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i analiz wnioskodawcy'

Formularz zglaszania uwag do analizy W@Wﬁ_kacyjneg AOTM:

Mumer: AOTM-0OT-4351-28/2014

Wiosek o objecie refundacja leku RoActemra (tocilizumab) w ramach programu lekowego “‘Eie\c}ze i
Tytul: tocilizumabem podskérnym reumatoidainego zapalenia stawow o przebzegu agresywnym (!CD 10: M
05, M 08y _ _

Liwagi (pkt. 2} wraz z wypelniong i wiasnorecznie podpisang Deldaracjg Konfliktu Interesow (pki. 1}
nalezy ziozyé w sledzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych, . I Krasickiego 26, 02-611
Warszawa, bad? przestac przesyikg kurierska lub pocztowa na adres siedziby Agencii.

Uwagi mozna zgtaszaé w terminie 7 dni od dnia opublikowania analiz w Biulefynie Informacyi Publicznef
{(BIF}. Uwagi dostarczone do siedziby AOTM po uplywie tego terminu nie bedg rozpatrywane.

UWAGA! Zatoszone uwagi | deklaracia konflikiy intereséw beda publikowane w BIP ACTM.

1. Deklaracja konfliktu interesow {DKI}® — do wypelnienia w przypadku uwag do analizy weryfikacyjnej

imie | nazwisko osoby skiadajacej DKI dotyczacej zlozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyinej: Ewa Grenda, General Manager Roche Polska Sp. z 0.0,

Dotyczy wniosku/ow bedgcegofych przedmiotem obrad Rady Przejrzystosci: wniosek ¢ objecie
refundacja i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu leczniczego RoActemra (tocilizumab), roztwér do
wstrzykiwan, 162 mg, 4 amp-strz., kod EAN 5902768001075 w ramach programu lekowego ,Leczenie
tocilizumabem podskérnym reumatoidalnego zapalenia stawow (RZS) o przebiegu agresywnym (1CD-
10 MO5, M0&)”

Czego dotyczy DKL

1

Ziokenie uwag do upublicznionej analizy weryfikacyinej,

! zgodnie z art. 35 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2611 r. o refundacyi lekdw, Sradidw spozywczysh specfalnego przeznaczenia Zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz. U. z 2011 r. Nr 122, poz. 696 z péin. zm.)

zgodnie z art. 31s ust. 23 ustawy o $wiadczeniach opleki zdrowotnsj finansowanych ze Srodkéw publicznych Dz, U. z 2008, Nr 164, poz. 1027 z poin.
zm.)
o ktérej mowa w art. 37s ust. 97 23 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze Srodkdw publicznych (Dz. U. z 2008, Nr 164, poz. 1027
z péZn. zm.)



UWAGA!
Cresé A nalezy wypetnic w przypadku wystepowania konflikiu interesoéw.

Czesc B nalezy wypelnic w przypadku braku konfliktu interesow.
Czesé A

Oswiadczam, ze ja, m6j maizonek/moja malzonka, mé} zstepny lub wstepny w linii proste], osoba, z
Kktdra/ osoby, z ktdrymi pozostaje we wspoinyrm pozyciu®, wykonujelig zajecia zarobkowe na podstawie

Stosunku pracy [

Umowy o swiadczenie ustug zarzadczych

Umowy zlecenia [

Umawy o dzieto [}

innej umowy o podobnym charakterze [

na rzecz podmiotdw okreslonych w art. 31s ust. 8 pkt 1-3 {cytowany ponizej)

,8.Czionkowie Rady Przejrzystosci, ich mafzonkowie, zstepni i wstepni w linii prostej oraz osoby, z
ktorymi cztonkowie Rady Przejrzystosci pozosiajg we wspolnym pozyciu, hie moga:

1) byé czionkami organow spofek handiowych lub przedstawicielami przedsighbiorcéw prowadzgcych
dziatalno$é gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywezym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym,

2} byé czlonkami organéw spofek handlowych lub przedstawicielami przedsigbiorcow prowadzgcych
dziatalnos$é gospodarcza w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, srodkow spozywezych
specjalnego przeznaczenia Zywieniowego, wyrobéw medycznych;

3) byé czionkami organéw spotdzielni, siowarzyszen lub fundacji prowadzgcych dziafalnosc, o ktoref
mowa w pkt 112,

Prosze podac szczegdfy, ktore Pani/Pan uzna za hiezbedne, oraz nazwy podmiotéw, z kidrymi wigzg
Pania/Pana (mafzonka/matzonke, zstepnych lub wstepnych w linii prostef lub osoby z ktérymi pozostaje
Pan/Pani we wspdlinym pozyciu) relacje powodujgce konfliki intereséw. Opis powinien by¢ moZliwie
zwiezty.

Ja, Ewa Grenda, niniejszym oswiadczam, e na podstawie umowy o prace wykonuje zajecia
zarobkowe dla firmy Roche Polska Sp. z o.0., bedacej podmiotem odpowiedziainym dia
techinologii uwzglednionej i opisanej w w/w analizach.

Oswiadczam, e ani ja ani 2aden z czlonkéw mojej rodziny nie posiadamy Zadnych zwigzkdw z
czionkami rady Przejrzystosci ani z osobami, ktérym zlecono przygotowanie ekspertyz i innych
opracowan, ani z ich maféonkami, zstepnymi i wstepnymi w linii prostej, ani z osobami, z kiérymi
pozosiaja we wspolnym pozyciu.

4 . 2yes
niepotrzebne skresltic



Oéwiadezam, pod rygorem odpowiedzialnosci karnej za skladanie falszywych odwiadczen z art.
233 § 11 6 ustawy z dnia 6.06.1997r. Kodeks karny (Dz. U. 1997 Nr 88, poz. 553 z pdin. zm.}, Ze
wedlug mojej najlepsze] wiedzy powyisze dane sg zgodne ze stanem faktycznym i kompletne.
Wyrazam zgode na gromadzenie, przetwarzanie i udostgpnianie moich danych osobowych w
celu identyfikacji konflikiu intereséw zgodnie z ustawa o ochronie danych osobowych z dnia
29.08.1997 r. (Dz. U. Nr 133, poz. 883 z pdzn. zm.}).
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Data skladania i podpis oscby skiadajgee] DKI ... j%ﬁé?&f?‘ﬁkéfg B PP
{;eneral Manager
Czesc B

Oswiadczam, iz z uwagi na niewystepowanie okolicznosci okreslonych w art. 31s ust. 9 usfawy z dnia
27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowolnej finansowanych ze $rodiéw publicznyeh (Dz. U. z
2008 r. Nr 164, poz. 1027 z pdin. zm.), dolyczacych mojej osoby, mojego matzonka/mojej matzonki,
moich zstepnych lub wstepnych w linii prostej, osoby, z ktérag/ oséb, z kidrymi pozostaje we wspdlnym
poZyciu, nie jestem w konfiikcie interesow.

Oswiadczam, pod rygorem odpowiedzialnosci karnej za skladanie falszywych o$wiadczeni z art.
233 § 11 6 ustawy z dnia 6.06.1997r. Kodeks karny (Dz. U, 1997 Nr 88, poz. 553 z pézn. zm.), Ze
wedlug mojej najlepszej wiedzy powyisze dane sa zgodne ze stanem faktycznym i kompletne.
Wyrazam zgode na gromadzenie, przetwarzanie i udostepnianie moich danych osobowych w
celu identyfikacji konfliktu interesdéw zgodnie z ustawsg o ochronie danych osobowych z dnia
29.08.1997 r. {Dz. U, Nr 133, poz. 883 z pdin. zm.).
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2. Uwagi do analizy weryfikacyjne] AOTM

Numer®

{rozdzialy, tabeli,

wykrast, sirony)

Uwagi

,Obliczenia
wlasne
Agencijt”
Rozdz. 4.54
str.50; Rozdz.
4.6 str. 51;
Rozdz. 5.3.2.
str. 57-58;
Rozdz. 12

Zastosowane przez. wnioskodawce podejécie analityczne w analizie ekonomicznej i analizie
wplywu na budzet platnika publicznego, polegajace na poréwnaniu komparatora tylke w
wariancie bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka jest zgodne z ogélnie przyjeta
metodyka przygotowania analiz z uwagi na réznorodne rodzaje instrumentéw dzielenia ryzyka
(rabat, payback, PVA, mieszane), kidre uniemozliwiajg wyliczenie ceny efektywnej w sposcb

jednoznacziy. Dodatkowo, podejscie zastosowane w przedimiotowych analizach jest uniwersalne

przy ocenie wszystkich technologii lelowych i umozliwia réwne traktowanie wpioskodawoow.

W obliczeniach wiasnych przedstawionych w rozdz, 4.5.4 AWA str. 51 Agencja oszacowala
cene sprzedary tocilizumabu i.v. na podstawie komunikatu NFZ dotyczacego wartosci kwoty
refundacii oraz ilosci zrefundowanych jednostkowych opakowan lekéw za okres styczen - lipiec
2014, przyimujge ja jako wariant RSS dla tocilizumabu do dalszych obliczen. Nalezy mie¢ na
uwadze, ze cena leku wynikajaca z obliczen na podstawie wydatkdw NFZ jest wartoécig srednig
w danym okresie 1 moze by¢ zmienna w czasie. Dlatepo tez, jesli intencja Agencji bylo
poréwnanie ze sobg wariantéw RSS dla wnioskowanej technologii i jej komparatora, wskazanym
byloby uwzgledni¢ ceng z instrumentu dzielenia ryzyka dla tocilizumabu iv. zawarte w
decyzjach Ministra Zdrowia o nr R12020297/7W, R12020296/7 oraz R12020295/7 z dnia
19.12.2011 r. (zgodnie z zawartym instrumentem dzielenia ryzyka wnioskodawca zobowigzal sie
do sprzedazy produktu leczniczego tocilizumab i.v. po cenie nie wyZszej niz odpowzednlo
PLN brutto dla opakowania 80mg, | PLN brutte dla opakowania 200mg oraz 11
brutto dla opakowania 400mg) oraz ceng tocilizumabu s.c. zgodnie z zaproponowanym przez
wnioskodawce RSS (zgodnie z ktérym wnioskodawca zobowigzuje sie do sprzedazy
tocilizumabu s.c. w cenie nie wyzszej niz PLN brutto).

Wyniki analizy ekonomicznej wraz z cenami progowymi dla tocilizumabu s.c. z RSS versus
tocilizumab i.v. z RSS w horyzoncie 18 — miesigcznym przedstawia tabela nr .

Tabela ¥ Wynild analizy z uwzglednieniem RSS whoryzoncie 18 miesigezoym

*cens zhytu netto za opakowanie RoActermra® 153 mgfo,u mi, roebedr do wetrzyldwen w amputko-streykawce, 4 smp-strz.




Wyniki analizy ekonomiczne] wraz z cenami progowymi dla tocilizumabu s.c. z RSS versus
tocilizumab 1.v. z R8S w horyzoncie dozywolnim przedstawia tabela nr 2.

Fahela 2 Wynili analizy podstawowe! 7 veezolednieniem RSS

reng zhydn netto 28 opakowanis Hodcfesrne™ 262 mgho,g mi, roztwér do wstrzykdwen w armputko-strayhosce, 4 emp-stre.

Progowa cena zbytu netto dla tocilizumabu sc. w wariancie dozywotnim odpowiada
proponowanej przez wnicskodawceg cenie zbytu netto w wariancie z RSS (wynoszacej | PLN
za | opakowanie).

W analizie wplywu na budzet platnika publicznego (rozdz. 5.3.2. str. 57-58), uwzgledniajgc ceny
tocilizamabu s.c. oraz tocilizumabu i.v. w wariancie z RSS w obliczeniach wlasnych Agencji
wykazano, ze pozytywna decyzja o refundacji zwigkszy calkowite wydatki platnika publicznego
o kwote 2 PLN w pierwszym roku i kwote w drugim roku cbowigzywania
decyzji refundacyinej.

Uwzgledniajgc obowigzujgeg ceng zbytu netto tocilizumabu i.v. z RSS oraz proponowang przez
wnioskodawce cene zbytu netto z RSS dla tocilizumabu s.c. wyniki analizy wplywu na budzet:
koszty/oszezednosel inkrementalne przedstawia tabela nr 3.

Mo rty tolode

Tootuzimal 80w ampuiko-sliaawos 5'

Tocitizeal (v |

Cedolizumab s ¢ ]

Koty kwalifikacy do programy '
Kooty podanis skl

Kosrly diageosiyki | smonitaroveania

Caburaite wdaths

Zgodnie z powyzszym w analizie wplywu na budzet platnika publicznego wykazano, 7ze
pozotywna decyzja o refundacji ze $rodkéw publicznych tocilizumabu s.c. moze przyniesé
oszezednosei dla platnika publicznego, ktdre wyniosa PLN w pierwszym roku i
PLN w drugim roku obowigzywania decyzji refundacyijnej.




Podsumowujgc, przedstawione powyiej wyniki analizy ekonomicznej oraz analizy wplywu
na budiet platnika publiczunego nie zmieniaja kierunku wnioskowania wzgledem analizy
wnioskodawey i wskaznjg, ie tocilizumab s.c. jest technologia oplacaing eraz przynoszacy
oszezednosci dla budzetn platnika publicznego.

Rozde. 3.4, str.
39

W ocenie profilu bezpieczenstwa wnioskowanei technologii Agencja zwrdcila uwagg na wigksza
dla tocilizumabu s.c. w pordwnaniu do tocilizumabu iLv. czgsto$é wystepowania reakeji w
miejscu podania. Powyzsze drislanie niepozadane jest charakterystyczne dia wszystkich form
lekéw przeznaczonyeh do podawania podskémego. Dla poréwnania - zapisy w Charakterystyce
Produktu Leczniczego najezesciej stosowanych w leczenin RZS lekéw biologicznych wskazuja
odpowiednio:

Etanercept — ., Do najczesciej zglaszanveh dzialav niepoigdanych nalezq reakcje w miegjscy
wsirzykniecia (lakie jak bol, obrzek, Swigd, rumieh | krwawienie w miejscu wklucia), infekcje
(takie jak infekcje gornvch drdg oddechowych, zapalenie oskrzeli, zapalenie pgcherza oraz
infekcje skérne), reakcje alergiczne, powstawanie autoprzeciwcial, $wigd i gorgezka.”
Adalimumab — |, Najezesciej zglaszanymi dzialaniami niepozqdanymi sq zakazenia (lakie jak
zapalenie nosogardzieli, zakazenie drég oddechowych i zapalenie zalok), edezymy w migjscu
wstrzykniecie (rumich, S$wigd lrwotok, b6l lub obrzek), bdle glowy i béle migsniowo-
szkieletowe.”

Rozdz. 10; str.
60-61

Warunki finansowania wnioskowanej technologii ze $rodkéw publicznych w krajach UE 1 EFTA
zawarte we wniosku o objecie refundacjg oraz w analizach odzwierciedlaty stan aktualny na
dziefi zlozenia wniosku. W chwili obecnej tocilizumab s.c. jest finansowany ze Srodkéw
publicznych w nastepujacych krajach: Austria, Bulgaria, Chorwacja, Dania, Finlandia, Francja,
Niemcy, Wegry, Irlandia, Luxemburg, Holandia, Portugalia, Hiszpania, Szwecja i Wielka
Brytania

Rozdzial 3.3.1.5
Str. 31

., Wnioskodawca podat lgcznie czestosé wystepowania dzialar niepozgdanych z  badania
MUSASHI dla tocilizumabu iv. i tocilizumabu s.c.”

W badaniu MUSASH] poréwnywano efektywnosé kliniczng tocilizumabu podawanego w
postaci podskérnej w dawee 162 mg podawany co 2 tygodnie z tocilizumabem podawanym w
postaci wlewu dozylnego w dawce 8mg/kg me co 4 tygodnie. W dodatkowej analizie
bezpieczenstwa przedstawiano wylgeznie dzialania niepozgdane dla tocilizumabu w postaci
podskornej, dlatego tez nie dokonano agregacji danych.

* Umozliwiajacy identyfikacje fragmentu analizy, do ktorego odnosza sig wniesione uwagi; nie dotyczy w przypadku uwag ogolnych.

3. Uwagi do analiz wnioskodawcy®

a. Uwagi do analizy klinicznej

Numer*®
(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

* Urnozliwiajgey identyfikacie fragmentu analizy, do ktdrego odnosi sie uwaga; nie datyczy w przypadki uwag ogdinych.

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer®
{rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

® analizy, o ktdrych mowa w art. 25 pkt 14} lit. c oraz art. 26 pkt 2} it. h oraz i Ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacii lekow, srodkow
spozywczych specialnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrob6w medyczaych {Dz. U. z 2011 r. Nr 122, poz. 696 z poin. zm.}




* Umozliwiajgey identyfikacie fragmentu analizy, do ktdrego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag ogolnych,

¢. Uwagi do analizy wplywu na budzet podmiotu zobowigzanego do finansowania
swiadczen ze srodkow publicznych

Mumer® ]
(rozdziafu, tabeii, Uwagl
wykresu, strony)

* Umozliwiajgey identyfikacie fragmentu analizy, do kidrege odnosi sig uwags; nie dotyczy w przypadku uwag ogoinych,

d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

Numer® ]
(rozdziaty, tabeli, Uwagt
wykresu, strony)

* Umozliwiajgoy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag ogolnych.







