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Dr n. med. Woiciech Matusewicz
Prezes
ol Sl ; Agencii Oceny Technologii
SO Medyeznveh | Tarylikach

Szanowny Panie Prezesie,

W walacreniu  przesviam  formularz  zglaszania uwag do  analizy
T 3 & X

weryfikacyjnei Agencii Oceny Technologii Medycznych 1 Taryfikacii | analiz

wnioskodawey w sparawie o obijecie refundacia produkiu leczniczego Abraxane

(paklitaksel w postaci nanoczasteczkowego kompieksu z albuming) w skojarzeniu

z gemeyiabing w leczeniu pierwszego rzuiy przerzuiowego gruczolakoraka trzustks

u dorostych.
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Zatgeznikonr [ do Zarzadzenia Nr .. /2015
Prezesa Agencht Oceny Technologii Medvemyeh
{ Taryfikacyi

zdnia 2 stvermia 20151

Formulare zolaszania uwag do
analizy wervlikacyjne) Agencli Coceny Technologil Medyoznyeh | Tarvfikacji
i analiz wnioskodawoy

Formularz zglaszania uwag do analizy weryfikacyjne] ADTMIT:

Numer: AOTMIT-OT-4351-40/2015

‘Whiosek o objecie refundacis produkiu leczniczego Abraxane (paklitaksel w
| Tytub | postac nanoczasteczkowego kompleksy z albuming) w skojarzeniu 2 gemeytabing
w leczeniu plerwszego rzutl przerzutowego gruczolakoraka trzustki u dorostyeh

Uwagi (pki. 2} wraz z wypetniong | wiasnoreczaie podpisang Deldaracia Konflikiu Interesow (pki. 1)
najeiy Horyc w siedyibie Agencli Oceny Technologi Medycznych | Tarvfikaci, ul. {. Krasickiego 26,
02-611 Warszawa, bgdZ przestac przesyikg kurierska lub pocztows na adres siedziby Agencii

Uwagl moZna zglaszad w lerminie 7 dni od dnia opublikowaniz analiz w Bivlelvnie Informacy
Fublicznef (BiP). Uwagi dostarczone do siedziby AOTMIT po uplywie tego ferminu nie badg
rozpatrywans.

LUWAGA! Zaloszone uwac i deklaracia konfliktu interssdw bada publikowane w BIP AQTVMITE

1. Pelkdaracia o konflikcie interesdw (.{3&@;3 — do wypelnienia w przypadky uwag do analizy
waryfikacyine]

imie | nazwisko osoby skiadajace} DK dotyezaee| zickenia uwag do upublicznione} analizy
weryfikacyine:

Prof, dr hab. med. Marek Wollukiewior

Dotyczy wniosku/ow bedacego/ych przedmiotem obrad Rady Przeirzysioscl

Wniosek o objecie refundaciy produktu leczniczege Abraxane {paklitaksel w postaci
nanoczgsteczkowego kompleksu z albuming} w skojarzeniu z gemeytabing w leczeniu
pierwszego rzutu przerzutowego gruczolakoraka trzustki u dorostyeh (numer AQTMIT-OT-

Czego dotyczy DKI

" zgodnie z art. 35 usl. 4 ustewy 7 dnie 12 maja 2017 1. o refundacyi leikow, Srodiow spoZywezych specialnego prreznaczenia
Eyvwigniowego oraz wyrobow medyeznyeh (Dz Uz 2011 1 N 122, poz. 686 z pd#n. zm.}

: zgodnie z arl. 37e vst, 23 ustewy o Swiadczeniach opieki zorowoingf finansowanych ze Srodkéw publicenyeh (D2 U, 2 2008,
Nr 164, poz. 1027 2 poEn. zm.}

* o kiorej mowa wart. 31s ust. 12§ 23 ustawy o Swiadereniach opiekl zdrowotnej finansowanych ze $rodiscow publicznyen (Dz,
Uz 2008, Nr 184, poz. 1027 z pdin. zm.)

? pmznoczyd tylke 1 pole



Ziozenie uwag do upubiicenions] anslizy weryiikacyine

Ziozenie-owag-wozwigruz-upoblicznionym-porzadkiem-obrad-Rady Przelraystodclw-drit

Oswiadczam, ze w siosunku do mnie mojego maZonkalmoje] matzonki, moisge zstennegoe b
wstepnego w linil proste], osoby, z Kidralosob, 2 Kidrymi porostaie we wendlnyr poiyeiu”

w nig zachodza okolicznogcl okredione  wart. 31s ust & uslawy o Swiadzeniath opiely zdrowolng)
finansowanyoh z2e Srodiw publicenych (Dz. Uiz 2008, Nr 164, poz. 1027 7 pdén. zm),

zachodza okolicznoscl ckreslone  wart. 3ts ust § uslawy o Swadczeniach opleli zdrowolng

finansowanych ze Srodkdw publicznych (Dz. U 7 2008 1., Nr 164, poz. 1027 z pdén. zmi), 1§

peinignie funkcll celonka organow  spotlkd handiows) lub przedstawiciela przedsigbioroy
prowadzacego dzialainest gospodarczs w zakresie wylwarzanis b abrofy lekiem, &rodikiem
SpOZYWCZYIT Bpeciainego przeznaczenia rywieniowegs, wyrchem medycznym,

peinienie funkefl czionke organu spot handiowsy lub  prredsiawiciele  przedsigbiorey
prowadzgcego dziairinost gospodarczg w zakresie doradziwa zwigzanego z refundacis lekow,
srodkéw spozywezym specjalnego przeznaczenia Zywieniowago, wyrobOw medycznveh,

peinienie funkcll czionka organdw spoidzieln, stowarzyszen lub fundacji prowadzgoych
drintainods gospodarczy w zakresie wytwarzania Wb obrotu lekiem, Srodkism spozywezym
speciainego przeznacrenia Zywieniowego, wyrobam medycznym iub dzistainosé gospodarcza
w zakresie doradziwe zwigzanego z refundacia lekow, &rodikdw spozywozym specialnego
przeznaczenia Zywieniowego, wyrohow meadynzryeh;

‘posiadanie akgji b udziaidw w spdikach handlowych prowadzaeych dziataino$e gospodarcze
w zakresie wylwarzania [ub obrofu lekiem, &rodkiem spozywezym specjainego przeznaczenia
rywieniowegoe, wyrobem medyoznym lub dzistaino$¢  gospodarcza w zakresie doradziws
zwigzanege =z refundacig lekdw, &rodkdw  spoizywozym  specfalnego  przeznaczenis
zywieniowego, wyrohdw medycznyeh, oraz  udziaibw  w o spdldzieiniach  prowadzacych
dzistsinosc gospodarcza w zakresie wytwarzania lub obrotu lelkiem, Srodkiem spoZywczym
specjalnego przeznaczenia rywieniowege, wyrobem medyeznym lub driatainosd gospodarczg
w zakresie doradziwa zwigzanege z refundacig leldw, srodikow spozywezym speciainego
przeznaczenia zywienowego, wyrobdw medyoznych.

prowadzenie dristalnosc gospodarcze] w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, drodkiem
spozywezym speciainego przeznaczenia iywieniowego, wyrobem medyczaym lub dziatainosc
gospodarcze] w zekresie doradziwa zwigzanego z refundaciz iekdw, srodkdw spoiywezym
specjainego prreznaczenia Zywieniowego, wyrobdw medycznych,

Prosze podad szczegdly, kicre PanifPan uzna za niszbedne, orazr nazwy podmiotow, ¢ Kidrymi wigts
Fania/Pana (mafzonka/matzonke, zstepnych lub wstepnveh w Hnil prostef lub osoby z kfSrymi
pozostaje PaniPani we wspblnym poiyciu} relacie powodufgee konflikl interesow. Opis powinien byc
mozlivie zwigzly.

* niepotrzebne skreshié



Jesterm $wiadomafy odpowledziainoscl karmej za ziozenie aisrywego oswiadczenia.

Date sidadanis i podpls oscby sidadaiace) DWW
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28.10.20%% Prof. dr hab. med. Marsk Woltukiewicz ... 4.0,




2. Uwagi do analizy wervlikacyine] AOTIMIY
¢ Numer® . ]
| (rozdzistu, tabeti, | Uwagi

[ wykresu, strony) |

3122
Tabela &
Kryteria

- kwalifikaci
|do programu |

lekowedo

Odnosnie: :
Punkt 6 stezenie bilirubiny mnigisze lub rowne gornej granicy warlodci |
prawidiowyeh. :

[ Komentarz:

‘Zgodnie z charakterystyka produkiu leczniczego nab-paklitaksel:

W nrzyoadku pacientow z tagodng niewydolnossig watroby (bllirubing
Lcatkowita = 1 do £ 1,8 % gorna granica normy i aminctransferaza
{asparaginianowa [AST] £ 10 x goma granica normy) nie jest koniecznz
modyfikacia dawld, niezaleznie od wekazania. U tych pacjentdw nalezy
stosowad takie same dawkl, jak u pacientdw z prawidiows C2ynnoscis
wairoby.

W przypadku pacientdw z przerzutowym rakiem piersi | pacientow z

| niedrobnokomorkowym rakiem pruc 2 umiarkowana lub clezks
niewydolnodcia watroby (bilirubina catkowita > 1,5 do £ 5 x gorna
‘granica normy [ AST £ 10 x gdrna granica normy), wskazane jest
zmnieiszenie dawki o 20%. Zmnigjszong dawke mozna ponownie
zwiekszy¢ do poziomu stosowanego u pacjentdw z prawidtowsg
czynnoscia watroby, jezeli pacient dobrze znosi leczenie przez co
najmnigj dwa cyiie. ‘

‘Nie ma wystarczaigecych danych pozwalajgoych na zalecanie
modyfikaci dawki u pacjentow z przerzutowym gruczolakorakiem
trzustki z umiarkowana lub ciezkg niewydolnoscia watroby,

Nie ma wystarczajgeych danych pozwalajacych na okreslenie
dawkowania u pacieniow z bilirubing catkowitg » 5 x goma granica
normy lub AST > 10 x gbrna granica nommy, niezaleZnie od wskazania,

Sugerowana zmians zgodnie z zgodnie z zapisami charakterystyki
produkty leczniczego nab-pakiitaksel:

Punkt 6: W przypadku pacjentdw z fagodna niewydolnoscisg
watroby (bilirubina caltikowita > 1 do = 1,8 x gérna granica normy |
aminotransferazs asparaginianowa [AST] £ 10 x gorna granica
normy) nie jest konieczna modyfikacja dawkl nab-pakiitakselu. W
przypadky gdy bilirubina catkowita » 1,5 do $ 5 x gbrna granica
normy § AST £ 10 x gdrna granica normy wskazane jest
zmniejszenie dawki o 20%. Zmniejszona dawke mozna ponownie
zwickszyé do poziomu stosowansgo u pacjentdw z prawidiows
czynnoscig watroby, jezeli pacient dobrze znosi leczenie preez co
najmnie] dwa cykle. Stosowanie paklitakselu jest
przeciwwskazane u pacientdw z bilirubing calkowita > 5 x gdrna
granica normy lub AST > 10 x gérna granica normy.

[

3422
Tabela &
Kryteria

Odnoénie:
Punkt 8 stezenie kreafyniny mniejsze iub rdwne gémei granicy
wartosci prawidtowych.




| kwalifikacj]
|do programu
iekowego

Punkt 6: Steenie krealyniny mniejsze lub réwne gdrnel granicy

Komeniarz:

| Zgednie z charakierystyka produktu leczniczege nab-pakiitaksel w
przypadku pacientdw z fagodnym lub umiarkowanym zaburzeniem
czynnosci nerek (szacowany klirens kreatyniny 2 30 do < 80 mi/min)
nie jast konieczna modylikacia poczatkows) dawki nab-pakiitakselu,

Sugerowana zmiana zgodnie z zapisami charakierystyki produkiu
leczniczego nab-paklitaksel:

wartoscl prawidiowych hub wartos klirensu kreatyniny 230
miimin. wyliczonego wedlug wzore Cockroftae-Gaults lub w
oparciu ¢ dobows zbidrke moczu),

3.1.2.2.

Tabela b

L Krytena

- kwalifikac)i

do programu
f[ekowego

Cdnosnie:
Funkt 7 warto$é siezenia hemoglobiny wieksza niz 10 g/dl.

Sugerowana zmiana zgodnie z oryginalnymi kryteriami wigezenia do
badania klinicznego il fazy MPACT {(zgodnie z zapisami profokolu
‘hadania MPACTY):

Punki 7: wartos¢ stezenia hemoglobiny wieksza niz 9 ofdi.

3.1.2.2.
Tabela b
Kryteria
zakonczenia
udziatu w
programie

 Odnosnie:
Punkt 1: Progresja choroby.

Punkt Z: Brak obiekiywne| odpowiedzi zmian mierzainych ustalone

‘wedtug kryteriow RECIST na podstawie wynikdw badan obrazowych
‘po zastosowaniu dwoch cykiow leczenia.

Komentarz:

Zgodnie z opinig Konsultanta Krajowego prof. Macieja Krzakowskiego
naleZy uznag, iZ uzyskanie stabilizacji choroby (obok catkowite; |
czesciowe] remisji) na podstawie wynikéw badan obrazowych po
zastosowaniu dwdch oykiow leczenia rowniez moze stancwic
[wskazanie do kontynuacji chemioterapii paliatywnej, oczywiscie pod
warunkiem dobrel tolerangji leczenia,

Nalezy przy tym podkreslic, iz stabilizacja choroby rowniez jest
wartoSciowym efektem leczenia cytotoksycznego, Swiadczacym
najczgécie] o uzyskaniu diugotrwate] kontroli nad przebiegiem choroby
nowaetworowe] (np. w badaniu MPACT uzyskanie stabilizacji choroby
oznaczato uzyskanie kontroli nad przebiegiem choroby przynaimniej
przez okres 16 tygodni). Ponadto, uzyskanie stabilizacji choroby
(rowniez moze wiagzacd sie z uzyskaniem istoing] poprawy stanu
ogéinego chorych, jak réwniez nie jest wykiuczone uzyskanie istotnego -
zmniejszenia nasilenia dolegliwoscl zwigzanych z chorobg
nowotworowg. Zatem uzyskanie stabilizacji choroby per se nie powinne
stanowi¢ kryterium wylgczenia z leczenia w ramach programu
Hekowego.

b
|
j

| Sugerowane zmiany w oparcit o oryginalne zapisy protokotu badania |

-



]

kiinicznego Hi fazy MPACT:

Bunkt 1: Stwierdzenie progresii chorcby w badaniu
przedmictowym pod postacia polawienia sie nowych zmian

| przerzutowych.

Punkt 2. Stwierdzenie progresji choroby w ocenis zmian
mierzainyeh ustalone] wediug kryteridow RECIST na podstawie
wynikow kKontrolnveh badan obrazowyeh.

1122
Tabela b

- Kryteria

i zakohczenia
udziatl w
programie

Cdnosnie’

Punkt 3 Brak zadawalaigcel tolerangji leczenia {obecnosd
riepozadanyeh dziatadt w stopniach 3. lub 4.} uslalons ne podstawie
'wynikow badan kKinicznveh | laboraloryinyeh po zastosowaniu kazdego |
oykiu lsczenia.

Komeniarz,

Zapisy tego punkiu wydajg sie by¢ wysoce nieprecyzyjne. W przypadiy
wystgpienia dziatan niepoZzadanych {w stopniach 3. lub 4.)
najwlasciwsze wydaje sig wdroZenie adekwatnego postepowania ().
redukeia dawki leku, ominiscie dawki, odroczenie leczenia iub
zakonczenie leczenia) zgodnie z odpowiednimi zapisami
%charakﬁerystyké produkiu leczniczego nab-paklitaksel.

- Sugerowane zrmiany w oparciu o zapisy charakierystyki produitu
leczniczego nab-paklitaksel:

Punkt 30 Wystapienie dristad nlepoadanyeh w stopniu 3. lub 4.
‘powinno stanowié podstawe do ewentuaine] redukcji dawlki leku,
lominiecia dawki, odroczenia leczenia lub zakonczenia leczenia
|zgodnie z zapisami charakterystyki produkiu leczniczego nab-
 paklitaksel.

* UrmoZliwizjacy

identyfikacie fragmentu anaiizy, do Ridrege odnosza sie wniesione uwagl nie dotyczy w

przyradke uwag ogdlinyen.

3. Uwagl do

analiz wnioskodaweoy®

. Uwagt do analizy kiiniczne]

Mumer®
| (rozdziatu, tabeli,

[ wykresu, strony)

Uwagi

* Umaziiwiajgoy
ogolnych.

identyfikacie fragmentu analizy, do kidrego odnesi sie uwags, nie dotyczy w preyvpadky uwag

® analizy, o kidrych mowa w art, 25 pkt 14) . ¢ oraz art. 26 pkt 2) it h oraz T ustawy 2 dnia 12 majs 2011 r. o
refundaci ielkdw, srodkow spozywezych specialnego przeznaczenia Zywieniowego orar wyrnbdw medycznych
{Dz. U,z 2031 v, Nr 122, poz, 896 z pGin. zm.)



k. Uwagl do analizy ekonomiczne]
H I |
- Mumer® | : |
‘ {rozdziziu, tabeli, Uwagé i
wykrasu, strony) |

¥ Umegliwiajaoy entyfikacie fragmentu analizy, do kidrego odnosi sie uwags; nie dolyezy w przypadky uwag
ogalnyeh.
c. Uwagi do analizy wphywu ne budzet podmioiu zobowiazanego do
finansowania Swisderen ze srodikdw publiczoyeh

Numer”

(rozoiziaty, .
tabed, Uwagh

wykresy,
strony)

i
i
i

* Umnziiwiaiaoy dentyfikacie fragmeniy analizy, do kKidrego odnosi sig uwags, nie dolyczy w przypadis uwag
ogtinych,

d. Uwagi do analizy racjonszlizacyine]

Mumer” .
{rozdzisty, tabel, Uwagi
| wykresu, strony)

* Umozliwiaigey identyfikacie fragmeniy analizy, do ktérego odnost sie uwags, nie dotyczy w przypadiu uwag
ogoinych.
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