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Formularz zglaszania uwag do
analizy werylfikacyjne] Agencii Oceny Technologii Medycznyeh | Taryflkacji
i analiz wnioskodawey®

Formularz zglaszania uwag do analizy weryfikacyine] AOTMIT: i

Numer: AOTMIT-OT-4351-48/2015

Winiosek o objecie refundacia leku inflsctea (infitksymalb), proszek do sporzadzania
koneentraty do roztwory do infuzji, 100 mg, kod £AN 5909881075881
Tytuh slosowanego w ramach programu lekowego Leczenfe pacienicow z wrrzodzigfacym

zapaleniem felite grubego (WZJG) (ICO-10 K51)" ‘

Uwagr (pkf. 2) wraz z wypeiniong | wiasnorgcznie podpiseng Deldaraciy Konfliktu Inferasow (pki 1)
naiezy ziozyd w siedzibie Agerncii Oceny Technologi Medycznyoh | Tarvfikacli, ul 1. Krasickisgo 26, 02-
811 Warszawa, hgdi przesfac przesyike kurierskyg lub pocziows na adres sledziby Agenci.

Uwagi mozna zglaszac w lerminie 7 dni od dnia opublikowania analiz w Biulstyrie Informachi Publicznef
(BIF}. Uwagi destarczone do siedziby ACTMIT po uplywie tegc terminu nie bedg rozpatrywane.

LWAGAT Zoloszone uwagl | deklaracia konfiiktu interestw beda publikowsne w BIP AOTMITE. .

1. Dekiaracja o konflikeie interesdw (DK — do wypenienia w przypadku wwag do analizy
weryfikacyjng

Imie | nazwisko osoby skiadajacei DKI dotyczace] zickenia uwag do upublicznione] anelizy
werytikacyinel:
Dotyezy whinsku/Ow badgcegoiyeh przedmiotem obrad Rady Przejrzvsioset:

Czego dolyczy DRI

™ Przygelowanie-ckepertyzy/opracowania-w-formis-pisemnel-ub-ustne)-dia-Rady Przejrmystoset
-SSHEEEBEGE. . e e e e e

W Zozenie uwwag do upubliczniong] analizy weryfikacyine

¥ zgodnie z arf, 35 usi, 4 ustawy 7 dnia 12 maja 2011 r. ¢ fefundacje’ lokdw, Srodikow spotywezych spe&jamegu przgznaczena
Fywieniowego oraz wyrohow medycznych (Dz. U, z 20771 r. Nr 122, poz. BOE z pdEn. zm.)

? zgodnie z art. 313 ust. 23 ustawy © Swiadczeniach opield zdrovolnief inansowanych ze Srodkdw publicznveh (Dz. U, z 2008,
Nr 164, poz. 1027 2 péin. zm.)

3 ¢ jddra mowa w art. 315 yst. 72 ] 23 ustawy 0 Swiadczenfach opieki zdrowolngf finansowanych ze Srodikdw publicznych (Dz.
.z 2008, Nr 164, poz. 1027 z p6Zn. zm.)}

4 zaznaczyc tyltko 1 pole



= Zlozenie-weagw-awissikt-z-updbiiczrionympotzsdiderm-obrad-Rady-Preejrzysiossiw-aniy

Oswigdczam, ze w stosunku do mnje mojego matzorka/moje] malzonki, mojege zstepnego lub
wetepnede w iind proste], osoby, 2 kitrg/osdl, z Kidgrymi pozostaje we wepdinym pozyoiu®

© ple zachodze okolicznoscl okredlone wart 31s ust 8 usfawy o Swisdczeniach opield zdrowoing/
Inansowanych ze Srookow publicenvet (Dz, UL z 20081, Nr 184, poz. 1027 z piin, zm.),

© zachodzs okolicznodci okredlone  warl 31s ust B ustewy o Swindvzenizch opisli zdrowotng)
friansowanych ze Srodikdw publicaryveh Dz, (L 7 2008 ., Nr 164, poz. 1027 z pddn. zm ). 4.

- peinignie funkel czlonka organdw spolid handlowe] b przedstawiciels  preedsizbiony
prowadzgcego dzialalnodsd gospodarczg w zakresle wylwarzania b obrotu lekiem, Srodkier
SPOZYWCZYM specjainegs przeznaczenia dywisniowego, wyrobem meadyoziym;

i pefienie funkcli crlonka organu spolid handiowe] lub przedstewiciela  przedsigbioroy
prowadzacego dziatainest gospodarczs w zakresie doradziwa zwigzanego z refundacia lekdw,
srodkéw spoRywezym speciainego przeznaczenia zywisniowego, wyrobdw medyeznyeh;

" pelnienie funkefi czonka organdw spolazisint, stowarzyszen lub fundach prowadzasyeh
dzigtalnos¢ gospedarcza w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkism spozywezym
specjalnego przeznaczenia Zywieniowego, wyrobem medycznym ub dziafalnosé gospodarczs
w zekresie doradziwe zwigzanego z refundacjy lekdw, Srodkdw spozywezym speciainego
przeznaczenia Zywieniowego, wyrohow medycznych;

posiadanie akejl Wb udziatdw w spotkach handiowyeh prowadzacych dzialaingse gospodarcza w
zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spoiywezym specjainego przeznaczenia
Zywisnioweago, wyrobem medycznym b dziatalinodd  gospodarczg w zakresie doradziwa
rwigzanege 7 refundacig  lekOw, Srodkdw  spozywerym  specialtego  przeznaczenia
Zywieniowego, wyrobow medycznych, oraz udzialow w spéidzisiniach prowadzacych dziataingss
gospodarcza w zakresis wytwarzania b obrotu lekiern, érodkiem spozyweczym specjalnego
przeznacrenia Iywienioweqo, wyrchem medycznym lub dzialslnodé gospodarcza w zakresie
doradztwa zwigzanego z refundacjs lekow, Srodkow spozywezym specialnego przeznaczenia
zywigniowego, wyrobdw medycznych.

i prowadzenie dziatalnodel gospodarcze] w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem,
srodidem spoZzywezym specjalnego przeznaczenia Zywieniowego, wyrcbem medycznym
iub dzialalnodei gospodarcze] w zakresie doradziwa zwigzanege z refundaciz lekow,
srodkdw spozywezym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych.

Proszg podac szezegdly, kicre Pani/Pan uzna za niezbedns, oraz nazwy podmictéw, z kidrymi wigzs

Panig/Pana (maizonka/matZonke, zstepnych lub wstepnych w linii proste] lub osoby 7 ktérymi pozostaje

Far/Fani we wspdlnym poiycis) refacie powodujgee konflild intereséw. Qpls powinien byd maozlivie

zwigziy.

= nigpotrzetne skresic



2.

Uwagi do analizy weryfikacyjne! AOTMIT

MNurner”
{rozdziaty,

tabeli, wykresu, |

strony)

Lwagi

Fozdzr, 3.8
Tabels 16

Zabieg kolektomil zostal jednoznacznie wskazany jako technologia
medyczna, kidra w rzeczywiste] praklyce medyczne
‘najprawdopodobniel moke zostad zastapiona przez wnioskowana
technologie przez 1 z 3 ekepertow klinicznych. Zabieg kolektomii
jako leczenie ,ostatniego rzufl”, nie jest bezposrednia opcig dia
inflilksymabu (INF est technologig lekows, kibre] celem jest m.in.
opOZnienis/unikniecie kolektomil). Terapie lekowe moga byé
rrozpatrywane, jako efap leczenia przed leczeniem zablegowym |
niezaleinis od niego. W zwigzku 7 faktem, iz celem podania
infliksymabu jest m.in. opdZnieniefunikniecie kolekiomii, nie ma
wspding miary w zakresie efekiywnoscl kKliniczne] {skutecznost oraz
bezpieczensiwo) pozwalajgeej na pordwnanie INF vs zabieg
kolektomil. Jednoznaczne wskazanie zabiegu jako alternatywy jest
dyskusyine i w opinil Wnioskodawey nie moze byé uznane za
nigspeinienie wyrmagan minimainych, poniewaZ sg inne technologie
refundowane z ktbrymi jest mozliwe poréwnanie infliksymabu
(steroidy, immunomoduiatory, cykiosporyna).

Rozdz.
414

Nalezy zwrocié uwage, ze badanie Turner 2013 (Turner D, Griffiths AM,
Veerman G, Johanns J, Damaraiu L, Blank M, Hyams J. Endoscopic and clinical
variables that predict sustained remissicon in children with ulcerative colitis treated

with infidimab. Clin Gastroenterol Hepatol. 2013 Nov;11{11):1460-5) jest?
dodatkows publikacjg z badania Hyams 2012,

Badanie Turner 2010 (Turner D, Mack D, Leieiko N, Wailters TD, Uusous K,
Leach ST, Day AS, Crandall W, Silverberg MS, Markowitz J, Otley AR, Kelio D,
‘Mamula P, Kugathasan 5, Hyams J, Griffiths AM Severe pediatric ulcerative colifis:
‘& prospective multicenter study of ouicomes and predictors of response.
Gastroenteroiogy. 2010 Jun;138{7):2282-91) jest osobnym badaniem
klinicznych.

Badanie Turner 2010 nie zostalo wiaczone do analizy kliniczne| ze
wzgledu na niespenienie kryteridw wigczenia. Natomiast wigczone
przez analitykow ADTMIT stanowi cenne uzupelnienie dowoddw
(Kiinicznych § potwierdza, ze AOTMIT akceptuje wnioskowarie na E
| podstawie dowdd naukowych o nizsze|] wiarygodnosci (i z wskazanymi
Lograniczeniami) w tak specyficznych problemach decyzyjnych.,
Domysinie, moze {o przektadac sie na akceptacie ograniczen w
ramach dowodow Kliniczaych w populac)i osob dorostvch (brak
dedvkowanych badan do populacji cherych z ciezkg postacia
choroby).

Rozdz.
531

W przedstawione] analizie ekonomiczne] do modelowania
wykorzystano drzewo decyzyineg, & nie model Markowa. Tym samym
‘wszelkie uwagi zgiaszane przez analitykdw AOTMIT, dotyczagce braku
:standw pochianiajacych oraz prawdopodobiefistw prze|éé pomiedzy
“stanami, nie majg zastosowania w modelach ekonomicznych,
‘lz%o?_onych wraz z ninigjszym wnioskiem refundacyinym. Struktura
‘dfzewa decyzyjnego obejmuje poczatek sytuacji decyzyjne] oraz




wezty degyzyine (bedace reprezentacia momeniu oczekiwania lub
zakonczenia problemu), a zaterm nie zawiera elementdw
charakterystycznych dla modeli Markowa, t]. cykli, standw (w tym
standw pochlaniaigeych) oraz prawdopodobienstw przejsé pomiedzy
stanami

Rozdz,
‘ 5,31
; Fordz. 5.4

i

Modele ekenomiczne w postac drzewa decyzyinego, dotgozone do

analiz HTA przedstawionych przez Wnioskodawee dia feku Inflectra®,
konstruowane byly pod kgiem oceny koszidw | konsekwengii
zwigzanyeh z inansowaniem w ramach drodkdw publicznyveh

infliksymabu (Inflectra®) zgodnie z wnioskiem refundacyinym | maja

zastosowanie do wyznaczenia wartoscl CUR (zachodzg okolicznoscl,

o kdoryeh mowa w art. 13 ust. 3 ustawy refundacyinel). Tym samym
model nie umoliwia peing] cceny divgoterminowych korzysc
mwigzanyeh 2 leczeniem inflilksymabern, takich jak utrzymywanie sie
odpowiedz! po zakonczeniu {erapil, czy unikniecie zablegow

‘aperacyjnych (kolektomii) | diugofalowy wplyw na jakosé zycia.

Fonadto, modele upraszczajgeo nie obejmuja m.in. mozliwosc

‘ponownego wigczenia pacjentéw do programu iekowego oraz
prawdopodobiefistwa zgonu. Przedstawione modele ekonomiczneg, co

byto podkreglane przez Wnioskodawee, majg ograniczone
zastosowanie do oszacowania wartosci ICUR, gdyz nie byly w tym
celu konstruowane.

Rozdz.
534

Analitycy AOTMIT wykonali wiasne obliczenia urzedows] ceny zbyiy,
na podstawie zatozen | modelu ekonomicznego, uzyskanego z analiz

‘dla leku konkurencyinego. Mozna zatem wskazad, ze w przypadku
oczekiwanego przez analitykow AOTMIT komparatora w postaci
kolektomii | wykorzystania powyzszych modeli, oszacowanie
‘wspdltczynnika ICUR dla infliksymabu (inflectra®) w poréwnaniu z
kolektomig w populacii pediatryczne] powinno byé zblizone do

opublikowanych w AWA (AQTMIT-OT-4351-47/2015) wynikow dia

-alternatywnego preparatu infliksymabu. Wydaje sig bardzo malo

prawdopodobne, aby dia tej samej substancji czynnej
{infliksymab) przyimujge ceny z obwieszezenia MZ, uzyskad
istotnie réine wynikd analiz ekonomicznych (i klinicznych, zardwno
skutecznosci eksperymentaingj jak | prakiyczne]) dla obu preparatow.

Naleiy wskazaé, 2e alternatywne preparaty infliksymabu fo nie
tylko produkiy biopodobne Remicade®, ale ten sam produikt

wytwarzany przez ten sam podmiot {CT-P 13 firmy Celtrion).

| Rordz. 54

W analizie weryfikacyinej anailitycy AOTMIT dokonali zmiany

‘prezentac wynikow dia populaci pediatryczne] z zatoZzonego preez

Whioskodawce scenariusza wrazliwosci na scenariusz podstawowy
analizy.

W analizie ekonomicznej populacia pediatryczna ze wzgledu na
specyiike populacji docelowe), zostala przesiawiona w wariancie

-analizy wrazliwoscl, co skutkowato przyjeciem uproszczonei formy
analizy | brakiem analiz wrazliwosci dla tego wariantu. Dobor
uzytecznosci zostat podyktowany brakiem zidentyfikowania
‘specyficznych uzyiecznosci w populaci pediatryczne] (przeglad
§systematyczny nie byt ograniczony co do wieku), a przyjecie

.‘= § B



uzytecznosct dla chorych z ciezka | umiarkowang postacia choroby
jest wariantem bardzo konserwalywnym analizy, Prayiecie
uzytecznosE na poziomie choryeh z ciezkg postacig choroby
skutkowaloby wiekszymi korzyéciami zdrowotnymi.

(7 Umeziiwiajacy identyfikacis fragmentu analizy, do kidrege odnosza sie wrissione wwagl nmle dolyezy w
przypadiy uwag ogilnych.

3. Uwag! do analiz wnioskodawaey®
a. Uwagi do analizy Kiniczne]

Numer® |
{rozdzighu, |
tabell, wykresu, |
sirony} ;

t

Uwagl

1{

i
* Umozliwigjgey identyfikacie fragmentu analizy, do kidrego odnosi sle uwaga; nie dolvczy w przypadky owag
ogdinyeh.

b. Uwag! do analizy ekonomicznef

Numer™

{rozdziatu, )

tabeli, wykresu, o Uwagi
Sirony}

* Umoiliwiajgcy identylikacie fragmentu analizy, do kidrego odnosi sig uwags,; nie dotyczy w przypadku uwag
ogainyeh.
t. Uwagi do analizy wplywu na budzet podmiotu zobowigzanego do
finansowania swiadczef ze srodkdw publicznych

|

| Numer”

! {rozdziatu, .

| lsbeli, Uwagi

| wykresy,
strony)

" Umoiiiwiajacy identyfikacje fragmerdu analizy, do kidrego odnosi sie uwaga; nie dotyezy w przypadku uwag
ogslinych.

d. Uwagl do analizy racionalizacyinej

f analizy, o ktdrych mowa w art. 25 pkt 14) lit. ¢ oraz art. 26 pkt 2) lit. h oraz i ustawy z dniz 12 maja 2011 1. o
refundac]i lekdw, drodicdw spolywerych speciainegs prreznaczenia dywieniowego oraz wyrobow medyeenyeh
{Dz. U, 22011 v, Ny 122, poz. 696 7 péin. zm.}




| Humer*
3‘ {rozdziai, |
| tabef, wykresu, |

strony) '

Uwagi

* Umezliwiaiaey identyfikacle fragmentu analizy, do kidrego odnosi sie uwaga; nie dotyezy w praypadku uwag
ogdinyeh.




