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z posiedzenia Rady Przejrzystosci
w dniu 3 lipca 2023 roku

Adam Maciejczyk otworzyt posiedzenie o godzinie 10:02

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

=

Damian Czyzewski
Anna Greziak
Tomasz Hryniewiecki
Maciej Karaszewski
Marcin Kotakowski
Adam Maciejczyk
Tomasz Pasierski
Jakub Pawlikowski
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. Tomasz Romanczyk
10. Janusz Szyndler

Proponowany porzadek obrad:

1.

8.

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

Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Vabysmo (farycymabum) w ramach programu
lekowego B.70 ,Leczenie pacjentéw z chorobami siatkéwki (ICD-10: H35.3, H36.0)".
Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Polivy (polatuzumabum vedotinum) w ramach
programu lekowego , Leczenie chorych na chtoniaki B-komérkowe (ICD-10: C82, C83, C85)".
Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Nexviadyme (avalglucosidasum alfa) w ramach
programu lekowego , Leczenie pacjentdw z chorobg Pompego (ICD-10 E 74.0)".

Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu
leczniczego Calcort (deflazakort) we wskazaniu: zespot nerczycowy.

Przygotowanie opinii o projekcie programu polityki zdrowotnej jednostki samorzadu
terytorialnego wspoftfinansowanym przez UE w ramach EFS: ,Rozszerzenie dostepnosci
robotycznie wspomaganej diagnostyki funkcjonalnej i rehabilitacji dzieci i mtodych dorostych
z mdzgowym porazeniem dzieciecym i innymi zespotami porazennymi na terenie Wojewddztwa
Wielkopolskiego”.

Przygotowanie opinii o projekcie programu polityki zdrowotnej jednostki samorzadu
terytorialnego ,,Program zdrowotny profilaktyki wtérnej raka szyjki macicy w oparciu o edukacje
i wykrywanie wirusa HPV metodg samopobrania, realizowany w Gminie Kobierzyce na lata
2023 - 2025".

Zakonczenie posiedzenia.

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

Rada jednogtosnie (10 gtosdw ,,za”) przyjeta zaproponowany porzadek obrad.
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Ad 2. Analityk Agencji omoéwit najwazniejsze informacje z raportu w sprawie leku Vabysmo (wniosek
refundacyjny) w ramach programu lekowego B.70 dot. leczenia pacjentéw z chorobami siatkdwki (ICD-
10: H35.3, H36.0).

We wstepnej dyskusji uczestniczyli: Tomasz Romanczyk, Janusz Szyndler i Adam Maciejczyk.
Rada wystuchata stanowisk przedstawicieli pacjentdw oraz eksperta.

Projekt stanowiska Rady przedstawit Tomasz Romanczyk.

W dalszej dyskusji gtos zabrali: Adam Maciejczyk, Janusz Szyndler, Tomasz Romanczyk, Maciej
Karaszewski i Anna Greziak.

W zwigzku z brakiem innych gtoséw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (10 gtoséw ,,za”) uchwalita pozytywne stanowisko (zatacznik nr 1 do protokotu).

Ad 3. Analityk Agencji podsumowat raport w sprawie leku Polivy (wniosek refundacyjny) w ramach
programu lekowego dot. leczenia chorych na chtoniaki B-komérkowe (ICD-10: C82, C83, C85).

Rada wystuchata stanowiska eksperta i przedstawiciela pacjentéw.
Projekt stanowiska Rady przedstawit Jakub Pawlikowski.

Rada przeprowadzita dyskusje, w ktérej uczestniczyli: Tomasz Pasierski, Jakub Pawlikowski, Maciej
Karaszewski, Janusz Szyndler, Adam Maciejczyk, Tomasz Pasierski, Anna Greziak, Marcin Kotakowski
i Tomasz Hryniewiecki.

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

Ad 4. Analityk Agencji strescit raport w sprawie leku Nexviadyme (wniosek refundacyjny) w ramach
programu lekowego dot. leczenia pacjentéw z chorobg Pompego (ICD-10 E 74.0).

Rada wystuchata stanowiska przedstawiciela pacjentéw.
We wstepnej dyskusji udziat wzieli: Janusz Szyndler, Maciej Karaszewski i Marcin Kotakowski.
Projekt stanowiska Rady przedstawit Marcin Kotakowski.

W dalszej dyskusji uczestniczyli: Adam Maciejczyk, Marcin Kotakowski, Janusz Szyndler, Tomasz
Hryniewiecki i Tomasz Romanczyk.

W zwigzku z brakiem innych gtoséw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
9 gtosami ,,za”, przy 1 gtosie ,,przeciw” uchwalita pozytywne stanowisko (zatgcznik nr 3 do protokotu).

Ad 5. Analityk Agencji podsumowat raport dot. zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu
leczniczego Calcort (import docelowy) we wskazaniu: zespét nerczycowy.

Projekt stanowiska Rady przedstawit Tomasz Hryniewiecki.
W dyskusji gtos zabrali: Tomasz Pasierski i Tomasz Hryniewiecki.

W zwigzku z brakiem innych gtoséw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
9 gtosami ,,za”, przy 1 gtosie ,przeciw” uchwalita negatywne stanowisko (zatgcznik nr 4 do protokotu).

Ad 6. Analityk Agencji oméwit program polityki zdrowotnej jednostki samorzadu terytorialnego
wspotfinansowanym przez UE w ramach EFS dot. rozszerzenia dostepnosci robotycznie wspomaganej
diagnostyki funkcjonalnej i rehabilitacji dzieci i mtodych dorostych z mdzgowym porazeniem
dzieciecym i innymi zespotami porazennymi na terenie Wojewddztwa Wielkopolskiego.
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Projekt opinii Rady przedstawita Anna Greziak.

W dyskusji i formutowaniu koficowe] wersji opinii udziat wzieli: Adam Maciejczyk, Tomasz Pasierski,
Anna Greziak i Damian Czyzewski.

W zwigzku z brakiem innych gtoséw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
8 gtosami ,,za”, przy 2 gtosach ,przeciw” uchwalita pozytywng opinie (zatacznik nr 5 do protokotu).

Ad 7. Analityk Agencji omoéwit program polityki zdrowotnej jednostki samorzadu terytorialnego dot.
profilaktyki wtérnej raka szyjki macicy w oparciu o edukacje i wykrywanie wirusa HPV metodg
samopobrania, realizowany w Gminie Kobierzyce na lata 2023-2025.

Projekt opinii Rady przedstawit Maciej Karaszewski.
W dyskusji udziat wzieli: Adam Maciejczyk, Tomasz Pasierski i Maciej Karaszewski.

W zwigzku z brakiem innych gtoséw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (10 gtoséw ,,za”) uchwalita negatywna opinie (zatacznik nr 6 do protokotu).

Ad 8. Zakonczenie posiedzenia 13:44.



Rada Przejrzystosci
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Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 71/2023 z dnia 3 lipca 2023 roku
w sprawie oceny leku Vabysmo (farycymab)
w ramach programu lekowego B.70 ,Leczenie pacjentéw
z chorobami siatkowki (ICD-10:H35.3, H36.0)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Vabysmo (farycymab), roztwor do wstrzykiwan, 120 mg/ml, 1 fiol. 0,24 ml +
1igta, GTIN:07613326050708, w ramach programu lekowego B.70 ,Leczenie
pacjentow z chorobami siatkowki (ICD-10: H35.3, H36.0)”, w ramach nowej
grupy limitowej i wydawanie go bezptatnie.

Rada Przejrzystosci stoi na stanowisku, ze roczny koszt wnioskowanej technologii
powinien byc¢ nizszy niz koszt najtanszego obecnie stosowanego w programie
komparatora.

Rada zgtasza nastepujgce uwagi do projektu programu lekowego: w leczeniu
DME powinien by¢ wprowadzony schemat leczenia i wydtuzania okresu miedzy
podaniami do 4 miesiecy oraz zgodnie z sugestiq Konsultanta Krajowego
opracowany i wdrozony system oceny jakosci leczenia, by mozna byto
kontrolowac osrodki, w ktorych odstepy miedzy dawkami lekow stosowanych
w programie, wydtuzatyby sie powyzej 4 miesiecy.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Farycymab (FAR) to humanizowane bispecyficzne przeciwciato z klasy
immunoglobulin IgG1. Jego dziatanie polega na hamowaniu dwdch niezaleznych
szlakow powodujgc neutralizacje angiopoetyny-2 (Ang-2) i czynnika wzrostu
srodbfonka naczyniowego (VEGF-A).

Whniosek dotyczy leczenia neowaskularnej (wysiekowej) postaci zwyrodnienia
plamki zwiqgzanego z wiekiem (AMD) i cukrzycowego obrzeku plamki (DME),
w ramach rozszerzonego o nowy lek (farycymab) programu obejmujgcego
obecnie leczenie afliberceptem, bewacyzumabem, deksametazonem w postaci
implantu, oraz ranibizumabem. Leczenie farycymabem rozpoczyna sie
od jednego wstrzykniecia co 4 tygodnie (co miesiqgc) (tj. w odstepach co najmniej
28 dni, ale nie pozniej niz 7 dni po uptywie tego terminu) przez 4 kolejne miesiqce,
a nastepnie zaleznie od wskazania i oceny lekarza u pacjentow bez aktywnosci
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choroby nalezy podawaé farycymab co 16 tygodni (4 miesigce), natomiast
u pacjentow z aktywnosciq choroby ocenianej po serii 4 dawek nasycajqcych
nalezy podawac lek co 8 tygodni lub co 12 tygodni (u chorych z AMD) lub odstep
pomiedzy dawkami mozina wydtuzy¢é na tyle, aby podtrzymac¢ odpowiedz?
w zakresie parametrow anatomicznych i funkcjonalnych aktywnosci choroby
maksymalnie do 16 tygodni (4 miesiecy) zwiekszajgc go jednorazowo
o maksymalnie 4 tygodnie; w przypadku pogorszenia sie tych parametrow nalezy
skrdci¢ okres miedzy kolejnymi dawkami leku ( u chorych z rozpoznanym DME).
Lek Vabysmo zgodnie z ChPL ma zarejestrowane ww. wnioskowane wskazania
do leczenia.

Dowody naukowe

Wg wytycznych terapia inhibitorami VEGF jest zalecana we wnioskowanych
wskazaniach jako terapia | linii. Pozostate mozZliwosci leczenia (rzadziej
stosowane) to fotokoagulacja laserowa lub terapia fotodynamiczna z/bez
werteporfing. W odnalezionych rekomendacjach brak jest doniesienn na temat
stosowania farycymabu w leczeniu nAMD oraz DME.

Analiza obejmowata 7 pierwotnych badan z randomizacjg porownujgcych
wnioskowanq technologie z wybranymi komparatorami, w tym 4 badania RCT
dla populacji z wysiekowq postacig nAMD — czyli wysiekowego zwyrodnienia
plamki zwigzane z wiekiem (badanie LUCERNE, pordownujgce skutecznosc
i bezpieczenstwa farycymabu z afliberceptem, badanie AVENUE, porownujgce
skutecznosc i bezpieczenstwa farycymabu z ranibizumabem, badanie STAIRWAY,
porownujgce skutecznos¢ i bezpieczenstwa farycymabu z ranibizumabem,
badanie TENAYA, porownujgce skutecznos¢ i bezpieczeristwa farycymabu
z afliberceptem). W populacji chorych z DME odnaleziono 3 badania RCT:
badanie YOSEMITE, porownujqce skutecznos¢ i bezpieczenstwo farycymabu
z afliberceptem, badanie RHINE, pordwnujgce skutecznos¢ i bezpieczerstwo
farycymabu z afliberceptem oraz badanie BOULEVARD, pordwnujgce
skutecznosc i bezpieczenstwo farycymabu z ranibizumabem. Ponadto oceniono
2 przeglgdy systematyczne (Sarohia 2022 — przeglgd systematyczny, w ktorym
porownywano skutecznos¢ terapii anty-VEGF stosowanych w rdznych
schematach dawkowania u chorych z DME obejmujgcym centrum plamki, Khan
2020 — przeglqd systematyczny, w ktorym podsumowano informacje na temat
VEGF, czynnikow angiopoetyny i angiopoetynopodobnych oraz kompleksu Ang-
2-Tie-2 oraz przedstawiono dane dotyczqce zastosowania i skutecznosci badan
klinicznych dla FAR). Przeglgdy systematycznie sugerujqg, Ze skutecznosc
i bezpieczenstwo FAR sqg nie gorsze niz w innych terapiach stosowanych
w leczeniu nAMD i DME. Ograniczeniem przeglgdu Khan 2020 byt brak wynikdow
Ill fazy badan klinicznych dotyczgcych FAR u chorych z nAMD i DME.

W populacji chorych z AMD w badaniach TENAYA i LUCERNE bezposrednio
porownujgcych FAR z AFL nie wykazano istotnych statystycznie roznic w sredniej
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wartosci BCVA (najlepsza korygowalna ostros¢ wzroku : ang. best corrected
visual acuity) w najdtuzszym dostepnym dla badan okresie obserwacji (60 tyg.).
Porownanie bezposrednie FAR i RAN (STAIRWAY i AVENUE) rowniez wykazato
brak istotnych statystycznie roznic w sredniej wartosci BCVA w okresie obserwacji
wynoszqcym 36 tyg. W badaniu STAIRWAY brak istotnosci rdznic dotyczyt
rowniez dwoch schematdow dawkowania: Q12W i Q16W.

Podobnie w badaniu AVENUE réznica w redukcji sredniej wartosci CST (grubos¢
centralnego podpola plamki) dla 80% Cl pomiedzy interwencjami byfa istotna.
Zarowno w badaniu TENAYA jak i LUCERNE odnotowano redukcje CST wzgledem
wartosci poczgtkowej. Zmiany te nie byty istotne statystycznie. W badaniu
STAIRWAY nie wykazano istotnych statystycznie réznic w sredniej redukcji CST
pomiedzy FAR a RAN.

W populacji chorych z DME wyniki analizy skutecznosci w sredniej zmianie
wartosci BCVA wzgledem wartosci poczqtkowej nie wykazaty istotnej
statystycznie przewagi FAR nad AFL w badaniach YOSEMITE | RHINE (okres
obserwacji 2 lata). Natomiast w badaniu BOULEVARD zaobserwowano istotng
statystycznie réznice FAR nad RAN w populacji ITT (réZnica 2,9 liter ETDRS w 80%
Cl). W przypadku populacji leczonej wczesniej anty-VEGF nie wykazano istotnie
statystycznej roznicy. W badaniu YOSEMITE i RHINE porownujgcym skutecznosc
FAR z AFL odnotowano redukcje CST u pacjentow w grupie FAR PTI. W badaniu
YOSEMITE CST w FAR PTI ulegto redukcji wzgledem wartosci poczqtkowej
0 204,5 um, natomiast w badaniu RHINE o 197,1 um. W badaniu BOULEVARD
porownujgcym skutecznos¢ FAR i RAN FAR srednia redukcja CST wynosita
225,8 um u pacjentow nieleczonych wczesniej anty-VEGF oraz 186,6 um
u pacjentow, ktorzy byli wczesniej leczeni anty-VEGF.

Problem ekonomiczny

Na podstawie danych z NFZ w 2022 byto leczonych w ramach istniejgcego
programu 29527 chorych z AMD (przede wszystkim stosowano aflibercept,
w 2 kolejnosci ranibizumab) oraz 3209 z DME (przede wszystkim stosowano
bewacyzumab).

FAR jest technologiq efektywnqg kosztowo przy uwzglednieniu RSS w odniesieniu
do komparatorow.
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Objecie refundacjq ocenianej technologii lekowej, w wariancie bez RSS, bedzie
zwiqzane z dodatkowymi kosztami zarowno w perspektywie NFZ i wspdlne;.
Natomiast w wariancie z RSS bedzie zwigzane z oszczednosciami zarowno
z perspektywy NFZ i wspdlnej.

Gtowne argumenty decyzji

1. Udokumentowana porownywalna skutecznosc leku w odniesieniu do obecnie
stosowanych komparatoréow w proponowanych wskazaniach.

2. Wprowadzenie leku farycymab do obecnego programu lekowego
z zastosowaniem  proponowanego RSS spowoduje  wygenerowanie
oszczednosci zarowno z perspektywy NFZ jak i wspdlnej.

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 2023 r., poz. 2555 z poz. 826)
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.423.1.6.2023 ,,Wniosek o objecie refundacjg leku Vabysmo (farycymab) we wskazaniu: »Leczenie pacjentéw
z chorobami siatkdwki (ICD-10:H35.3, H36.0)«”; data ukonczenia: 22 czerwca 2023 r.

Inne wykorzystane zrédta danych:

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



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

Zakres wytaczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Roche Polska Sp. Z 0.0. 0 zakresie
tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wyfgczenia 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. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu
nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz. 1233).

Organ dokonujgcy wytaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfaczenia jawnosci: Roche Polska Sp. Z o.0.
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Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 72/2023 z dnia 3 lipca 2023 roku
w sprawie oceny leku Polivy (polatuzumabum vedotinum)
w ramach programu lekowego , Leczenie chorych
na chtoniaki B-komodrkowe (ICD-10: C82, C83, C85)”

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjq produktow
leczniczych:
e Polivy (polatuzumabum vedotinum), proszek do sporzqdzania koncentratu
roztworu do infuzji, 30 mg, 1 fiol., kod GTIN: 07613326029353,

e Polivy (polatuzumabum vedotinum), proszek do sporzqdzania koncentratu
roztworu do infuzji, 140 mg, 1 fiol., kod GTIN: 07613326024143,

w ramach programu lekowego ,Leczenie chorych na chtoniaki B-komdrkowe
(ICD-10: C82, C83, C85)”.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Chtoniaki rozlane z duzych komdrek B (DLBCL) nalezq do grupy chtoniakdw
wywodzqcych sie z dojrzatych obwodowych limfocytow B. Rokowanie u chorych
na DLBCL zalezy przede wszystkim od stopnia zaawansowania choroby
i czynnikdw rokowniczych.

Przedmiot wniosku obejmuje rozszerzenie refundacji Polivy o 1. linie leczenia
w skojarzeniu z rytuksymabem, cyklofosfamidem, doksorubicynqg oraz
prednizonem. Jako komparator wnioskodawca wskazat najlepszq terapie
standardowqg (R-CHOP), tj. rytuksymab, cyklofosfamid, doksorubicyna,
winkrystyna i prednizon. Wybdr komparatora dokonany przez wnioskodawce
nalezy uznac¢ za poprawny. Lek posiada status leku sierocego (EU/3/18/2013),
a proponowane wskazanie jest zgodne ze wskazaniami rejestracyjnymi.

Rada Przejrzystosci w dniu 22 lutego 2021 r. uznata za zasadne uwzglednienie
leku Polivy w wykazie technologii lekowych o wysokim poziomie innowacyjnosci
— opinia Rady dotyczyta jednak innego wskazania. W stanowisku z dnia 24 maja
2021 r. Rada ocenita pozytywnie stosowanie Polivy w ,Leczeniu
opornego/nawrotowego chtfoniaka rozlanego z duzych komorek B (DLBCL) (ICD-
10 C83)” pod warunkiem rozszerzenia RSS.

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



Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 72/2023 z dnia 03.07.2023 r.

Dowody naukowe

Brakuje opublikowanych, wiarygodnych danych na korzysci kliniczne
dla wnioskowanej grupy pacjentow.

W  badaniu POLARIX wykazano korzysci w zakresie wydtuzenia PFS,
ale nie wykazano korzysci w zakresie OS i innych istotnych wskaZnikéw
klinicznych.

Problem ekonomiczny

Prognozowane wydatki zwiqgzane z refundacjg mogq stanowic¢ duze obcigzenie
dla ptatnika publicznego, ale lek wydaje sie efektywny kosztowo w wariancie
ZRSS.  Przeprowadzona przez wnioskodawce analiza  ekonomiczna
charakteryzuje sie jednak wieloma ograniczeniami: m. in. zbyt optymistyczny
horyzont czasowy, populacje pacjentow badan klinicznych bedqcych Zrédtem
zatozen dla uzytecznosci nie odpowiadajg populacji docelowej wniosku, dlatego
wyniki nalezy interpretowac z ostroznoscig.

W wyniku wyszukiwania odnaleziono 1 pozytywng rekomendacje refundacyjng
(SMC 2023), 1 warunkowo pozytywnqg rekomendacje NICE 2023 oraz
3 negatywne (PBAC 2022, HAS 2023 i G-BA 2022).

Glowne argumenty decyzji

e niewielka korzys¢ kliniczna, w tym brak istotnych statystycznie roznic
pomiedzy wnioskowana technologiq a komparatorem w zakresie przezycia
catkowitego (0OS), jakosci zycia i bezpieczeristwa,

e duze obcigzenie dla budzetu i niepewnos¢ oszacowan dotyczqcych
efektywnosci kosztowej leku.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2023 r., poz. 2555 z poz. 826)
w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze Srodkdéw publicznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 2561 z pdin. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr:
0T.423.1.14.2023 ,Whniosek o objecie refundacjg leku Polivy (polatuzumab wedotyny) w ramach programu
lekowego: »Leczenie chorych na chtoniaki B-komdrkowe (ICD-10: C82, C83, C85)«”; data ukonczenia: 22 czerwca
2023 .

Inne wykorzystane zrddta danych:

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



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 73/2023 z dnia 3 lipca 2023 roku
w sprawie oceny leku Nexviadyme (avalglucosidasum alfa)
w ramach programu lekowego , Leczenie pacjentéw
z chorobg Pompego (ICD-10 E 74.0)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Nexviadyme (avalglucosidasum alfa), proszek do przygotowania koncentratu
do sporzgdzania roztworu do infuzji, 100 mg, 1 fiolka; GTIN: 05909991472474,
w ramach programu lekowego ,, Leczenie pacjentow z chorobg Pompego (ICD-10
E 74.0)” , w ramach istniejqcej grupy limitowej i wydawanie go bezptatnie, pod
warunkiem obnizenia ceny leku co najmniej do poziomu dostepnego w programie
produktu leczniczego Myozyme.

Program lekowy powinien dopuszczac¢ zmiane enzymatycznej terapii zastepczej
w przypadku: ,,wystgpienia objawdw niepozgdanych albo jesli w opinii lekarza
prowadzqgcego terapie po ocenie parametrow oddechowych, miesniowych
lub dotyczqcych jakosci zycia zmiana taka moze przynies¢ korzysci”,
pod warunkiem, iz koszt terapii awalglukozydazq alfa nie bedzie wyziszy
niz stosowana obecnie w programie lekowym alglukozydaza alfa.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Choroba Pompego jest spowodowana niedoborem kwasnej alfa-glukozydazy,
enzymu lizosomalnego uczestniczqcego w procesie rozktadu glikogenu
do glukozy. Nastepstwem jest nadmierne gromadzenie sie glikogenu
w komorkach organizmu, gtéwnie w miesniach szkieletowych i miesniu
sercowym. Objawy zalezq od stopnia zachowanej resztkowej aktywnosci
enzymu. Catkowity brak aktywnosci prowadzi do ciezkich zaburzen w pierwszych
miesigcach Zycia, obejmujgcych uogdlniong wiotkos¢ i kardiomiopatie
przerostowq ze zwezeniem drogi odptywu z lewej komory (posta¢ o wczesnym
poczgtku). Czesciowy niedobor enzymu moze sie ujawni¢ w kazdym wieku
nieswoistymi objawami miopatii proksymalnej (niedowtad obreczowo-
koriczynowy) i niewydolnosci oddechowej, zazwyczaj bez wspdltistniejgcej
kardiomiopatii (postac o poZznym poczqtku).

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa tel. +48 2210146 00 www.aotmit.gov.pl
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Choroba moze sie rozwijac¢ podstepnie przez wiele lat. Retrospektywnie dorosli
pacjenci opisujq czesto mniejszq sprawnosc¢ ruchowgq juz w wieku dzieciecym.
U niektdrych osob pierwszq stwierdzong nieprawidfowosciq jest zwiekszone
stezenie  transaminaz,  sugerujgce  poczgtkowo  chorobe  wagtroby,
a w rzeczywistosci zwiqzane z uszkodzeniem miesni, co potwierdza podwyzZszona
aktywnosc kinazy kreatynowej (CK). Dostepne sq testy przesiewowe suchej kropli
krwi. Rozpoznanie ustala sie na podstawie obnizonej aktywnosci kwasnej alfa-
glukozydazy oraz wyniku badania genetycznego, potwierdzajgcego
wystepowanie wariantow patogennych w obu allelach genu GAA. Leczenie
przyczynowe polegajgce na enzymatycznej terapii zastepczej zwieksza
przezywalnosc¢ dzieci z postaciq wczesnq oraz stabilizuje lub poprawia sprawnosc
ruchowq i wydolnos¢ oddechowq pacjentow z postaciq pdzng. W postaci
o0 wczesnym poczgtku, naturalny przebieg choroby bez enzymatycznej terapii
zastepczej jest bardzo niekorzystny, prowadzgc do zgonu w pierwszych 2 latach
zycia.

Postac o pdznym poczqgtku ma postepujgcy charakter i moze byc¢ przyczyng
przedwczesnego zgonu. Enzymatyczna terapia zastepcza zmniejsza uszkodzenia
miesni oraz wpfywa na poprawe sprawnosci fizycznej oraz zmniejsza progresje
niewydolnosci oddechowej. Im wczesniej rozpoczyna sie leczenie, tym wieksza
jest jego skutecznosc.

Awalglukozydaza alfa jest rekombinowanq Iludzkq kwasnq a-glukozydazqg
(rhGAA), ktdra stanowi egzogenne zrodto kwasnej alfa-glukozydazy (ang. acid
alpha-glucosidase, GAA). Awalglukozydaza jest zmodyfikowang czqsteczkg
alglukozydazy alfa, w ktorej okoto 7 czqsteczek heksamannozy — kazda
zawierajgca 2 koricowe reszty mannozo-6-fosforanu (bis-M6P) — jest sprzezonych
z utlenionymi resztami kwasu sjalowego na alglukozydazie alfa.
Awalglukozydaza alfa charakteryzuje sie 15-krotnie wiekszq zawartosciq reszt
mannozo-6-fosforanu (M6P) niz alglukozydaza alfa.

Wykazano, ze czgsteczka GAA wiqgze sie z receptorami M6P na powierzchni
komorek za posrednictwem znajdujqcych sie na niej grup weglowodanowych,
po czym jest internalizowana i transportowana do lizosomdw, w ktorych ulega
rozszczepianiu proteolitycznemu prowadzgcemu do zwiekszenia jej aktywnosci
enzymatycznej w procesie rozktadu glikogenu.

Dowody naukowe

W ramach przeprowadzonego przeglgdu systematycznego odnaleziono
3 badania kliniczne (COMET, mini-COMET, NEO1), z ktorych tylko 1 zostato
zaprojektowane celem porownania awalglukozydazy alfa wzgledem
alglukozydazy alfa u uprzednio nieleczonych pacjentdow z postaciq pdzng choroby
Pompego (COMET). Pozostate badania, do ktdrych witgczano pacjentow
Z postacig wczesnq oraz uprzednio leczonych alglukozydazqg alfa, miaty charakter
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pilotazowy i przeprowadzono je w celu okreslenia terapeutycznej dawki
awalglukozydazy alfa, oceny profilu bezpieczenstwa i farmakologicznego,
a przedstawione wyniki skutecznosci miaty charakter wyfqcznie wstepny
i poglgdowy. W zwigzku z powyzZzszym mozliwos¢ wnioskowania statystycznego
w oparciu o badania mini-COMET i NEO1 jest ograniczona i dane z nich nalezy
traktowac uzupetniajgco.

W badaniu COMET w populacji pacjentow z postaciq poznq choroby Pompego
po 49 tygodniach obserwacji w zakresie pierwszorzedowego punktu koricowego
— zmiany przewidywanego FVC wzgledem wartosci wyjsciowych zaréwno
w populacji mITT jak i PP potwierdzono, Ze terapia AVGL jest nie gorsza
niz terapia ALGL, jednak nie potwierdzono hipotezy o wyzszosci AVGL
(w populacji mITT: MD = 2,43 [-0,13; 4,99], non-inferiority p = 0,0074, superiority
p = 0,063). Nie zaobserwowano istotnych rdéznic w zmianie przewidywanego
MIP i MEP miedzy badanymi grupami.

W ramach przeprowadzonego przeglgdu systematycznego nie odnaleziono
zadnych przeglqdow systematycznych oraz badan obserwacyjnych, w ktorych
opisywano by skutecznosc i bezpieczenstwo awalglukozydazy alfa w warunkach
rzeczywistej praktyki klinicznej, co wynika z nieodlegtej daty od rejestracji leku
(Europa: czerwiec 2022 r., USA: sierpieri 2021 r.). Niemniej dostepne sq dane
z badania NEO-EXT, opisujgce wyniki pacjentow dfugoterminowo leczonych
awalglukozydazq alfa.

Punkt 2 programu lekowego powoduje, Ze pacjenci bedgcy w trakcie leczenia
alglukozydazq alfa mogq dokonac zmiany leczenia na nowgq terapie tylko
w przypadku wystqgpienia ciezkich dziatan niepozqdanych. Dotychczasowa
terapia alglukozydazq alfa jest bezpieczna, podobnie i jak nowa terapia,
nie obserwowano ciezkich dziatan niepozgdanych. Biorgc pod uwage ewentualne
korzysci wynikajgce z zastosowania nowej terapii, warto umozliwic jednorazowg
zmiane terapii u pacjenta juz leczonego alglukozydazq alfa, w przypadku, kiedy
lekarz prowadzqcy leczenie oraz Zespot Koordynacyjny ds. Chordb Ultrarzadkich
uznajq to za korzystne w danej sytuacji klinicznej pacjenta.

Problem ekonomiczny

Obecnie w ramach leczenia przyczynowego w Polsce u pacjentéow z chorobg
Pompego, w cafej populacji bedgcej przedmiotem zfozonego wniosku
refundacyjnego, stosowana jest ERT z wykorzystaniem alglukozydazy alfa
(Myozyme) w ramach programu lekowego B.22 , Leczenie choroby Pompego”.
Do chwili obecnej brak jest innych, refundowanych metod leczenia
przyczynowego choroby Pompego (inne terapie enzymozastepcze, terapie
genowe).

Liczba pacjentdw leczona w programie lekowym B.22 Leczenie choroby Pompego
(ICD-10 E 74.0) wzrastata kazdego roku osiggajgc wartos¢ 52 pacjentow w 2022
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roku. Liczba wszystkich pacjentow, ktora uczestniczyta w PL B.22 w latach 2014
—2022 wyniosta 65 pacjentow. W opinii eksperta obecna liczba chorych dotknieta
postaciq klasyczng to 5 chorych, natomiast postaciq nieklasyczng to 55 chorych.

Odsetek 0sob, u ktdrych oceniana technologia bytaby stosowana po objeciu
jej refundacjq wyniesie wg eksperta 50-60% dla poszczegdlnych postaci.

Wprowadzenie finansowania Nexviadyme w analizowanym wskazaniu bedzie sie
wiqzato ze wzrostem wydatkow catkowitych z perspektywy ptatnika publicznego.

Gtowne argumenty decyzji

1. 3 rekomendacje pozytywne (NICE 2022, CADTH 2022 i HAS 2022) oraz
1 rekomendacja negatywna (PBAC 2021). W rekomendacjach pozytywnych
zwraca sie gfdwnie uwage na porownywalnqg skutecznos¢ awalglukozydazy
i alglukozydazy. W rekomendacjach negatywnych zwraca sie gtdwnie uwage
na niepewnos¢ wynikow dotyczqcych skutecznosci awalglukozydazy
w poszczegdlnych postaciach choroby Pompego oraz wysoki i niepewny
wspotczynnik ICER.

2. Odnalezione wytyczne (europejskie EPC 2017 oraz kanadyjskie CEP 2016)
rekomendujq stosowanie enzymatycznej terapii zastepczej jako terapii
ukierunkowanej na przyczyne choroby Pompego (wytyczne zostaty
opublikowane przed rejestracjg awalglukozydazy).

3. W badaniu COMET u pacjentéow z chorobg Pompego po 49 tygodniach
obserwacji nie raportowano istotnych roznic miedzy AVGL oraz ALGL
w zakresie ogdlnego bezpieczenstwa.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekow, sSrodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2023 r., poz. 2555 z poz. 826)
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.423.1.12.2023 ,Whniosek o objecie refundacjg leku Nexviadyme (awalglukozydaza alfa) we wskazaniu:
choroba Pompego”; data ukonczenia: 22 czerwca 2023 r.

Inne wykorzystane zrddta danych:

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



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 74/2023 z dnia 3 lipca 2023 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje produktu
leczniczego Calcort (deflazakort) we wskazaniu: zesp6t nerczycowy

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne wydawanie zgod na refundacje
produktu leczniczego Calcort (deflazakort) we wskazaniu: zespdt nerczycowy.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Zarowno Rada Przejrzystosci jak i Prezes Agencji uznali za niezasadne wydawanie
zgod na refundacje leku Calcort (deflazakort), tabletki 6 mg i 30 mg,
we wskazaniu zespot nerczycowy w 2013 roku oraz 2020 roku. Obecne
stanowisko Rady Przejrzystosci oparte jest o zaktualizowane dane w zakresie
istnienia nowych wytycznych praktyki klinicznej, oraz nowych dowoddw
naukowych dotyczgcych skutecznosci i bezpieczeristwa ocenianej technologii
medycznej.

Zespot nerczycowy (ZN) powstaje w wyniku utraty biatka, przede wszystkim
albuminy z moczem w ilosci przekraczajgcej mozliwosci kompensacyjne ustroju.
Zwiekszone wydalanie biatka z moczem spowodowane jest wzmozZong
przepuszczalnosciq bfony filtracyjnej ktebuszkow nerkowych w wyniku dziatania
roznych czynnikdw patologicznych lub wady ich mikrostruktury. U matych dzieci
choroba przyjmuje postac idiopatycznego zespotu nerczycowego wieku
dzieciecego, ktory przebiega z charakterystycznymi objawami klinicznymi
i zmianami laboratoryjnymi, ale jego przyczyna nie zostata wyjasniona.

Dowody naukowe

Wszystkie rekomendacje (miedzynarodowe wytyczne kliniczne KDIGO 2021, IPNA
2022, polskie PTFND 2022) zalecajq leczenie dzieci doustnym
prednizonem/prednizolonem, zaréwno w pierwotnym jak i nawracajgcym
zespole nerczycowym. W leczeniu pierwszej linii zaleca sie stosowanie prednizonu
przez 4 tygodnie. Autorzy wytycznych IPNA wskazali, ze obecnie
nie ma wystarczajgcych danych, aby zaleci¢ stosowanie deflazakortu zamiast
prednizonu w leczeniu zespotu nerczycowego. Aktualne rekomendacje sq spdjne
Z zaleceniami przedstawionymi w poprzednim opracowaniu Agencji - wtoskimi
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SINePe z 2017 r. oraz polskimi PTNFD z 2015 r., ktdre rowniez zalecaty stosowanie
prednizonu lub prednizolonu w leczeniu zespotu nerczycowego u dzieci.

Istniejg  jedynie nieliczne dowody kliniczne, pochodzqce z badan
przeprowadzonych na niewielkich grupach pacjentow. Odnaleziono jedno
badanie w ostatnich latach, dotyczqce terapii kortykosteroidami zespotu
nerczycowego u dzieci - przeglgd systematyczny Hahn 2020, dotyczqcy gtownie
stosowania prednizonu. Obejmowat on 4 badania RCT dotyczgce leczenia zespotu
nerczycowego deflazakortem u fqcznie 118 pacjentow. Autorzy przeglqgdu uznali,
ze deflazakort w pordwnaniu z prednizonem moze miec niewielki wptyw
lub go nie mie¢ na liczbe pacjentow, u ktorych wystqgpita remisja choroby
(RR 1,08, 95% Cl 0,94 do 1,24; 67 uczestnikow, 2 badania; 12 = 0%). W badaniu
"crossover study" witqgczonym do przeglgdu (Liern 2008) nie stwierdzono rdznic
w czasie do wystgpienia remisji lub do nawrotu choroby u 11 dzieci leczonych
deflazakortem Ilub metyloprednizolonem. Podobnie Konsultant Krajowy
w dziedzinie nefrologii dzieciecej prof. Danuta Zwoliriska powoftuje sie na dane
z tego przeglgdu, uznajgc ze nie ma pewnych dowodow na wyzszosc deflazakortu
nad prednizonem czy prednizolonem. W opinii ekspertow leku nie stosuje sie
w Polsce u dorostych w leczeniu zespotu nerczycowego, poniewaz wystarczajgce
sq dostepne preparaty glikokortykosteroidow.

Problem ekonomiczny

Szacunkowa cena netto sprzedazy produktu leczniczego Calcort do apteki,
zawierajgca marze hurtowq, wynosi 119,90 zt za opakowanie 6 mg, 100 tabletek.
W 2022 r. wydano zgody na refundacje 10 opakowar po 100 tabletek produktu
leczniczego Calcort, tabletki 6 mg, dla jednego pacjenta. Ze wzgledu na to,
ze Calcort jest stosowany w roznym dawkowaniu i przez rozny okres nie jest
mozliwe wiarygodne oszacowanie kosztu rocznej terapii. Oszacowany koszt
za dzienng dawke leku przypadajgcqg na 1 kg masy ciata wynosi 0,52 zt
dla produktu leczniczego Calcort, 6 mg, 0,15 zt dla refundowanych produktow
leczniczych zawierajgcych prednizon i 0,18 zt dla refundowanych produktow
leczniczych zawierajgcych prednizolon. Przyktadowo dla dawki maksymalnej
stosowanej w przypadku 12 tygodniowego leczenia pierwszego rzutu populacji
pediatrycznej zgodnie z wytycznymi praktyki klinicznej KDIGO 2021 — 6 tygodni
przy petnej dawce, a nastepnie 6 tygodni dawkowania co drugi dzien.
Oszacowany koszt wynosi 936,73 zt.

Gtowne argumenty decyzji

1. Brak dowodow naukowych uzasadniajgcych stosowanie Calcortu
(deflazakortu) zamiast innych glikokortykosteroidow (prednizon, prednizolon)
u chorych z zespotem nerczycowym.

2. Brak wytycznych towarzystw naukowych miedzynarodowych i polskich
uzasadniajgcych stosowanie Calcortu (deflazakortu) zamiast innych
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glikokortykosteroidow (prednizon, prednizolon) u chorych z zespotem
nerczycowym.

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 pdin.
zm.) oraz w zw. z art. 39 ust. 3 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundac;ji lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 2555 z pdin. zm.),
z uwzglednieniem opracowanie na potrzeby oceny zasadnosci dalszego wydawania zgody na refundacje nr:
0T.4211.7.2023 ,,Calcort (deflazakort) we wskazaniu: zespét nerczycowy”; data ukoriczenia: 29 czerwca 2023 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 117/2023 z dnia 3 lipca 2023 roku
o projekcie programu ,,Rozszerzenie dostepnosci robotycznie
wspomaganej diagnostyki funkcjonalnej i rehabilitacji dzieci
i mtodych dorostych z mézgowym porazeniem dzieciecym i innymi
zespotami porazennymi na terenie wojewodztwa wielkopolskiego”

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Rozszerzenie dostepnosci robotycznie wspomaganej diagnostyki funkcjonalnej
i rehabilitacji dzieci i mfodych dorostych z mézgowym porazeniem dzieciecym
i innymi zespotami porazennymi na terenie wojewddztwa wielkopolskiego”.

Uzasadnienie

Gtéownym zatozeniem projektu programu jest poprawa stanu funkcjonalnego
u nie mniej niz 75% 0sob objetych programem poprzez zwiekszenie w okresie
3 lat dostepnosci do robotycznie wspomaganej rehabilitacji.

Cel gtowny programu jest mozliwy do realizacji za pomocq zaplanowanych
w programie dziatann rehabilitacyjnych. Wartos¢ docelowqg uzasadniajg
dotychczasowe obserwacje wynikow klinicznych uzyskanych na podstawie
obecnie realizowanej edycji PPZ. Rdowniez cele szczegdotowe (poprawa
parametrow czasowo-przestrzennych chodu u co najmniej 75% osob objetych
programem, poprawa w zakresie parametrow Trojwymiarowej Instrumentalnej
Diagnostyki Funkcji Chodu (TIDFCh) u nie mniej niz 75% u dzieci i mtodych
dorostych z wrodzonymi i nabytymi neurogennymi zaburzeniami lokomocji (NZL),
podniesienie poziomu wiedzy i umiejetnosci u 70% fizjoterapeutow oraz 70%
rodzicow/opiekundw), wydajq sie mozliwe do realizacji za pomocq
zaplanowanych w programie dziafan.

Opiniowany program ma byc¢ wspotfinasowany przez Unie Europejskq w ramach
Europejskiego Funduszu Spofecznego w perspektywie finansowej 2021-2027.
Catkowity budzet programu oszacowano na 51 500 000 zt. Zgodnie z Wytycznymi
dotyczgcymi kwalifikowalnosci wydatkdow na lata 2021-2027, koszty posrednie
projektu EFS+ sq rozliczane z wykorzystaniem stawek ryczattowych. W przypadku
projektow o wartosci kosztow bezposrednich przekraczajgcej 4 550 tys. PLN
stanowi to 10% tych kosztow. Program ma zostac¢ sfinansowany ze srodkow
Europejskiego Funduszu Spotecznego Plus, budzetu panstwa i wktadu wtasnego
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beneficjenta. Okres realizacji programu zostat wyznaczony na 3 lata. Dana osoba
moze uczestniczy¢ w programie maksymalnie 3 razy w roku oraz maksymalnie
9 razy w ciggu trwania programu.

W 2018 roku Agencja opiniowata juz podobny projekt programu
p.n. ,Rozszerzenie dostepnosci technologicznie wspomaganej diagnostyki
funkcjonalnej i rehabilitacji dzieci i mtodych dorostych z mézgowym porazeniem
dzieciecym na terenie wojewddztwa wielkopolskiego”. Dotychczasowa realizacja
tego programu (od 1 marca 2019 do 31 marca 2023) udowodnita wysokq
skutecznosc¢ stosowania zaawansowanych technik rehabilitacyjnych, opartych
na technologicznie wspomaganym procesie leczenia u dzieci z MPD.
Wartosci parametrow uleglty poprawie u minimum 75% pacjentow
uczestniczqgcych w programie. Trwatej poprawie ulegty parametry szybkosci
i wydolnosci ruchu. U dzieci na poczqgtkowych etapach chodzenia poprawa
wystepuje rowniez w aspekcie jakosci wzorca chodu. Obecnie opiniowany projekt
programu zawiera dwie czesci: 1. bedgcg kontynuacjq wczesniejszego programu
adresowanego do dzieci z MPD, oraz 2. adresowanq do dzieci z innymi
schorzeniami nerwowo-miesniowymi np.: przepukling oponowo-rdzeniowg,
zespotem Downa, rzadkimi chorobami neurologicznymi, artrogrypozq, stanami
po urazach centralnego uktadu nerwowego oraz innymi zespotami porazennymi
z tego zakresu etiologicznego. Populacja obecnego programu to dzieci oraz
mtodzi dorosli w przedziale wiekowym 5 - 21 lat z mézgowym porazeniem
dzieciecym (748 0sob) lub z innymi zespotami porazennymi (328 osdb). Projekt
zawiera opis etapdw i dziatar podejmowanych w ramach programu. Pierwszym
etapem bedq dziatania informacyjno-promocyjne projektu. Drugim etapem
bedzie przeprowadzenie kwalifikacji uczestnikow do programu, a nastepnie
ustalenie celu leczenia rehabilitacyjnego. Kolejno zostanqg wykonane badania
poczgtkowe, a nastepnie cykl terapeutyczny, badania koricowe oraz dziatania
edukacyjne i szkoleniowe skierowane do rodzicow/opiekunéw uczestnikéw PPZ
oraz fizjoterapeutow. Na zakonczenie zostanie przeprowadzone monitorowania
i ewaluacja oraz ankieta satysfakcji. Badania poczqgtkowe (realizowane
po zakwalifikowaniu uczestnika do programu): np. Time Up&Go Test (TUG), 10 m
test chodu (TMWT), 6-minutowy test chodu (6 MWT), klasyfikacja funkcjonalna
Gross Motor Function Classification System (GMFCS), ocena funkcjonalna
Functional Mobility Scale (FMS), Skala Gross Motor Function Measure w czesci D
(stanie) i E (chodzenie, bieganie i skakanie) (GMFM: D,E). Nastepnym etapem
jest cykl terapeutyczny przy zastosowaniu zrobotyzowanych systemow
do rehabilitacji chodu (np. zrobotyzowane ortezy, systemy z odcigzeniem
dynamicznym, egzoszkielety). Kazdy cykl terapeutyczny rozpoczyna sie i koriczy
badaniem klinicznym obejmujgcym testy funkcjonalne, badania ankietowe oraz
analize biometrycznych danych wejsciowych i wyjsciowych uzyskiwanych
z urzqdzen terapeutycznych. Osoba zakwalifikowana do programu otrzyma
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obligatoryjnie 10 sesji terapeutycznych sktadajgcych sie na cykl terapeutyczny.
Po zakoriczeniu petfnego cyklu terapeutycznego zostang wykonane badania
koricowe, podczas ktorych zostang uzyte te same badania i skale/pomiary,
jak podczas badan poczgtkowych. Wsréod badan koricowych wymieniono:
badania kliniczne wraz z czasoprzestrzennq ocenq funkcji chodu (skale i pomiary),
przeprowadzone bezposrednio po ukoriczeniu cyklu terapeutycznego oraz
Tréjwymiarowq, Instrumentalng Diagnostyke Funkcji Chodu (TIDFCh),
przeprowadzanq 1 raz w roku trwania programu. Miernik efektywnosci
dotyczqgcy odsetka o0sob, u ktorych nastqpita poprawa parametrow chodu
zweryfikowany zostanie na podstawie pordwnania wynikow badarn
poczgtkowych i koricowych, ktdre jednoczesnie wskazq mierniki jakosciowe
odnoszqce sie do poszczegdlnego uczestnika programu, takie jak sredni czas
wykonywania zadania w 10 metrowym tescie chodu, srednia poprawa szybkosci
chodu w 6 minutowym tescie chodu itd.

Ze wzgledu na specyfike programu, ktory obejmuje nowe rozwigzania
terapeutyczne, ewaluacja powinna by¢ procesem dtugoterminowym i powinna
opierac¢ sie na porownaniu stanu sprzed wprowadzenia dziatan w ramach
programu, a stanem po jego zakonczeniu. W odnalezionych dowodach
naukowych (Llamas-Ramos 2022, Ziab 2022, Liu 2022, Olmos-Gomez 2021,
Volpini 2021, Chiu 2020, Lefmann 2017, Ravi 2016, Dewar 2014) autorzy zwracali
uwage, ze ze wzgledu na fakt, iz wykorzystanie zrobotyzowanych urzgdzen,
systemow wirtualnej rzeczywistosci w rehabilitacji dzieci z MPD jest
rozwigzaniem nowym — technikqg rozwijajgcq sie, obecne dowody sq w duzZej
mierze niewystarczajgce (niewielka wielkos¢ proby, heterogenicznos¢ w zakresie
wieku, poziomu i typu dysfunkcji) do wyciggniecia jednoznacznych wnioskéw
nt. skutecznosci tego typu rehabilitacji, szczegdlnie w zakresie efektow
dtugookresowych oraz opracowania wytycznych klinicznych. Zatem ogdlne
rekomendacje kliniczne dot. rehabilitacji leczniczej pozostajq aktualne: zaleca sie,
aby pacjenci otrzymywali tyle swiadczen terapeutycznych, ile ,potrzebujq”
i sq w stanie tolerowad, aby przystosowac, odzyskac i/lub wrdci¢ do optymalnego
osiggniecia niezaleznosci funkcjonowania (NSF 2017, VHA-DoD 2010).

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 raportu nr: 0T.441.374.2017 ,Rozszerzenie dostepnosci robotycznie wspomaganej
diagnostyki funkcjonalnej i rehabilitacji dzieci i mtodych dorostych z mézgowym porazeniem dzieciecym i innymi
zespofami porazennymi na terenie Wojewddztwa Wielkopolskiego” realizowany przez: Wojewddztwo
Wielkopolskie; data ukonczenia: czerwiec 2023 oraz aneksu do raportow szczegdétowych ,,Programy z zakresu
rehabilitacji niepetnosprawnych i zagrozonych niepetnosprawnoscig dorostych oraz dzieci i mtodziezy — wspdlne
podstawy oceny” z sierpnia 2016 i raportu ,,0T.441.57.2017.MiS: ,Rozszerzenie dostepnosci nowoczesnych
instrumentalnych metod diagnostyki i rehabilitacji dzieci z mézgowym porazeniem dzieciecym na terenie
Wojewddztwa Mazowieckiego”.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 118/2023 z dnia 3 lipca 2023 roku
o projekcie programu ,,Program zdrowotny profilaktyki wtornej
raka szyjki macicy w oparciu o edukacje i wykrywanie
wirusa HPV metodg samopobrania, realizowany
w Gminie Kobierzyce na lata 2023-2025"

Rada Przejrzystosci negatywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Program zdrowotny profilaktyki wtdrnej raka szyjki macicy w oparciu o edukacje
i wykrywanie wirusa HPV  metodq samopobrania, realizowany
w Gminie Kobierzyce na lata 2023-2025".

Uzasadnienie

Program polityki zdrowotnej ma byc¢ realizowany na terenie gminy Kobierzyce
i zaplanowany jest lata 2023-25. Zaktada przeprowadzenie dziatan edukacyjnych
oraz samopobrania materiatu biologicznego do testu HPV. Populacje docelowq
programu stanowic¢ bedq kobiety w wieku 40-50 lat zamieszkujgce na terenie
gminy. W pierwszej kolejnosci do programu majq by¢ kwalifikowane kobiety
w wieku 40 lat (w 2023 r. kobiety urodzone w 1983 r., w 2024 r. — urodzone
w1984 r. i w 2025 r. — urodzone w 1985 r.). Zaplanowano udziat 400 kobiet
rocznie (tqgcznie 1200 osob w trakcie catego okresu realizacji). W momencie braku
zgtoszenia sie zaktadanej liczby osob z danego rocznika mozliwe bedzie objecie
dziataniami kobiet w wieku 41-50 lat. W ramach prowadzonych interwencji
zaplanowano dziatania edukacyjne oraz samopobranie materiatu biologicznego
do testu HPV w warunkach domowych. Na terenie gminy bedzie funkcjonowat
punkt informacyjny, w ktorym przeszkolona potozna oraz specjalista pofoznictwa
i ginekologii bedq informowali o profilaktyce raka szyjki macicy, mozliwosci
wykonania badania cytologicznego dostepnego w ramach NFZ oraz testu HPV
dostepnego w ramach ocenianego programu. W punkcie bedzie mozZliwe
pobranie zestawu do samopobrania, uzyskanie informacji o prawidtowym
sposobie samopobrania oraz oddanie zestawu po pobraniu materiatu.
Test bedzie mozna rdowniez zamowic przez dedykowang strone internetowq
programu. W ramach PPZ zaplanowano takze dziatania edukacyjne,
w tym prelekcje ekspertow, rozpowszechnienie materiatow edukacyjnych
dot. epidemiologii choréb nowotworowych, istotnosci badan profilaktycznych
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oraz dowodow naukowych potwierdzajgcych skutecznos¢ planowanych
interwencji.

Metodq przesiewowq najczesciej wskazywang przez towarzystwa naukowe
jest cytologia (ACOG 2021, ACS 2021, HKCHP CEWG 2021, PTGiP/PTKiPSM 2021,
BCG 2019, USPSTF 2018, WPSI 2018, ACP 2015, EC 2015, PTOK 2013, CTFPHC
2013). Czes¢ odnalezionych wytycznych wskazuje rdwniez test HPV
jako pierwotne narzedzie przesiewowe (ACOG 2021, ACS 2021, PTGiP/PTKiPSM
2021, HKCHP CEWG 2021, UK NSC 2021, WHO 2021, ESGO-EFC 2020, BCG 20159,
CCA 2018, USPSTF 2018, WPSI 2018, RACGP 2017, EC 2015) oraz na mozliwos¢
potgczenia obydwu powyzszych metod (ACOG 2021, ACS 2021, HKCHP CEWG
2021, NIH 2021, USPSTF 2018, WPSI 2018, ACP 2015). Wiele odnalezionych
wytycznych rekomenduje prowadzenie badan przesiewowych od 21 r.z. (ACOG
2021, NIH 2021, USPSTF 2018, WPSI 2018, ACP 2015) lub od 25 r.z. (ACS 2021,
HKCHP CEWG 2021, UK NSC 2021, ESGO-EFC 2020, BGC 2019, CCA 2018, RACGP
2017, CTFPHC 2013). Czes¢ odnalezionych wytycznych jako rozpoczecie
prowadzenia badan przesiewowych wskazuje granice 30r.z. (WHO 2021) i 35r.z.
(EC 2015). W przypadku kobiet powyzej 65 r.z. rekomendacje wskazujg
na zaprzestanie prowadzenia badan przesiewowych po uzyskaniu negatywnych
wynikow we wczesniejszych badaniach przesiewowych (ACOG 2021, ACS 2021,
HKCHP CEWG 2021, NIH 2021, UK NSC 2021, WHO 2021, ESGO-EFC 2020, USPSTF
2018, WPSI 2018, ACP 2015, EC 2015). Niektore rekomendacje jako gdrnq granice
wiekowgq przesiewu wskazujg 69 lat (BCG 2019, CTFPHC 2013) lub nawet 74 lata
(RACGP 2017). Rekomendacje wskazujg na potrzebe realizacji dziatarn majgcych
na celu zwiekszenie uczestnictwa w programach przesiewowych (UK NSC 2021,
EGSO/EFC 2020, RACGP 2017, EC 2015).

Planowane koszty catkowite zostaty oszacowane na 348 000 zt. Program
finansowany bedzie z budzetu gminy Kobierzyce.

W Polsce program profilaktyki raka szyjki macicy finansowany ze srodkow NFZ,
adresowany jest do kobiet w wieku 25-59 lat, ktore nie wykonaty badania
cytologicznego w ciggu ostatnich 3 lat. U kobiet, ktdre sq obcigzone czynnikami
ryzyka, tj. zakazenie wirusem HIV, przyjmowanie lekow immunosupresyjne,
zakazenie HPV wysokiego ryzyka, badanie wykonuje sie co 12 miesiecy. W 2019
r. w Polsce zostato poddanych badaniom 17,3% rocznej populacji do przebadania
w kierunku raka szyjki macicy. Od 2017 r. wartosc¢ ta zmniejszyta sie o ok. 5%.
W 2019 r. do etapu pogtebionej diagnostyki skierowano cztery razy wiecej kobiet
niz 2 lata wczesniej (wartosci te wynosity: 2017 r. — 128 na 100 tys. kobiet
przebadanych ogétem; 2019 r. — 524 na 100 tys. kobiet przebadanych ogdtem).
W ramach omawianego Programu Narodowy Fundusz Zdrowia publikuje
comiesieczne zestawienie danych w zakresie objecia populacji docelowej
badaniami cytologicznymi. Zgodnie ze stanem na dzien 1 lutego 2022 r.,
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w ramach funkcjonowania programu (od 2019 roku) procent objecia populacji
docelowej dla catego kraju wynosi 12,1 %.

Gtowne argumenty opinii

1. Program stanowi powielenie gtownego zatozenia programu zdrowotnego
finansowanego przez NFZ, jakim jest wczesne wykrycie raka szyjki macicy.

2. W programie nie okreslono dalszego postepowania z pacjentkami z wynikiem
dodatnim.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48a ust. 8 pkt 3, w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 3 ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 2561 z péin.
zm.), z uwzglednieniem raportu nr: 0T.431.39.2023 , Program zdrowotny profilaktyki wtdérnej raka szyjki macicy
w oparciu o edukacje i wykrywanie wirusa HPV metodg samopobrania, realizowany w Gminie Kobierzyce na lata
2023-2025” realizowany przez: Gmine Kobierzyce; data ukonczenia: czerwiec 2023 oraz Raportu nr:
0T.434.2.2022 , Profilaktyka nowotworu szyjki macicy” z kwietnia 2022 r.



