.5 dolna trzecia czes¢ przetyku;

e (C15.8 zmiana przekraczajgca granice jednego umiejscowienia w obrebie
przetyku;

e (C15.9 przetyk, umiejscowienie nieokreslone;

e (16 nowotwor ztosliwy zotqdka;

e (16.0 wpust;

e (C16.1 dno Zotgdka;

e (16.2 trzon Zotqdka;

e (16.3 ujscie odzwiernika;

e (C16.4 odziwiernik;

e (C16.5 krzywizna mniejsza zotqdka, umiejscowienie nieokreslone;
e (C16.6 krzywizna wieksza zotqgdka, umiejscowienie nieokreslone;

e (16.8 zmiana przekraczajgca granice jednego umiejscowienia w obrebie
zotgdka;

e (C16.9 Zotgdek, umiejscowienie nieokreslone;

o (C17 nowotwor ztosliwy jelita cienkiego;
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e (C17.0
e (17.1
o (17.2
e (173
e (17.8

dwunastnica;
jelito czcze;

jelito krete;
Uchytek Meckela;

zmiana przekraczajgca granice jednego umiejscowienia w obrebie

jelita cienkiego;

e (C17.9
o (18

e (18.0
e (18.1
o (18.2
e (183
e (184
e (185
e (18.6
o (18.7
e (18.8

jelito cienkie, umiejscowienie nieokreslone;
nowotwor ztosliwy jelita grubego;

jelito slepe;

wyrostek robaczkowy;

okreZznica wstepujgca;

zgiecie wgtrobowe;

okreznica poprzeczna;

zgiecie sledzionowe;

okrezZnica zstepujgca;

esica;

zmiana przekraczajgca granice jednego umiejscowienia w obrebie

jelita grubego;

e (189
e (19
e (C20
e (48
e (48.0
e (481
o (48.2
o (488

okreznica, umiejscowienie nieokreslone;

nowotwor ztosliwy zgiecia esiczo-odbytniczego;
nowotwor ztosliwy odbytnicy;

nowotwor ztosliwy przestrzeni zaotrzewnowej i otrzewnej;
przestrzen zaotrzewnowa;

okreslona czesc¢ otrzewnej;

otrzewna, umiejscowienie nieokreslone;

zmiana przekraczajgca granice jednego umiejscowienia w obrebie

przestrzeni zaotrzewnowej i otrzewnej;

w populacji pediatrycznej.

Uzasadnienie

Opinia dotyczy substancji czynnej imatynib we wskazaniu pozarejestracyjnym:
leczenie nowotworow podscieliska przewodu pokarmowego (GIST) (ICD-10 C15,
Cl16, C17, C18, C20, C48) w populacji pediatrycznej.

Imatynib w ocenianym wskazaniu jest aktualnie refundowany w programie
lekowym B.3, w tym w populacji pediatrycznej. Nowotwory GIST sq niezwykle
rzadkie u dzieci, 1-2 przypadki rocznie. Odnalezione wytyczne (ESMO 2022, NCCN
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2023, Spanish Group for Sarcoma Research 2016) nie odnoszq sie bezposrednio
do stosowania imatynibu u dzieci. Natomiast imatynib jest dopuszczony
do leczenia w populacji pediatrycznej w innych wskazaniach, takich jak
przewlekta biataczka szpikowa Ph+ oraz ostra biataczka limfoblastyczna Ph+.

Gtowne argumenty decyzji

1. Aktualnie imatynib jest dostepny dla populacji pediatrycznej w programie
lekowym B.3.

2. Imatynib jest stosowany w populacji pediatrycznej w innych wskazaniach.
3. Brak wptywu na budzet ptatnika.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 2555 z pdzn. zm.), 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
2022 r., poz. 2561 z pdin. zm.), z uwzglednieniem opracowania nr: 0T.422.1.18.2023 ,Opracowanie dotyczace
oceny zasadnosci zmiany kategorii dostepnosci refundacyjnej produktéw leczniczych zawierajacych imatynib”;
data ukonczenia 30 marca 2023 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 56/2023 z dnia 3 kwietnia 2023 roku
w sprawie zasadnosci zmiany kategorii dostepnosci refundacyjnej
produktéw leczniczych zawierajgcych substancje czynng sorafenibum

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne przeniesienia produktow leczniczych
zawierajgcych substancje czynnq sorafenibum z programu lekowego B.3
,Leczenie nowotworow podscieliska przewodu pokarmowego (GIST) (ICD-10 C15,
C16, C17, C18, C20, C48)” do katalogu lekdow refundowanych w chemioterapii.

Uzasadnienie

Leczenie sorafenibem pacjentow z GIST, zarowno w ramach programu lekowego
B.3, jak i proponowanego zatqcznika dla katalogu chemioterapii, stanowi
wskazanie pozarejestracyjne (off-label). Do terapii sorafenibem kwalifikowani
sq dorosli pacjenci z histopatologicznie potwierdzonym zaawansowanym/
przerzutowym GIST, po niepowodzeniu wczesniejszego leczenia imatynibem
i sunitynibem. Leczenie powinno byc¢ stosowane do czasu wystgpienia progresji
nowotworu lub niepozqgdanych dziatan uniemozliwiajgcych jego kontynuowanie.

W wyniku analizy aktualnego pismiennictwa odnaleziono dwie rekomendacje
kliniczne dotyczgce stosowania sorafenibu w leczeniu GIST. Wytyczne polskie
(PTOK 2019), jak i amerykariskie (NCCN 2023), pozycjonujg sorafenib w Il linii
terapii paliatywnej, tj. w przypadku progresji po leczeniu standardowymi
terapiamil i Il rzutu —w warunkach polskich po stosowaniu imatynibu i sunitynibu.

Zmiana kategorii dostepnosci refundacyjnej sorafenibu nie powinna miec
istotnego wpfywu na liczebnos¢ populacji. Zgodnie z zapisami proponowanego
zatfqcznika do katalogu chemioterapii, kryteria wiqgczenia do leczenia sorafenibem
majq byc¢ poszerzone, wzgledem aktualnego programu B.3, o pacjentow
Z nowotworami zgiecia esiczo-odbytniczego (ICD-10: C19). Biorgc jednak pod
uwage, Zze GIST sq zaliczane do nowotwordw rzadkich, a umiejscowienie w zgieciu
esiczo-odbytniczym spotykane jest bardzo rzadko, wiqczenie kodu C19 do ww.
zatgcznika nie powinno wpfyng¢ na zmiane liczebnosci populacji docelowe;.
Kryteria kwalifikacji do terapii sorafenibem w ramach chemioterapii nie
zawierajqg ograniczen zawartych w programie lekowym B.3, co nie bedzie miato
wptywu na liczebnos¢ populacji, poniewaz kazdy chory musi by¢ prowadzony
zgodhnie z ogdlnie przyjetymi zasadami monitorowania leczenia przy stosowaniu
terapii systemowej, czy to preparatami w ramach programu lekowego, czy tez
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prowadzenia leczenia z katalogu chemioterapii. Konsultant Krajowy w dziedzinie
onkologii klinicznej nie zgtosit uwag do proponowanych zapisow w zatgczniku
do katalogu chemioterapii dotyczqgcym sorafenibu.

Przeniesienie produktow leczniczych zawierajgcych sorafenib z programu
lekowego B.3 do katalogu lekow refundowanych w chemioterapii powinno
spowodowac spadek wydatkow ptatnika publicznego.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. 2 2022 r., poz. 2561 z pdin. zm.), z uwzglednieniem opracowania
nr: 0T.422.1.19.2023 , Opracowanie dotyczgce oceny zasadnosci zmiany kategorii dostepnosci refundacyjnej
produktéw leczniczych zawierajgcych substancje czynna sorafenib”; data ukoriczenia 30 marca 2023 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 57/2023 z dnia 3 kwietnia 2023 roku
w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynng
sorafenibum we wskazaniach pozarejestracyjnych zwigzanych z GIST

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq lekow zawierajgcych
substancje czynng sorafenibum we wskazaniach pozarejestracyjnych:

C15 nowotwor ztosliwy przetyku;

C15.0 szyjna czesc przetyku;

C15.1 piersiowa czesc przetyku;

C15.2 brzuszna czesc¢ przetyku;

C15.3 gdrna trzecia czesc przetyku;

C15.4 srodkowa trzecia czesc¢ przetyku;

C15.5 dolna trzecia czes¢ przetyku;

C15.8 zmiana przekraczajgca granice przetyku;
C15.9 przetyk, nieokreslony;

C16 nowotwor ztosliwy Zotqdka;

C16.0 wpust;

C16.1 dno zotqdka;

C16.2 trzon zotgdka;

C16.3 ujscie odzwiernika;

C16.4 odzwiernik;

C16.5 krzywizna mniejsza zotqdka, nieokreslona;
C16.6 krzywizna wieksza zotqdka, nieokreslona;
C16.8 zmiana przekraczajgca granice zotgdka;
C16.9 zotqdek, nieokreslony;

C17 nowotwor ztosliwy jelita cienkiego;
C17.0 dwunastnica;

C17.1 jelito czcze;

C17.2 jelito krete;

C17.3 Uchytek Meckela;
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C17.8 zmiana przekraczajgca granice jelita cienkiego;

C17.9 jelito cienkie, nieokreslone;

C18 nowotwor ztosliwy jelita grubego;

C18.0 jelito slepe;

C18.1 wyrostek robaczkowy;

C18.2 okreznica wstepujgca;

C18.3 zgiecie wgtrobowe;

C18.4 okreznica poprzeczna;

C18.5 zgiecie sledzionowe;

C18.6 okreznica zstepujgca;

C18.7 esica;

C18.8 zmiana przekraczajgca granice okreznicy;

C18.9 okreznica, nieokreslona;

C19 nowotwor ztosliwy zgiecia esiczo-odbytniczego;

C20 nowotwor ztosliwy odbytnicy;

C48 nowotwor ztosliwy przestrzeni zaotrzewnowej i otrzewnej;

C48.0 przestrzen zaotrzewnowa;

C48.1 okreslona czesc otrzewnej;

C48.2 otrzewna, nieokreslona;

C48.8 zmiana przekraczajgca granice przestrzeni zaotrzewnowej i otrzewne;.
Uzasadnienie

Przedmiotem opinii jest ocena zasadnosci kontynuacji finansowania ze srodkow
publicznych lekow zawierajgcych sorafenib we wskazaniach pozarejestracyjnych.
W odniesieniu do omawianych wskazan Rada Przejrzystosci dwukrotnie
pozytywnie opiniowata wymieniong substancje czynnqg (ORP nr 138/2016 z dnia

16 maja 2016 r. oraz ORP nr 106/2019 z dnia 15 kwietnia 2019 r.). Niniejsza
opinia aktualizuje dane zawarte w poprzednim stanowisku Radly.

W wyniku przeprowadzonej analizy aktualnego pismiennictwa odnaleziono dwie
rekomendacje kliniczne dotyczqce stosowania sorafenibu w leczeniu GIST.
Wytyczne polskie (PTOK 2019) wskazujg na mozliwosc¢ leczenia sorafenibem
po niepowodzeniu poprzednich terapii imatynibem i sunitynibem (jako Il linia
terapii paliatywnej). Analogicznie wytyczne amerykanskie (NCCN 2023)
rekomendujq sorafenib jako dodatkowqg terapie w przypadku progresji
po leczeniu standardowymi dostepnymi terapiami | i Il rzutu. Podobne
rekomendacje kliniczne zostaty przedstawione we wczesniejszych opiniach Rady
(NCCN 2015, PTOK 2014 oraz ESMO 2014). W Polsce zastosowanie sorafenibu
w leczeniu GIST w populacji chorych, u ktdrych imatynib i sunitynib byty
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nieskuteczne, jest nadal jedynqg dostepnq refundowanq opcjq terapeutyczng.
W przypadku progresji nowotworu po sorafenibie zaleca sie wiqczenie chorego
do badan klinicznych z nowymi lekami, ktéore w badaniach | fazy wykazaty
obiecujgcq aktywnosc.

Podsumowujqc, od wydania poprzedniej opinii nie pojawity sie nowe dowody
naukowe wskazujgce na koniecznosc¢ zmiany dotychczasowego wnioskowania.
Uwzgledniajgc powyzZsze dane, Rada uznaje za zasadnq kontynuacje refundacji
produktow  leczniczych  zawierajgcych  substancje  czynng  sorafenib
we wskazaniach pozarejestracyjnych: leczenie nowotwordw podscieliska
przewodu pokarmowego (GIST).

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 2555 z pdzn. zm.), 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
2022 r., poz. 2561 z pdin. zm.), z uwzglednieniem opracowania nr: 0T.422.1.19.2023 ,,Opracowanie dotyczace
oceny zasadnosci zmiany kategorii dostepnosci refundacyjnej produktow leczniczych zawierajgcych substancje
czynng sorafenib”; data ukoriczenia: 30 marca 2023 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 40/2023 z dnia 3 kwietnia 2023 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje leku
Mytelase (ambenonii chloridum) we wskazaniu:
miastenia ciezka rzekomoporazna

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne wydawanie zgdd na refundacje leku
Mytelase (ambenonii chloridum), tabletki 10 mg, we wskazaniu miastenia ciezka
rzekomoporazna.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Miastenia  jest nabytq  chorobq  autoimmunologiczng,  cechujqcq
sie wystepowaniem autoprzeciwciat przeciw biatkom ztqgcza nerwowo-
miesniowego — receptorowi acetylocholiny i receptorowej kinazie tyrozynowej
swoistej dla miesni. U okoto 15% chorych wystepuje samoistna remisja. Przyczyny
zgonow to niewydolnos¢ oddechowa w przebiegu przefomu miastenicznego
lub cholinergicznego  oraz  powikfania leczenia  glikokortykosteroidami
lub immunosupresyjnego.

We wszystkich wytycznych klinicznych zaleca sie stosowanie jako poczgtkowego
leczenia inhibitorow cholinoesterazy (AChEI). W pierwszej linii leczenia wskazuje
sie najczesciej na zastosowanie pirydostygminy (jako zalecany lek pierwszego
rzutu lub wskazywany jako najczesciej stosowany). W przypadku niepowodzenia
terapii AChEl nalezy rozpoczq¢ leczenie kortykosteroidami Ilub terapig
immunosupresyjnqg albo przeprowadzic¢ zabieg chirurgiczny (tymektomia).

Zgodhnie z aktualnym obwieszczeniem Ministra Zdrowia jedynym refundowanym
inhibitorem acetylocholinoesterazy we wskazaniu miastenia jest bromek
pirydostygminy w postaci tabletek drazowanych (Mestinon). Dodatkowo,
bromek pirydostygminy w postaci tabletek o przedtuzonym uwalnianiu
(Mestinon retard) oraz w postaci syropu (Mestinon syrup) jest sprowadzany
w analizowanym wskazaniu w ramach importu docelowego.

Lek Mytelase (ambenonii chloridum) to inhibitor acetylocholinoesterazy
stosowany w leczeniu objawowym miastenii. Podmiot odpowiedzialny zaprzestat
wprowadzania tego produktu do obrotu na terytorium Polski. Wygasta tez
waznos¢ pozwolenia na dopuszczenie do obrotu. Wnioskowany produkt jest
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obecnie sprowadzany z zagranicy na podstawie recepty oraz zapotrzebowania
wystawionego przez lekarza, ktorego zasadnos¢ zostata potwierdzona przez
konsultanta z danej dziedziny medycyny. W 2022 r. wydano 37 zgoéd na
sprowadzenie produktu, sprowadzono zas 553 opakowania. Minister Zdrowia
moze wydac decyzje o objeciu refundacjq takiego produktu — wéwczas jest on
wydawany swiadczeniobiorcy po wniesieniu optaty ryczaftowej za opakowanie
jednostkowe. W omawianym okresie decyzje takie wydano wobec 8 pacjentow,
na podstawie czego zrefundowanych zostato 181 opakowan na tgczng kwote
7 182,08 zt netto.

Dowody naukowe

W ramach przeglgdu odnaleziono dwie prace opisujgce serie przypadkow
dotyczgcych leczenia chlorkiem ambenonium pacjentow 2z miastenigq.
W publikacji Schwab 1955 wskazano, ze sposrod 50 pacjentow, u ktorych
wyprobowano ten lek, 41 kontynuowato leczenie i uwazato, Ze jego
dostosowanie jest lepsze niz w przypadku bromku neostygminy lub bromku
mestinonu. Pozostali pacjenci wrdcili do pierwotnego leczenia. 17 pacjentéw,
ktorzy kontynuowali leczenie, zgtfosifo zmniejszenie dziatan niepozgdanych
w porownaniu z poprzednim lekiem, a kolejnych 20 pacjentow z serii, ktorzy
rowniez kontynuowali leczenie, zgtosifo bardzo wyrazne przedtuzenie dziatania
w porownaniu do poprzednio stosowanego leku. Autorzy badania stwierdzili,
ze chlorek ambenonium jest nieco silniejszy i dziata okoto dwa razy dtuzej
niz neostygmina lub Mestinon i ma mniej skutkow ubocznych dotyczqcych
przewodu pokarmowego.

W publikacji Westerberg 1955 przedstawiono opis serii przypadkow
30 pacjentdw stosujgcych chlorek ambenonu (Mysuran), a wczesniej stosujgcych
neostygmine, bromek pirydostygminy lub pirofosforan tetraetylu. W ocenie
autorow chlorek ambenonu jest skuteczny w leczeniu miastenii. Jego sita i czas
dziatania sq wieksze niz w przypadku pirydostygminy lub neostygminy. Toksyczne
dziatanie ambenonu, ktdre jest mniejsze niz neostygminy i wieksze niz
pirydostygminy, obejmuje zarowno nadaktywnos¢ przywspofczulng, jak
i pobudzenie osrodkowego uktadu nerwowego.

Dodatkowo, przeglgd Cochrane Mehndiratta 2014 stwierdza, ze z wyjqtkiem
jednego matego i niejednoznacznego badania dotyczgcego neostygminy
podawanej donosowo, nie przeprowadzono zadnych innych randomizowanych
kontrolowanych badan dotyczgcych stosowania AChEl w miastenii. Odpowiedz
na AChEl w badaniach obserwacyjnych jest jednak tak wyrazna, Ze trudno bytfoby
uzasadni¢ randomizowane, kontrolowane badanie, ktdore pozbawitoby
uczestnikow grupy placebo leczenia.
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Problem ekonomiczny

W swietle danych zawartych w Systemie Obstugi Importu Docelowego cena
jednostkowa leku Mpytelase wynosi 39,68 zt. Eksperci w swoich opiniach
wskazujq, ze oceniana technologia bytaby stosowana po objeciu jej refundacjq
w ramach importu docelowego u od 2 % do 10% chorych z miasteniq. Przyjmujqc,
ze leczenie chlorkiem ambenonium podejmie okofo 570 pacjentdw, roczny koszt
leczenia w szacowanej populacji docelowej wyniesie okofo 361,9 tys. zi.
Po zwiekszeniu o 25 liczby pacjentow w kolejnym roku, koszty leczenia w drugim
roku refundacji wyniosq okoto 377,8 tys. zt.

Gtowne argumenty decyzji

e W swietle opinii ekspertow klinicznych, dla czesci pacjentow leczenie lekiem
Mytelase jest jedynq tolerowanq opcjq terapeutyczng w ramach pierwszej linii.

e Wytyczne GNS 2016 stwierdzajq, ze chlorek ambenonium podawany doustnie
moze byc stosowany zamiast doustnego bromku pirydostygminy w przypadku
nietolerancji bromku zwiqzanej z dziataniami niepoZzqdanymi ze strony
przewodu pokarmowego.

e W rekomendacjach HAS z lat 2016, 2011 i 2006, dotyczqcych okresowej oceny
Mytelase, wskazuje sie, ze rzeczywista korzysc¢ ze stosowania tego produktu
leczniczego pozostaje znaczna. W dokumencie szwedzkiej agencji TLV z 2020 r.
pozytywnie oceniono wniosek o podwyzszenie ceny leku, uzasadniajqc decyzje
tym, ze Mytelase jest wazng opcjq terapeutyczng w leczeniu miastenii.

e Koszty dla ptatnika publicznego wynikajgce z importu wnioskowanego
produktu leczniczego bedgq niskie.

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 2022 r., poz. 2561 z pdzn.
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 2022 r., poz. 2555 z pdin. zm.),
z uwzglednieniem opracowania na potrzeby oceny zasadnosci wydawania zgody na refundacje nr:
0T.4211.1.2023 ,Mytelase (ambenonii chloridum) we wskazaniu: miastenia ciezka rzekomoporazna”; data
ukonczenia 30 marca 2023 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 58/2023 z dnia 3 kwietnia 2023 roku
o projekcie programu ,,Program leczenia nieptodnosci metoda
zaptodnienia pozaustrojowego dla mieszkancéw miasta Olesnicy
w latach 2023-2024”

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Program leczenia nieptodnosci metodqg zapfodnienia pozaustrojowego dla
mieszkaricow miasta Olesnicy w latach 2023-2024”, pod warunkiem
uwzglednienia uwag zawartych w raporcie AOTMIT.

Uzasadnienie

Przedmiotem oceny jest projekt PPZ przestany przez miasto Olesnica w zakresie
leczenia nieptodnosci, zakfadajgcy przeprowadzenie procedury zaptodnienia
pozaustrojowego. Populacje docelowg bedq stanowic¢ pary, w ktdrych wiek
kobiety wynosi 20-42 lat, zamieszkujgce na terenie miasta Olesnica, u ktorych
stwierdzono nieptodnos¢ kobiety i/lub mezczyzny i wyczerpaty sie inne
mozliwosci jej leczenia. Okres realizacji programu zostat wyznaczony na lata
2023-2024. Koszt catkowity oszacowano na 392 000 zt.

Celem gtédwnym programu jest ,ograniczenie zjawiska niezamierzonej
bezdzietnosci wsrod mieszkaricow miasta Olesnicy w trakcie trwania programu,
poprzez zapewnienie leczenia nieptodnosci metodami wspomaganej reprodukcji
w oparciu o przepisy prawa oraz okreslone standardy postepowania i procedury
medyczne, w wyniku ktdorych w trakcie trwania programu prognozuje
sie narodziny okoto 14 dzieci.

Whnioskodawca zaproponowat 3 cele szczegotowe tj. (1) ,uzyskanie wyniku
pozytywnego — ciqzy — u co najmniej 25% par zakwalifikowanych do programu
zaptodnienia pozaustrojowego z wykorzystaniem wtasnych gamet (dawstwo
partnerskie) lub z wykorzystaniem nasienia dawcy (dawstwo inne niz
partnerskie)”, (2) ,,uzyskanie cigzy u co najmniej 30% par zakwalifikowanych
do programu zaptodnienia pozaustrojowego z wykorzystaniem komorek
jajowych dawczyni (dawstwo inne niz partnerskie)” oraz (3) , uzyskanie cigzy
u co najmniej 20% par zakwalifikowanych do programu adopcji zarodka
(dawstwo inne niz partnerskie)”. Wnioskodawca zaproponowat 2 mierniki
efektywnosci, tj. (1) miernik ograniczenia zjawiska niezamierzonej bezdzietnosci,
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czyli ,prognozowany wzrost liczby narodzin o okoto 14 dzieci urodzonych dzieki
leczeniu w ramach programu” oraz (2) miernik efektywnosci leczenia
nieptodnosci polegajgcy na ,uzyskaniu wyniku pozytywnego - ciqzy -
uconajmniej 14 par zakwalifikowanych do Programu, ktore przed
przystgpieniem do niego bezskutecznie staraty sie o cigze”. Rada zauwaza,
ze zaproponowane mierniki zostaty sformutowane nieprawidtowo, gdyz
stanowiq powtdrzenie celow szczegdéfowych programu. Ocena zgtaszalnosci
do programu ma byc¢ dokonywana na podstawie analizy: ,liczby zgtoszonych
do programu par”, ,odsetka par zakwalifikowanych i niezakwalifikowanych
do programu”, liczby przeprowadzonych procedur zaptodnienia
pozaustrojowego”. Whnioskodawca w punkcie dot. monitorowania wskazat
rowniez wskazniki odnoszgce sie bardziej do ewaluacji, tj.: , liczba i odsetek cigz”,
sliczba i odsetek procedur zakornczonych niepowodzeniem”, ,przyczyny
niepowodzen procedur zaptodnienia pozaustrojowego wykonanych w ramach
programu”, ,liczba i odsetek urodzen zywych”, ,liczba zarodkdw powstatych
w ramach programu, ktore zostaty poddane kriokonserwacji”.Nalezy zauwazyc,
ze dwa z zaproponowanych wskaZnikow ewaluacji odnoszq sie
do monitorowania a kryterium ,,skutecznos¢ programu, w tym — liczba ciqz u par,
ktore wczesniej bezskutecznie staraty sie o cigze” miesci w sobie wszystkie
kryteria ewaluacji. Inne uwagi dotyczgce programu zawiera raport AOTMIT.

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 2022 r., poz. 2561 z pdin.
zm.), z uwzglednieniem oceny projektu programu polityki zdrowotnej nr: OT.431.7.2023 , Program leczenia
nieptodnosci metoda zaptodnienia pozaustrojowego dla mieszkarncéw miasta Olesnicy w latach 2023-2024"
realizowanego przez Miasto Olesnica; data ukonczenia marzec 2023 r oraz aneksu ,Programy z zakresu
diagnostyki i leczenia nieptodnosci — wspdlne podstawy oceny” z czerwca 2022 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 59/2023 z dnia 3 kwietnia 2023 roku
o projekcie programu , Leczenie nieptodnosci metodg zaptodnienia
pozaustrojowego dla mieszkancéw Gminy Miejskiej Starogard
Gdanski w latach 2023-2026"

Rada Przejrzystosci negatywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Leczenie nieptodnosci metodq zapfodnienia pozaustrojowego dla mieszkancow
Gminy Miejskiej Starogard Gdanski w latach 2023-2026".

Uzasadnienie

Projekt programu polityki zdrowotnej dotyczy leczenia nieptodnosci i zaktada
przeprowadzenie procedury zaptodnienia pozaustrojowego. Populacje docelowq
bedq stanowic pary (n=25), w ktdrych wiek kobiety wynosi 20-40 lat, u ktdrych
stwierdzono nieptodnos¢ kobiety i/lub meziczyzny i wyczerpaly sie inne
mozliwosci jej leczenia. Okres realizacji programu zostat wyznaczony na lata
2023-2026, a koszt catkowity programu oszacowano na 150 000 zt. Program
finansowany bed:zie ze srodkow budzetu miasta Starogard Gdanski.

W projekcie programu odniesiono sie do problemu zdrowotnego, jakim jest
nieptodnosc. Przedstawiono definicje oraz przyczyny nieptodnosci, postepowanie
diagnostyczne oraz metody leczenia.

W projekcie bardzo ogdlnie odniesiono sie do ogdlnopolskiej sytuacji
epidemiologicznej zwiqzanej z wybranym problemem zdrowotnym.

W projekcie nie odniesiono sie do aktualnej Mapy Potrzeb Zdrowotnych z 2022 r.

Zaproponowany cel gtdwny zostat sformufowany nieprawidtowo, gdyz brzmi zbyt
ogolnikowo (nie sprecyzowano, co oznacza , skuteczne wdrozenie leczenia”) oraz
nie przedstawia szacowanej liczby dzieci, ktore miatyby sie urodzi¢ dzieki
zrealizowaniu programu lub tez liczby uzyskanych ciqz klinicznych. Nalezy tez
podkreslic, ze samo wdrozenie leczenia nie musi oznaczac¢ sukcesu
terapeutycznego.

Cele szczegdtowe zostaty sformutowane nieprawidtowo, gdyz nie odnoszq sie do
efektu zdrowotnego i nie zostaty prawidfowo powiqgzane z celem gtownym. Oba
Z nich odnoszgq sie do obnizenia kosztow leczenia, co jest zatozeniem programu.

Nieprawidtowo sformutowano mierniki efektywnosci.
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Projekt nie zawiera opisu etapow i dziatan podejmowanych w ramach programu.
W rozdziale dotyczgcym tego zagadnienia wyszczegdlniono jedynie sktadowe
procedury medycznej.

Nie oszacowano liczby par na podstawie danych epidemiologicznych, ale z
informacji podanych w punkcie dotyczqcym budzetu wynika, zZe bedzie ich 25.
Nie jest jasne, jaki typ procedury in vitro bedzie w programie zastosowany.

Nie odniesiono sie do liczby zaptadnianych komdrek jajowych. Zgodnie z ustawg
Z dnia 25 czerwca 2015 r. o leczeniu nieptodnosci (Dz.U. 2020 poz. 442), w
przypadku zaptodnienia pozaustrojowego dopuszcza sie zaptfodnienie nie wiecej
niz szesciu zenskich komaorek rozrodczych, chyba ze ukonczenie przez biorczynie
35 r.z. lub wskazania medyczne wynikajgce z choroby wspdtistniejgcej z
nieptodnoscig lub dwukrotnego wczesniejszego leczenia metodq zaptfodnienia
pozaustrojowego, uzasadniajq zaptodnienie wiekszej ich liczby.

Nie odniesiono sie do kwestii liczby transferowanych zarodkow.
Nie odniesiono sie do kwestii liczby zaptadnianych komorek jajowych.
Nie okreslono, czy planuje sie dawstwo niepartnerskie lub adopcje zarodka.

Ocena jakosci Swiadczen w programie bedzie prowadzona na podstawie ankiety
satysfakcji. Do projektu programu nie dofqgczono wzoru ankiety, zatem nie byto
mozliwe zweryfikowanie jej tresci.

Ewaluacja programu obejmie wskazniki: cigz klinicznych, cigz wieloptodowych,
urodzen zywych oraz zespotow hiperstymulacyjnych. Ewaluacja programu
powinna opiera¢ sie na porownaniu stanu sprzed wprowadzenia dziatan w
ramach programu, a stanem po jego zakoriczeniu.

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 2022 r., poz. 2561 z pdzn.
zm.), z uwzglednieniem oceny projektu programu polityki zdrowotnej nr: 0T.431.8.2023 , Leczenie nieptodnosci
metodg zaptodnienia pozaustrojowego dla mieszkaricow Gminy Miejskiej Starogard Gdanski w latach 2023-2026"
realizowanego przez Miasto Starogard Gdanski; data ukonczenia marzec 2023 oraz aneksu ,,Programy z zakresu
i diagnostyki i leczenia nieptodnosci — wspdlne podstawy oceny” z czerwca 2022 r.



