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W imieniu Wn{oskodawcy — Genzyme Therapeutics Limited, w zalaczeniu przekazuje uwagi do
analizy weryfikacyjnej nr AOTMiT-OT-4351-9/TG/2015 z dnia 21 maja 2015 dla produktu

leczniczego:

LEMTRADA (alemtuzumab)
12 mg, koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji
1 fiolka; kod EAN: 5909991088156

bedacego przedmiotem wniosku o objecie refundacja w ramach programu lekowego ,,Leczenie
stwardnienia rozsianego alemtuzumabem (ICD-10 G35)” wraz z deklaracjg dot. konfliktu interesow.

Marcin Puchniarz
iness Unit Lead MS/Endo

Sanofi-Aventis Sp. z 0.0. ul. Bonifraterska 17, 00-203 Warszawa, Tel. (022) 280 00 00, Fax:(022) 280 00 01
Oddziat Sanofi-Aventis Sp. z 0.0, w Rzeszowie ul. Lubelska 52, 35-233 Rzeszdw, Tel. (017) 850 25 00, Fax:(017) 850 25 79
Spdika z ograniczong odpowiedzialnoscia z kapitatem zakladowym 50.738.386,94 zlotych
Whpisano do Rejestru Przedsiebiorcéw Krajowego Rejestru Sadowego pod nr KRS 0000036286 NIP. 813-01-40-525



Zalacznik nr 1 do Zarzadzenia Nr28/2015
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji

z dnia 2 stycznia 2015 r.

Formularz zgtaszania uwag do
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
i analiz wnioskodawcy

Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMIT:

Numer:|AOTMIiT-OT-4351-9/2015

Whiosek o objecie refundacjg leku Lemtrada (alemtuzumab) we wskazaniu:
Tytut: |I-sza linia leczenia dorostych chorych na stwardnienie rozsiane o przebiegu
rzutowo-remisyjnym

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypefniong i wiasnorecznie podpisang Deklaracja Konfliktu Intereséw (pkt. 1)
nalezy zlozy¢ w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, ul. I. Krasickiego 26,
02-611 Warszawa, badZ przesfac przesytka kurierskg lub pocztowa na adres siedziby Agencji.

Uwagi mozna zgfasza¢ w terminie 7 dni od dnia opublikowania analiz w Biuletynie Informacji
Publicznej (BIP). Uwagi dostarczone do siedziby AOTMIT po uplywie tego terminu nie beda
rozpatrywane.

UWAGA! Zgloszone uwagi i deklaracja konfliktu intereséw beda publikowane w BIP AOTMIT>.

1. Deklaracja o konflikcie intereséw (DKI)? — do wypeinienia w przypadku uwag do analizy
weryfikacyjnej

Imie i nazwisko osoby skladajgcej DKI dotyczacej ztozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjnej:

Dotyczy wniosku/ow bedacego/ych przedmiotem obrad Rady Przejrzystosci:

Czego dotyczy DKI*:

Oswiadczam, ze w stosunku do mnie, mojego maizonka/mojej matzonki, mojego zstepnego lub
wstepnego w linii prostej, osoby, z ktéra/osob, z ktérymi pozostaje we wspolnym pozyciu™;

' zgodnie z art. 35 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, $rodkéw spozywezych specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2011 r. Nr 122, poz. 696 z p6Zn. zm.)

2 zgodnie z art. 31s ust. 23 ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowolnej finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2008,
Nr 164, poz. 1027 z pdZn. zm.)

® ktorej mowa w art. 31s ust. 12 { 23 ustawy o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkow publicznych (Dz.
U. z 2008, Nr 164, poz. 1027 z pozn. zm.)

? zaznaczyé tylko 1 pole



K nie zachodza okolicznosci okreslone wart. 31s ust. 8 ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2008 r,, Nr 164, poz. 1027 z p6zn. zm),

r zachodzg okolicznosci okreslone wart. 31s ust. 8 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2008 ., Nr 164, poz. 1027 z pézn. zm), 1j.:

r petlnienie funkcji czionka organéw spotki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzgcego dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym;

r petnienie funkcji czlonka organu spétki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzgcego dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw,
$rodkow spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych;

r petnienie funkcji czlonka organow spotdzielni, stowarzyszen lub fundacji prowadzgcych
dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, érodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dzialalnos¢ gospodarczg
w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow, $rodkéw spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

r posiadanie akcji lub udziatéw w spotkach handlowych prowadzacych dziatalno$¢ gospodarcza
w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobem medycznym lub dzialalnoé¢ gospodarczg w zakresie doradztwa
zwigzanego 2z refundacjg lekéw, Srodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobow medycznych, oraz udzialdw w spoldzielniach prowadzgcych
dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania Iub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarczg
w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacja lekéw, srodkéw spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych.

r prowadzenie dziatalnosci gospodarczej w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnosci
gospodarczej w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow, srodkéw spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych.

Prosze podac szczegdly, ktore Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmiotow, z ktorymi wigza
Pania/Pana (mafzonka/mafzonke, zstepnych lub wstepnych w linii prostej lub osoby z ktérymi
pozostaje Pan/Pani we wspdlnym pozyciu) relacje powodujace konflikt interesow. Opis powinien byé
mozliwie zwiezly.

Jestem swiadomaly odpowiedzialnosci karnej za ziozenid falszywego o$wiadezenia.

-
Data skiadania i podpis osoby skladajacej DKI ....... FANEL ghuin- SR R st o onlf7o sl
Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMIT

Numer*
(rozdziatu, Uwagi
tabeli,

* niepotrzebne skresli¢



wykresu,
strony)

5 a8

Ograniczeniem analizy Klinicznej wg AOTMIT jest brak podwadjnego
zaslepienia badan RCT wigczonych do analizy.

Autorzy analizy nie wskazali takiego ograniczenia, poniewaz wedtug
nich nie jest to zasadne, co zostato szeroko opisane w dyskusji. Jeden
z ekspertéw FDA, podobnie jak autorzy badania CARE MS | wskazuja,
ze nawet przy zastosowaniu podwdjnego maskowania chorzy
wiedzieliby jaki lek otrzymujg z powodu charakterystycznych dziatan
niepozgdanych zwigzanych ze stosowaniem alemtuzumabu.

Sir. 35

Wskazane btedy w ekstrakcji danych sg watpliwe. W publikacji Coles
2008 podano, iz 16 chorych, u ktérych wystapito zdarzenie stanowi
16,3% sposrod 112 chorych w grupie. Obliczenia wiasna analitykow
wskazujg na btad w publikacji, poniewaz 16 stanowi 14,3% z 112 i taki
odsetek zamieszczono w analizie. Sytuacja analogiczna ma miejsce w
przypadku drugiego wskazanego btedu.

Str. 66

Koszt diagnostyki i monitorowania $wiadomie zostat policzony na
podstawie sumy kosztow pojedynczych $wiadczen. Faktem jest, ze
Lemtrada ma zosta¢ wigczona do istniejgcego programu lekowego, dla
ktorego ustalono juz warto$¢ ryczattu za monitorowanie i diagnostyke,
jednakze uznano za zasadne przedstawienie realnego kosztu badan,
tak aby ptatnik publiczny posiadat dane do ewentualnej korekty
dotychczasowej wartosci ryczattu (obecnie sg znane programy lekowe
leki, w ktérych w jednym programie lekowym dla poszczegolnych lekow
przypisano rozne wielko$ci ryczattu za diagnostyke). Rozwigzane to,
jak zauwazono w analizie weryfikacyjnej byto konserwatywne — suma
pojedynczych kosztow byta nieco wyzsza niz obecna warto$¢ ryczaitu.

Str. 70

Okreslenie ceny komparatora na podstawie Obwieszczenia MZ,
sprawia, ze w analizie odniesiono sie do oficjalnej i najbardziej
wiarygodnej danej dotyczgcej kosztu stosowania komparatora.
Szacunek z uwzglednieniem RSS obarczony bytby niepewnoscig
zwigzang z brakiem informacji na jego temat, dotyczacych doktadnej
wysokos$ci rabatéw, czasu trwania itp. O zmiennosci realnego wptywu
zapisow RSS na koszt moze Swiadczy¢ chociazby fakt, ze w
Komunikatach NFZ srednie ceny z kazdym kolejnym komunikatem
nieco sie réznig. Dane z Komunikatu NFZ sg publikowane po kilku
miesigcach od zamkniecia okresu, ktérego dotycza sg wiec mniej
aktualne niz dane z Obwieszczenia

Str. 83 vs
Str. 84

W analizie weryfikacyjnej zwrécono uwage na fakt, ze uwzgledniajgc
pozytywng opini¢ Konsultanta Krajowego w dz. neurologii, przyjete w
analizie szacunki udziatu leku Lemtrada (15% i 20%) wydajg sie
analitykom AOTMIT za niskie. Jednakze warto zwréci¢ uwage, na
przedstawione w analizie weryfikacyjnej stwierdzenie ,W opinii
Konsultanta Krajowego ds. neurologii Lemtrada bytaby stosowana u
50-100 chorych, natomiast w opinii przedstawiciela Polskiego
Towarzystwa Stwardnienia Rozsianego liczba ta wyniostaby 110-220.”
Wartosci te sg nizsze niz przyjete w analizie, wynikajgce z udziatéw
15% 1 20% liczby leczonych chorych tj. 195 i 454 chorych w kolejnych




latach, wiec wydaje sie, ze szacunki autoréw analizy nie sa jednak za
niskie, sg konserwatywne, a przyjecie szacunkéw Konsultanta
Krajowego lub PTSR obnizytoby wyniki BIA.

Autorzy analizy odstgpili od uwzglednienia kosztow dziatan
niepozadanych jako réznigcych, gdyz w analizie klinicznej nie
stwierdzono istotnych statystycznie réznic w czesto$ci wystepowania
Str. 83 | cigzkich dziatan niepozadanych. Faktem jest, ze wystepowaty istotne
statystycznie roznice w czegstosci wystepowania dziatai niepozadanych
(ogotem), ale uznano, ze leczenia zwigzanego z kosztami wymagaja
tylko ciezkie dziatania niepozadane.

* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosza sie wniesione
uwagi; nie dotyczy w przypadku uwag ogolnych.

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

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

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

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer* _
(rozdzialu, tabeli, Uwagi
wykresu, strony)

* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy, do ktdrego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
ogélnych.
¢. Uwagi do analizy wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego do
finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych

Numer*

(rozdzialu, .
tabeli, Uwagi

wykresu,
strony)

® 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. 0
refundacji lekow, Srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych
(Dz. U.z 2011 r. Nr 122, poz. 696 z pdin. zm.)



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

d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

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

* Umozliwiajgey identyfikacje fragmentu analizy, do ktoérego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
ogélnych.




