Zatgemik nr 1 do Zarzadzenia Nr28/2015
Prezesa Agenciji Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji

z dnia 2 stycznia 2015 r.

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

Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMIT:

Numer: | AOTMIT-OT-4350-23/2015

Whniosek o objecie refundacjag leku Vesicare (solifenacinum) we wskazaniu

Tytut: ,Zespot pecherza nadreaktywnego”

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypefniong i wiasnorecznie podpisang Deklaracjg Konfliktu Interesdw {pkt. 1)
nalezy zlozy¢é w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, ul. | Krasickiego 26,
02-611 Warszawa, bgdZ przestac przesylkg kurierskg lub pocztowg na adres siedziby Agencji.

Uwagi moZna zgtasza¢ w terminie 7 dni od dnia opublikowania analfiz w Biuletynie Informacji
Publicznej (BiP). Uwagi dostarczone do siedziby AQTMIT po upfywie fego terminu nie bedg
rozpairywane.

UWAGA! Zgloszone uwagi i deklaracia konfliktu intereséw beda publikowane w BIP AQTMIT?.

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

Imie i nazwisko osoby sktadajgcej DKI dotyczgcej ztozenia uwag do upuhblicznionej analizy
weryfikacyjnej: — R .

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

Czego dotyczy DKI*:

¥ ZioZenie uwag do upublicznionef analizy weryfikacyjnej

! zqodnie z art. 35 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekdw, Srodkdéw spozywezych specjainego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2017 r. Nr 122, poz. 696 z pdZn. zm.)

: zgodnie z art. 31s ust. 23 ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnsj finansowanych ze §rodkdw publicznych (Dz. U, z 2008,

Nr 164, poz. 1027 z poZn. zm.}

’o ktérej mowa w art, 31s ust. 127 23 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze Srodkdw publicznych (Dz.

U. z 2008, Nr 164, poz. 1027 z pdin. zm.)

* zaznaczyé tylko 1 pole \



Oswiadczam, ze w stosunku do mnie mojego matzonka/mojej matzonki, mojego zstepnego Iub
wstepnego w linii prostej, osoby, z kidra/osob, z ktorymi pozostaje we wspolnym pozyciu™

™ nie zachodza okolicznosci okreslone wart. 31s ust. 8 ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowoinef
finansowanych ze srodkow publicznych (Dz. U. z 2008 1., Nr 164, poz. 1027 z péZn. zm.),

I~ zachodzg okolicznosci okreslone wart. 31s ust. 8 usfawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkdw publicznych (Dz. U. z 2008 r., Nr 164, poz. 1027 z péZn. zm.), ij.:

r~ petnienie funkcji czionka organow spotki handlowe] lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzacego dzialalno$¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia Zywieniowego, wyrobem medycznym,

r petnienie funkgji czionka organu spotki handlowe] lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzgcego dziatalnosc gospodarcza w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow,
srodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia zywienjiowego, wyrobow medycznych;

r petnienie funkcji czionka organdéw spotdzielni, stowarzyszen [ub fundacji prowadzgcych
dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania Ilub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym
specjalnege przeznaczenia zywieniowegeo, wyrobem medycznym iub dziatalno$¢ gospodarcza
w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, $rodkow spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobdw medycznych;

r~ posiadanie akcji lub udziatéw w spdétkach handlowych prowadzacych dziatalnos¢ gospodarczg
w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnos¢ gospedarczg w zakresie doradziwa
zwigzanego z refundacja lekéw, Srodkow spozywczym specjalnege  przeznaczenia
zywieniowego, wyrobow medycznych, oraz udziatdw w spotdzielniach prowadzacych
dziatalnosé gospodarczg w zakresie wytwarzania Iub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnos¢ gospodarcza
w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow, srodkow spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych.

r prowadzenie dziatalnoéci gospodarczej w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiemn
spoiywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnosci
gospodarcze] w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, srodkdéw spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobdw medycznych.

Prosze poedac szczegdly, kiore Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmioléw, z ktbrymi wigzg
Panig/Pana (mafzonka/malzonke, zstepnych lub wstepnych w linii prostej lub oscby z ktérymi
pozostaje Pan/Pani we wspdolinym pozyciu) refacje powodujgce konflikt intereséw. Opis powinien byc¢
mozliwie zwigzly.

Jestem $wiadomaly odpowiedzialnosci karnei za ztozenie falszywego oswiadczenia.

Data sktadania i podpis osoby skiadajacej DKI| Q?(].{@Olé ‘-
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2.

Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMIT

Numer*
{rozdzialu, tabeli,
wykresu, strony}

Uwagi

rozdziat
411, str.
27

Komentarz analityka Agenciji: ,Pomimo wskazanego w kryterium
wiaczenia do Il etapu przegladu badan przeprowadzonych w poputacii
DO(?) oraz DO(-) w ramach niego nie zidentyfikowano badan, ktére
zostatyby przeprowadzone w populacji DO(-), a poréwnywatyby SOL vs
PLC."

Uwaga do komentarza: Jak stusznie zauwazono w analizie
weryfikacyjnej, nie istniejg badania umozliwiajace przeprowadzenie
poréwnania SOL vs PLC w populacji DO(-). Jednakze ta populacja
zawiera sie w populacji DO(?), co rowniez zostato opisane przez
analitykéw AOTMIT. Oprécz tego warto zwréci¢ uwage, ze pewnych
dowoddéw w tym aspekcie dostarcza badanie Tanaka 2010, ktérego
wyniki opisano w Rozdziale 4.2.2.1. analizy weryfikacyjnej. Poréwnuje
on wyniki sprzed stosowania SOL oraz po 12 tygodniach jej
stosowania. Cho¢ wyniki sprzed stosowania nie odpowiadajg zapewne
w petni wynikom, jakie uzyskanoby stosujac placebo, to jednak sg
pewnym ich przyblizeniem. PO 12 tygodniach stosowania SOL
odnotowano istotne statystycznie zmiany w zakresie zmniejszenia
objawow OAB.

rozdziat 4.3.,
str. 38

Komentarz analityka Agencji dotyczacy oparcia analizy gtéwnie o
wyniki opracowan wtérych

Uwaga do kementarza: Zgodnie z wytycznymi AOTMIT, w pierwszej
kolejnosci nalezy poszukiwaé opublikowanych przegladéw
systematycznych. Jezeli sg one aktualne i wystarczajgco wiarygodne,
mozliwe jest oparcie analizy na wynikach tych opracowar wtérnych.
Taka sytuacja miata miejsce w AKL dla solifenacyny. Dodatkowym
argumentem przemawiajgcym za tym, ze analiza na podstawie
opracowan wtornych jest zasadna, jest to, ze skutecznosé i
bezpieczenstwo solifenacyny zostaty juz potwierdzone, a lek jest
refundowany od kilku lat.

rozdziat
51.1., str.
39;
rozdziat 5.3,
tabela 21.,
str. 46,
rozdziat 5.4.,
str. 48

Komentarz analityka Agencji dotyczacy uwzglednienia populagcji
DO(-)

Uwaga do komentarza:

Nalezy przyjaé, ze przeprowadzone modelowanie w ramach AE jest
witasciwe zaréwno dla populacji DO(?) jak i DO(-), w tym sensie, ze
leczenie tych chorych wymaga peoniesienia identycznych naktadéw na
SOL oraz wigze sie z uzyskaniem tego samego wyniku zdrowotnego.
W praktyce naliczenie badz nie kosztu badania urodynamicznego po
niepowodzeniu terapii nie ma wptywu na wnioskowanie (SOL jest
optacalny kosztowo wzgledem nieleczenia). Naliczenie kosztu badania
urodynamicznego dla wszystkich chorych stosujgcych TOL po
niepowodzeniu terapii SOL nalezy uznac¢ za podej$cie konserwatywne

zawyzajace tgczny koszt wnioskowanej terapii. Oznaczenie




nadczynnosci miesnia wypieracza (wykonanie badania
urodynamicznego) po niepowodzeniu SOL i przy braku zamiaru
rozpoczecia terapii TOL nie ma zadnego praktycznego uzasadnienia.
Przyjecie takiego rozwigzania nie powinno budzi¢ watpliwosci i
stanowi¢ ograniczenia dla wnioskowania o optacalnosci SOL.

rozdziat
5.3.2., str.
47

Komentarz analityka Agencji:

W modelu wnioskodawcy uwzgledniono jedynie wartosci dla TOL ER,
podczas gdy zgodnie z aktualnym Obwieszczeniem Ministra Zdrowia
refundacji podlegajg réwniez produkty lecznicze o natychmiastowym
uwalnianiu (Uroflow).”

Uwaga do komentarza:

W modelu wnioskodawcy uwzgledniono koszt 2 prezentaciji Uroflow
(kody EAN: 5909990648559, 590999064864 1). Nalezy rowniez
podkresli¢, ze z uwagi na konstrukcje grup limitowych rozwigzanie to
ma charakter przede wszystkim techniczny, nie jest decydujgce dla
wnioskowania o optacalnosci SOL. Z kolei wykorzystanie danych z
zakresu kontynuacji terapit dla TOL ER stanowi rozwigzanie
konserwatywne.

rozdziat 6.3.,
tabela 28.,
sir. 56

Komentarz analityka Agenciji dotyczacy liczebnos$ci populacii
pacjentéw, w kitdrej bedzie stosowany lek (brak przejmowania udziatow
od TOL ref i TOL nieref)

Uwaga do komentarza:

Wskazane oszacowanie liczebnosci populacji docelowej dla SOL jest
zgodne z analogicznym oszacowaniem AOTMIT i zawiera wyjatkowo
konserwatywne rozwigzania odnosnie doboru poszczegdinych
parametrow (jak np. wybér odsetka chorych kontaktujacych sig z
lekarzem — wybrano odsetek z badania Mifsom 2007 na poziomie 60%,
przy alternatywnych wynikach badan raportujacych wartosci w zakresie
21,3-37,9%).

W przypadku kalkulacji liczby chorych, u ktérych SOL ref bedzie
stosowna, rzeczywiscie nie uwzgledniono mozliwosci przejmowania
udziatéw od TOL ref oraz od TOL nieref. Przyjeto jednak bardzo
konserwatywne zatozenie, ze SOL przejmie 100% udziatow od SOL
nieref oraz osiggnie 100% udziat w grupie chorych nieleczonych. W
wyniku przyjecia tych zalozenn liczba chorych leczonych SOL
refundowanag wzrosnie z okofo 55 tys. do 200,61 tys. w wariancie
prawdopodobnym oraz do 408,79 tys. chorych w wariancie
maksymalnym. Zestawiajgc te wartosci z komentarzem eksperta
klinicznego jaki zaprezentowano w AWA: ,Z pewnoscig populacja, w
ktérej bedzie refundowany lek (Vesicare — przyp. autora) wzrosnie, ale
nie uwazam, aby byt to istotny wzrost (rzedu kilkunastu procent)”,
nalezy uzna¢  zalozenia  Whnioskodawcy  jako  wyjatkowo
konserwatywne.

Ponadto nalezy zauwazy¢, ze zatozenie, w ktoérym SOL przejmowac

bedzie udziaty od TOL ref jest zatozeniem generujacym wyzsze




oszczednosci w BIA wzgledem wariantu przedstawionego przez
Whioskodawce. W tym wiec przypadku Whnicskodawca zaprezentowat
konserwatywne podescie w sytuacji braku wiarygodnych danych
wskazujgcych na stopien przejecia udziatdw oraz przy zaktadane;j
decyzji terapeutycznej lekarza specjalisty.

Interpretujac opinie Konsultanta Wojewodzkiego (kilkadziesiat tysiecy
pacjentdw rocznie niestety stosuje leczenie pefnoptatne ze wzgledu na
konieczno$é wykonania badania urodynamicznego) nalezy zaktadag,
ze chorzy rzeczywiscie zaczng stosowaé SOL ref w miejsce SOL
nieref. Watpliwym jest jednak, aby konsultant odnoszac sie do leku
petnoptatnego brat pod uwage fakt, ze jest niemal tak samo kosztowny
jak refundowana terapia SOL. Chory bedzie miat wiec wybor: ref SOL
vs nieref TOL przy podobnym wydatku na terapie, a jednoczesnie
zadna z tych opcji nie bedzie przewidywata wykonania badania
urodynamicznego. Brak uniknigcia badania urodynamicznego nie
bedzie wiec stanowito w tym przypadku czynnika decydujacego. W
zwigzku z tym wskazany przez analityka Agencji kierunek migracji
pacjentéw od TOL nieref do SOL ref prawdopodobnie bedzie miat
miejsce, jednak nalezy przyjaé, ze moze on dotyczy¢ jedynie
niewielkiej grupy chorych w zwiazku z czym nie bedzie wpltywat w
istotny sposéb ani na oszacowanie populacji leczonej SOL ref ani na
wnioskowanie odnosnie wynikow BIA.

Zdaniem Whnioskodawcy przyjete rozwigzania sg konserwatywne, a
oszacowana liczebnos¢ populacgji, w ktérej SOL ref bedzie stosowana z
pewnoscig nie jest zanizona.

Komentarz analityka Agencji dotyczacy przejmowania udziatow.

Uwaga do komentarza:
Rzeczywiscie przejmowanie udziatu w rynku moze nastgpic¢ stopniowo.
Stanowi to ograniczenie analizy jednak jest podejsciem

rozdziat |konserwatywnym. Nalezy bowiem przyjaé, ze gtdwna oszczedno$é
6.3.1., str. |wynikajaca z zaprzestania wykonywania badania urodynamicznego

57 powinna mie¢ niemal natychmiastowy efekt, natomiast czynnik

generujacy koszt dla ptatnika (nowe terapie SOL), istotnie bedzie miat
pewne opoOznienie.
Zasadnos¢ takiego podejscia jest rowniez ttumaczona faktem, ze leki
SOL i TOL sg lekami refundowanymi od kilku lat, w zwigzku z czym sa
one znane zarowno lekarzom, jak i organizaciom pacjentow.

Komentarz analityka Agencji:

.Zgodnie z powyzszymi wynikami, w wariancie pierwszym wydatki

spadty w stosunku do wartosci z analizy podstawowej, a w wariancie
rozdziat |drugi wzrosty w stosunku do wariantu podstawowego (...)"

6.3.3., str.

59 Uwaga do komentarza:

Obliczenia analityka Agenciji dla wydatkow w scenariuszu nowym sg

wykonane w sposob prawidtowy. Jednakze twierdzenie odnosnie

wzrostu wydatkow nie jest prawidtowe. Zaprezentowane w obu

O



wariantach wyniki kalkulacji Agencji sg nizsze niz w wariancie
podstawowym przedtozonym przez Whnioskodawce (zaréwno dia
wariantu z, jak i bez RSS). Obliczenia wiasne Agencji wskazujg wiec
jeszcze wyzsze oszczednosci w analizie BIA wzgledem analizy

Whnioskodawcy.

wariant kalkulacji BIA

wydatki w 1 roku z RSS

wydatki w 2 roku z R§S

od TOL ref)

(bez RSS) {bez RSS)
analiza podstawowa 277,66 min PLN (278,69 | 278,33 min PLN (279,36
(Wnioskodawcy) min PLN) min PLN)
wariant 1 ACTMIT
. S 0 274,00 min PLN (275,07 | 274,59 min PLN (275,66
{przejecie udziatéw 15% min PLN) min PLN)

wariant 2 AOTMIT
{przejecie udziatow 80%
od TOL ref)

268,05 min PLN (269,28
min PLN)

268,31 min PLN (269,54
min PLN)

* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy,

przypadku uwag ogélnych,

3. Uwagi do analiz wnioskodawcy®

a. Uwagi do analizy klinicznej

do kitérego odnosza sig wniesione uwagi; nie dotyczy w

Numer*
(rozdzialu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

* Umozliwiajacy identyfikacje fragmentu analizy, do kidrege odnosi sig uwaga; nie detyczy w przypadku uwag

cgélnych.

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer*
(rozdzialu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

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

ogolnych.

¢. Uwagi do analizy wptywu na budzet podmiotu zobowiazanego do

finansowania swiadczen ze srodkow publicznych

Numer®
(rozdziatu,
tabeli,
wykresu,

Uwagi

® analizy, o ktérych mowa w art. 25 pkt 14) lit. ¢ oraz art. 26 pkt 2) lit. h oraz i ustawy z dnia 12 maja 2011r, o
refundacji lekdw, Srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych
(Dz. U.z 2011 r. Nr 122, poz. 696 z péZn. zm.)

Un




strony)

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

d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

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

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




