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Whiosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu leczniczego:

Esmya (octanu uliprystalu), tabletki 5 mg, opakowanie 28 tabl., EAN 5909990958436

Tytul: | we wskazaniu: leczenie przedoperacyjne umiarkowanych i cigzkich  “ebjawow
migsSniakéw macicy wystepujacych u kobiet dorostych w wieku rozrodczym do 40 roku
zycia

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypeiniong i wtasnorecznie podpisang Deklaracjg Konfliktu Intereséw (pkt. 1 )
nalezy ztozy¢ w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych, ul. |. Krasickiego 26, 02-611
Warszawa, badZ przestac przesytkq kurierska lub pocztowg na adres siedziby Agencji.

Uwagi mozna zglaszac w terminie 7 dni od dnia opublikowania analiz w Biuletynie Informacji Publicznej
(BIP). Uwagi dostarczone do siedziby AOTM po uptywie tego terminu nie bedg rozpatrywane.

UWAGA! Zgtoszone uwagi i deklaracja konfliktu intereséw beda publikowane w BIP AOTM?.

1. Deklaracja konfliktu intereséw (DKI)® — do wypetnienia w przypadku uwag do analizy weryfikacyjnej
Imig i nazwisko osoby sktadajacej DKI dotyczacej ztozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjnej: Ewa Bochenska-Pawlak
Dotyczy wniosku/6w bgdgcego/ych przedmiotem obrad Rady Przejrzystosci:

Esmya (octanu uliprystalu), tabletki 5 mg, opakowanie 28 tabl., EAN 5909990958436

we wskazaniu: leczenie przedoperacyjne umiarkowanych i cigzkich objawéw miesniakéw macicy
wystepujacych u kobiet dorostych w wieku rozrodczym do 40 roku zycia

Czego dotyczy DKI:
~ : .

B Ztozenie uwag do upublicznionej analizy weryfikacyjnej,

" zgodnie z art, 35 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. 0 refundacji lekéw, $rodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw
medycznych (Dz. U. z 2011 r. Nr 122, poz. 696 z p6zn. zm.)
2

zgodnie z art. 31s ust. 23 ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2008, Nr 164, poz. 1027 z pézn.
zm.)
*o ktorej mowa w art. 31s ust. 9 i 23 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2008, Nr 164, poz. 1027

Z pézn. zm.) /ZO 0/@,
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UWAGA!

Czesc A nalezy wypetni¢ w przypadku wystepowania konfliktu intereséw.

Czesc B nalezy wypetic w przypadku braku konfliktu intereséw.

Czes¢ A

Oswiadczam, ze ja, méj matzonek/moja matzonka, moj zstepny lub wstepny w linii prostej, osoba, z
ktéra/ osoby, z ktoérymi pozostaje we wspoélnym pozyciu®, wykonuje/jg zajecia zarobkowe na podstawie

Stosunku pracy B

Umowy o swiadczenie ustug zarzgdczych O

Umowy zlecenia O

Umowy o dzieto [

Innej umowy o podobnym charakterze [J

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

,8.Czlonkowie Rady Przejrzystosci, ich matzonkowie, zstepni i wstepni w linii prostej oraz osoby, z
ktérymi cztonkowie Rady Przejrzystosci pozostajg we wspdélnym pozyciu, nie moga:

1) by¢ czlonkami organéw spoétek handlowych lub przedstawicielami przedsiebiorcow prowadzacych
dziafalno$¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym;

2) byc czfonkami organéw spétek handlowych lub przedstawicielami przedsiebiorcéw prowadzgcych
dziafalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, Srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

3) byc czfonkami organdw spofdzielni, stowarzyszen lub fundacji prowadzacych dziatalnosé, o ktorej
mowa w pkt 1i2,”

Prosze podac szczegoly, ktore Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmiotéw, z ktérymi wiaza
Panig/Pana (mafzonka/mafzonke, zstepnych lub wstepnych w linii prostej lub osoby z ktérymi pozostaje
Pan/Pani we wspdlnym pozyciu) relacje powodujgce konflikt intereséw. Opis powinien by¢ mozliwie
zwiezty.

Ja ponizej podpisana Ewa Bochenska-Pawlak jestem Dyrektorem ds. Sprzedazy i Marketingu
w firmie Gedeon Richter Marketing Polska Sp. z o.0., ktéra wraz z wnioskodawcg wchodzi w
skiad grupy kapitatowej Gedeon Richter.

Oswiadczam, pod rygorem odpowiedzialnos$ci karnej za sktadanie falszywych oswiadczen z art.
233 § 11 6 ustawy z dnia 6.06.1997r. Kodeks karny (Dz. U. 1997 Nr 88, poz. 553 z p6zn. zm.), ze
wedtug mojej najlepszej wiedzy powyzsze dane sa zgodne ze stanem faktycznym i kompletne.
Wyrazam zgode na gromadzenie, przetwarzanie i udostepnianie moich danych osobowych w
celu identyfikacji konfliktu intereséw zgodnie z ustawa o ochronie danych osobowych z dnia
29.08.1997 r. (Dz. U. Nr 133, poz. 883 z p6zn. zm.).
Mothentle

Data sktadania i podpis osoby skiadajgcej DKI

Warszawa, dnia 23.12.2014 r. Ewa Bocherniska-Pawlak

? niepotrzebne skreslic



Czesc B

Oswiadczam, iz z uwagi na niewystepowanie okolicznoéci okreslonych w art. 31s ust. 9 ustawy z dnia
27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z
2008 r. Nr 164, poz. 1027 z pézn. zm.), dotyczgcych mojej osoby, mojego matzonka/mojej matzonki,
moich zstgpnych lub wstepnych w linii prostej, osoby, z ktéra/ oséb, z ktérymi pozostaje we wspdlnym
pozyciu, nie jestem w konflikcie intereséw.

Oswiadczam, pod rygorem odpowiedzialnosci karnej za sktadanie fatszywych oswiadczen z art.
233 § 11 6 ustawy z dnia 6.06.1997r. Kodeks karny (Dz. U. 1997 Nr 88, poz. 553 z pézn. zm.), ze
weditug mojej najlepszej wiedzy powyzsze dane s3 zgodne ze stanem faktycznym i kompletne.
Wyrazam zgode na gromadzenie, przetwarzanie i udostepnianie moich danych osobowych w
celu identyfikacji konfliktu intereséw zgodnie z ustawa o ochronie danych osobowych z dnia
29.08.1997 r. (Dz. U. Nr 133, poz. 883 z pézn. zm.).

Data sktadania i podpis osoby skiadajgcej DKI nie dotyczy




2. Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTM

Numer*
(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

Rozdziat 3.1.2
i Strona 27
(punkt 1)

Dotyczy wyboru komparatoréw

Zgodnie z Obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 22 pazdziernika 2014 r. w sprawie
wykazu refundowanych lekéw, s$rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych' zaden lek nie jest obecnie finansowany
w Polsce specyficznie w leczeniu migsniakéw macicy w okresie
przedoperacyjnym.

Do leczenia przedoperacyjnego migesniakéw macicy oprécz octanu uliprystalu
(Esmya®) zarejestrowane sg w_ Polsce jedynie analogi gonadoliberyny
(leuprorelina, goserelina, tryptorelina).?*°

Lekami refundowanymi w Polsce, ktére moga mieé zastosowanie w tagodzeniu
objawow migsniakéw macicy (bdl, krwawienia) sg: leki z grupy NLPZ (diklofenak,
ibuprofen, ketoprofen, naproksen), kwas traneksamowy, progesteron.

W wyniku przeszukiwania medycznych baz danych nie odnaleziono wiarygodnych
danych, ze leki zalecane w leczeniu obfitych krwawien zwiazanych z miesniakami
(m.in. kwas traneksamowy, NLPZ, progestageny, wktadki wewngtrzmaciczne
zawierajgce lewonorgestrel (LNG-IUS), ztozone doustne tabletki antykoncepcyjne) sg
skuteczne rowniez w redukcji wielkosci mie$niakow lub macicy. Oznacza to, ze
powyzsze leki nie spetniajg celu leczenia przedoperacyjnego miesniakow
macicy, ktéorym jest zmniejszenie wielko$ci_miesniakéw oraz macicy, a takze
intensywnosci krwawienia z macicy przed operacja, co moze mieé wplyw na
zmiang kwalifikacji operacyjnej (z radykalnej — histerektomii, na oszczedzajacy -
miomektomie), a co za tym idzie — zachowanie ptodnoéci pacjentki.

Ponadto pacjentki z umiarkowanymi do ciezkich objawami miesniakéw macicy
zakwalifikowane do leczenia operacyjnego, zazwyczaj stosowaty wczesniej leczenie
farmakologiczne z ograniczonym efektem. W przypadku pacjentek z ciezkimi
objawami, u ktoérych wczedniejsze leczenie farmakologiczne nie przyniosto
oczekiwanego efektu, nastepnym krokiem jest przeprowadzenie operacji, a Esmya®
lub analogi GnRH moga byé rozwazone u tych pacjentek jako leczenie
przedoperacyjne.

Zdaniem autoréw, bioragc pod uwage powyzsze argumenty, w analizie klinicznej
interwencjami poréwnawczymi dla octanu uliprystalu (Esmya®) powinny by¢
analogi GnRH, w szczegoélnosci leuprorelina ze wzgledu mozliwo$é poréwnania
head-to-head. Analogi GnRH jako jedyne, oprécz octanu uliprystalu, sg
zarejestrowane w Polsce do leczenia przedoperacyjnego miesniakéw macicy.
Inne leki prezentowane w Stanowisku Polskiego Towarzystwa Menopauzy i
Andropauz® oraz wytycznych praktyki klinicznej instytucji zagranicznych (wytyczne
francuskie z 2012 r.", American Association of Gynecologic Laparoscopists z 2012 r.8,
American College of Obstetricians and Gynecologists z 2008 r.°, National Institute for
Health and Care Excellence 2007 r."%) sg skuteczne jedynie w zmniejszaniu obfitych
krwawien zwigzanych z mie$niakami macicy. Nie odnaleziono wiarygodnych danych
Swiadczacych o ich skutecznoéci w redukceji wielko$ci miesniakéw. Oznacza to, ze
powyzsze leki nie spetniajg celu leczenia przedoperacyjnego miesniakow macicy,
ktorym jest zmniejszenie wielkosci miesniakéw oraz macicy, a takze intensywnosci
krwawienia z macicy przed operacja, co moze mie¢ wplyw na zmiane kwalifikacji
operacyjnej (z radykalnej — histerektomii, na oszczedzajgcy - miomektomie), a co za
tym idzie — zachowanie ptodnosci pacjentki.

Ponadto w przytoczonym przez autoréw Analizy Weryfikacyjnej przegladzie
systematycznym Kanadyjskiej Agencji HTA z 2013 (str 22 AWA), mimo przyjecia jako
interwencji porownawczych dla octanu uliprystalu ,wszystkich dostepnych interwencji
farmakologicznych oraz metod inwazyjnych wykorzystywanych w leczeniu mie$niakow
macicy”, odnaleziono i zakwalifikowano do przegladu wytacznie raporty prezentujgce
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dane z dwoch badan RCT octanu uliprystalu (PEARL | i PEARL I1). Natomiast nie
podjeto sie przeprowadzenia poréwnan posrednich z innymi lekami stosowanymi w
zmniejszaniu nadmiernych krwawier z macicy. Moze to oznaczaé, ze autorzy
powyzszego przegladu uznali, ze leuprorelina jest wlasciwym i wystarczajgcym
komparatorem dla octanu uliprystalu.

Strona 28
(punkt 2) i
Strona 45

Dotyczy wpfywu leku Esmya na wybdr typu operacji

Ze wzgledu na arbitralne i subiektywne zatozenia autoréw Analizy Weryfikacyjnej
prosimy o ponowng weryfikacje QALY i ICUR. Prosimy o uwzglednienie nastepujacych
wyjasnien.

Wptyw leczenia na rodzaj operaciji nie byt oceniony jako zaplanowany punkt koricowy
badania a obserwowane roznice nie sg istotne statystycznie. Nalezy mie¢ jednak na
uwadze, ze decyzje terapeutyczne o zakresie i typie zabiegu podejmuje ekspert
kliniczny biorgc pod uwage przede wszystkim rozmiar miesniakéw, a takze
wystepowanie anemii (wynikajgcej z obfitych krwawien). W badaniach PEARL
dowiedziono, ze preparat Esmya® pozwala na zmniejszenie rozmiaru miesniakéw oraz
zmniejszenie krwawien. Zgodnie z opinig eksperta klinicznego ,,Korzysci kliniczne
leczenia za pomoca UPA przed planowanym zabiegiem operacyjnym obejmuja:
wyprowadzenie pacjentki z anemii, zmniejszenie srédoperacyjnej utraty krwi,
utatwienie przeprowadzenia miomektomii zamiast wyciecia macicy, laparoskopii
zamiast laparotomii oraz jednoczasowej miomektomii hlsteroskopowej »1 Wyniki
ankiety wskazujg, ze cho¢ udziat poszczegolnych typow zabiegdw rézni sie pomiedzy
ekspertami to udzielone odpowiedzi sugeruja, iz zmniejszenie nasilenia objawéw
pozwala na przeprowadzenie operacji o mniejszym zakresie.

Tym samym uzaleznienie w modelu ekonomicznym typu operacji od objawéw
klinicznych wydaje si¢ uzasadnione. Nalezy sie spodziewa¢, ze w przypadku
zmniejszenia nasilenia objawow decyzje terapeutyczne zmienig sie zgodnie z opinig
ekspertow klinicznych.

Strona 45

Dotyczy horyzontu analizy

Efektem histerektomii jest utrata ptodnosci, co obniza uzyteczno$é stanu zdrowia
(jakosc¢ zycia) kobiet w wieku rozrodczym. Zgodnie z zatozeniami czas oczekiwania na
operacje (miomektomie lub histerektomie) jest inny dla ocenianej interwencji i
komparatora zarowno w analizie ekonomicznej wnioskodawcy jak i w analizie wtasnej
AOTM. Wptywa to na przesuniecie w czaS|e pierwszej operacji a takze ewentualnych
reoperacji w ramieniu preparatu Esmya®. Biorac pod uwage powyzsze wydaje sie wiec
uzasadnione pokazanie efektow wptywu opéznienia operacji i ewentualnych reoperacji
na wyniki analizy w horyzoncie do wystapienia menopauzy, czyli momentu do ktérego
istnieje ryzyko koniecznos$ci powtdrzenia zabiegu.

Strona 45

Dotyczy czasu podawania lekéw

Na czas oczekiwania na zabieg wptywa funkcjonowanie stuzby zdrowia, ale takze
sktonno$¢ pacjentki do podjecia decyzji o zabiegu. Nalezy mie¢ na uwadze, ze cze$é
zabiegow operacyjnych (histerektomie) wigzg sie z utratg ptodnosci.

Ze wzgledu na trudnosc oceny czasu niezbednego do podjecia decyzji o zabiegu przez
pacjentke oraz czasu od skierowania do operacji w o$rodkach zdrowia podjeto decyzje
0 przeprowadzeniu ankiety wsréd ekspertéw klinicznych. Eksperci kliniczni wskazali,
ze czas oczekiwania na zabieg waha si¢ w przedziale od 1,5 do 4 miesiecy. Do
scenariusza podstawowego wybrano wartos¢ 3 miesigecy (mediana).

Nalezy podkreslic, ze zaden z ekspertow nie wskazal, ze czas oczekiwania
wynosi 1 miesigc (jak zatozyt analityk AOTM). Wydaje sie, ze taka skrajna warto$¢
nie powinna by¢ warto$cig wykorzystywana w scenariuszu podstawowym, a
ewentualnie stanowi¢ scenariusz analizy wrazliwosci. Mozna sie spodziewag¢, ze czas
oczekiwania wynoszacy 1 miesiac dotyczy tylko niewielkiego odsetka kobiet.

Whnioskowanie o efektywnosci kosztowej preparatu Esmya® w catej B
[IAUL,




wnioskowanej populacji na podstawie wynikéw dla niewielkiego odsetka kobiet
wydaje si¢ mato wiarygodne.

Podsumowujgc arbitralne zatozenie, ze pacjentki oczekujg 1 miesiac na zabieg wydaje
sie odbiegac¢ od rzeczywistej praktyki, ktorg opisujg eksperci kliniczni wptywajac na
wiarygodno$¢ oszacowar.

Watpliwosci budzi réwniez arbitralne zatozenie, ze czas leczenia preparatem Esmya®
w analizie wiasnej AOTM bedzie wynosit 3 miesigce. Wnioskodawca wnioskuje o
refundacje zgodnie ze wskazaniem Charakterystyki Produktu Leczniczego
(ChPL). ChPL wskazuje na mozliwo$é przedtuzenia leczenia o kolejny cykl.
Nalezy sig spodziewac, ze czes¢ pacjentek bedzie kontynuowata leczenie z uwagi na
pozytywne rezultaty terapii. Aby okresli¢ ten odsetek w analizie wnioskodawcy
postuzono sig wynikami badania klinicznego o wysokiej jakosci, gdyz nie
zidentyfikowano innego wiarygodnego zrodta danych. Zmiany tego zatozenia w
analizie wtasnej AOTM nie poparto zadnym wiarygodnym zrédtem danych, ktére
wskazywatoby, ze pacjentki bedg stosowaty preparat Esmya® tylko przez 1 cykl (3
miesigce). Zmiana na arbitralne zatozenie, gdy dostepne jest wiarygodne zrédto
danych wydaje sie by¢ nieuzasadniona szczegélnie w scenariuszu, podstawowym.

Podsumowujac wydaje sie, ze wszystkie zatozenia zmienione w scenariuszu
wiasnym AOTM s3 konserwatywne lub skrajnie konserwatywne (dziatajace na
niekorzy$¢ ocenianej technologii medycznej). Dodatkowo watpliwosci budzi
zmiana niektérych zatozen przyjetych na podstawie danych z badan klinicznych
lub opinii ekspertéw klinicznych na zatozenia arbitralne.

Rozdziat 5.3.2

Dotyczy roznicy migdzy liczbg kobiet kwalifikujgcych sie do leczenia operacyjnego
mig$niakow macicy, a liczbg kobiet leczonych operacyjnie

Zgodnie z wynikami polskiego badania ankietowego ,Walczymy o kobiecosé”'?,
dotyczgcego kobiet ze zdiagnozowanymi miesniakami macicy, réznica miedzy
odsetkiem kobiet, ktérym proponowano leczenie operacyjne, a ktére przeszly operacje
nie jest znaczna. W grupie kobiet w wieku 20-29 lat z migéniakami macicy
histerektomig zaproponowano 20% kobiet (Ryc. 1), a operacje przeszio 16,7% z nich
(Ryc. 2). W grupie kobiet w wieku 30-39 lat odsetek kobiet, ktérym proponowano
histerektomie wynidst 9,72%, a operacje przeszto 6,2% kobiet. Oznacza to, ze w
grupie kobiet w wieku 20-29 lat histerektomii nie przeszto ok. 17% kobiet, ktorym
proponowano ten rodzaj operacji, a w grupie kobiet w wieku 30-39 lat operacji nie
przeszto ok. 36% kobiet, ktérym proponowano histerektomie. Sredni odsetek kobiet w
wieku 20-39 lat rezygnujgcych z histerektomii, zgodnie z wynikami badania, wynosi ok
26%.

W przypadku miomektomii wydaje sie bardzo prawdopodobne, ze odsetek kobiet
rezygnujgcych z operacji jest nizszy niz w przypadku histerekotmiii. Co oznacza, ze
odsetek kobiet rezygnujgcych z miomektomii bgdz histerektomii bedzie nizszy niz 26%
Przyjmujgc, ze Sredni odsetek kobiet rezygnujgcych z leczenia operacyjnego
mig$niakow macicy wynosi 26%, populacja docelowa w dla leku Esmya bedzie
wynosi¢ 11 923 kobiet w scenariuszu podstawowym i minimalnym oraz 15 121 w
scenariuszu maksymalnym Analizy wptywu na budzet. Co oznacza, ze catkowite
koszty inkrementalne dla NFZ leczenia pacjentek z umiarkowanymi do ciezkich
objawami migsniakoéw macicy po objeciu refundacja leku Esmya beda wyzsze
maksymalnie ok. 26% w stosunku do przedstawionych w Analizie.




Ryc. 1. Proponowanie zabiegu histerektomii i miomektomii w réznych grupach wiekowych pacjentek. '
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Dotyczy oszacowar Agencji co do wielkogci populacji docelowej

Zgodnie z obliczeniami analitykéw Agencji w Polsce jest 16 366 308 kobiet w
wieku 19-40 lat (dane GUS). Analizujac to samo zrédto co Agencja otrzymali§my
inna liczbe kobiet, a doktadnie 6 319 977 kobiet w wieku 19-40 lat, co biorac pod
uwage populacje Polski wynoszacg ok. 38,5 min oséb wydaje sie bardziej
rzeczywiste.

Dla tych samych zatozen dotyczacych chorobowosci objawowych migsniakéw macicy
oraz odsetka kobiet z umiarkowanymi i ciezkimi objawami miesniakow, ktére przyjeta
Agencija, liczba kobiet z umiarkowanymi i ciezkimi objawami migs$niakéw macicy
wyniosta 379 199 kobiet. Wartos¢ ta znacznie rézni sie od oszacowania Agencji
wynoszgcego 981 987 kobiet.

Warto nadmieni¢, ze nie jest pewne czy wszystkie pacjentki z umiarkowanymi i
cigzkimi objawami migéniakéw macicy kwalifikujg sie do leczenia operacyjnego, a tym
samym czy bedzie mozna u nich zastosowaé leczenie przedoperacyjne lekiem Esmya.
Zgodnie ze Statystykami JGP maksymalna liczba kobiet w wieku od 18 do 40 r.z.,
ktore poddawane sg leczeniu operacyjnemu miesniakéw macicy w roku wynosi ok.

11 189 kobiet, co stanowi ok. 3% populacji pacjentek z umiarkowanymi i ciezkimi
objawami mig$niakéw macicy obliczonej zgodnie z zatozeniami Agencji. Moze to
Swiadczy¢ o tym, ze nie wszystkie pacjentki z umiarkowanymi i ciezkimi objawami
migsniakow macicy kwalifikowane sg do leczenia operacyjnego, czyli populacja ta nie
stanowi populacji docelowej dla leku Esmya.

* Umozliwiajacy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnoszg sig wniesione uwagi; nie dotyczy w przypadku uwag ogolnych.
' Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 22 pazdziernika 2014 r. w sprawie wykazu refundowanych lekow,
srodkow spozywezych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. Urz. Min.

Zdrow. 14.71)

http://www.mz.gov.pl/leki/refundacja/lista-lekow-refundowanych-obwieszczenia-ministra-
zdrowia/obwieszczenie-ministra-zdrowia-z-dnia-22-pazdziernika-2014-r.

? Charakterystyka Produktu Leczniczego Zoladex®

* Charakterystyka Produktéw Leczniczych Lucrin Depot®, 3 75 mg, 11,25 mg / LQQL




* Charakterystyka Produktéw Leczniczych Lucrin PDS®, 3 75 mg, 11,25 mg

> Charakterystyka Produktéw Leczniczych Decapeptyl Depot®, Diphereline SR 3,75®

® Stanowisko Zespotu Ekspertow Polskiego Towarzystwa Menopauzy i Andropauzy na temat farmakologicznych
metod leczenia migsniakow macicy. Przeglgd Menopauzalny 2012;2:73-80.

" Marret H, Fritel X, Ouldamer L, Bendifallah S, Brun J-L, De Jesus 1. Therapeutic management of uterine fibroid
tumors: updated French guidelines. European Journal of Obstetrics & Gynecology and Reproductive Biology
2012;165:156-64.

SAAGL Practice Report: Practice Guidelines for the Diagnosis and Management of Submucous Leiomyomas.
Journal of Minimally Invasive Gynecology 2012:19:152-71.

’ American College of Obstetricians and Gynecologists. ACOG practice bulletin. Alternatives to hysterectomy in
the management of leiomyomas. Obstet Gynecol. 2008;112(2 Pt 1 ):387-400.

' National Collaborating Centre for Women's and Children's Health (UK). Heavy Menstrual Bleeding. NICE
Clinical Guidelines, No. 44. http://www.nice.org.uk/cg44 [dostep 15.11.2013]

" Wozniak S, Szkodziak P, Czuczwar P, Wozniakowska E, Paszkowski M, Milart P, Paszkowski T. Efekt leczenia
objawowych migs$niakéw macicy przy uzyciu octanu ulipristalu w obserwacji 12-miesig¢cznej. Przeglad
Menopauzalny 2014; 18(1): 1-4.

= »Walczymy o kobieco$¢” Badanie kwestionariuszowe kobiet, u ktérych zdiagnozowano migsniaki macicy.
INSE research



3. Uwagi do analiz wnioskodawcy®
a. Uwagi do analizy klinicznej

| Numer*

(rozdzialu, tabeli, Uwagi
wykresu, strony)

* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag ogélnych.
b. Uwagi do analizy ekonomicznej
Numer*

(rozdziatu, tabeli, Uwagi
wykresu, strony)

* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosi sig uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag ogéinych.

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

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

* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag ogélnych.
d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

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

* Umozliwiajacy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosi sig uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag ogélnych.

* analizy, o ktérych mowa w art. 25 pkt 14) lit. c oraz art. 26 pkt 2) lit. h oraz i Ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, $rodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2011 r. Nr 122, poz. 696 z pézn. zm.)
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