Zalaeznik nr 1 do Zarzadzenia Nr ..../2015
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji

zdnia 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:|0T.4351.11.2016

Whiosek o objecie refundacjg leku Cimzia (certolizumab pegol) w ramach
Tytut: |programu lekowego ,Leczenie fuszczycowego zapalenia stawow o
przebiegu agresywnym (£ZS) (ICD-10: L40.5, M07.1, M07.2, M07.3)"

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypefniong i wiasnorecznie podpisang Deklaracja Konfliktu Intereséw (pkt. 1)
nalezy zlozyc w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, ul. I. Krasickiego 26, 02-
611 Warszawa, badZ przeslac przesytka kurierska lub pocztowg na adres siedziby Agenciji.

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

UWAGA! Zgtoszone uwagi i deklaracja konfliktu intereséw beda publikowane w BIP AO TMiT=.

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

Imie i nazwisko osoby skladajacej DKI dotyczacej ztozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjnej: Tomasz Macioch

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

Czego dotyczy DKI*:

" zgodnie z art. 35 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, Srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobdw medycznych (Dz. U. z 2011 r. Nr 122, poz. 696 z pozn. zm. )

2 zgodnie z art, 31s ust. 23 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2008,
Nr 164, poz. 1027 z péZn. zm.)

3 o kt6rej mowa w art. 31s ust, 1223 ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkdw publicznych (Dz.
U. z 2008, Nr 164, poz. 1027 z p6Zn. zm.)

4 zaznaczyc tylko 1 pole



Oswiadczam, ze w stosunku do mnie mojego matzonka/mojej matzonki, mojego zstgpnego lub
wstepnego w linii prostej, osoby, z ktéra/osob, z ktérymi pozostaje we wspoinym pozyciu®:

I nie zachodza okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 usfawy o $wiadczeniach opieki zdrowolnej
finansowanych ze srodkow publicznych (Dz. U. z 2008 r., Nr 164, poz. 1027 z p6Zn. zm),

W zachodza okolicznosci okreslone wart 31s ust. 8 usfawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2008 1., Nr 164, poz. 1027 z pén. zm.), {j..

I3 peinienie funkcji czlonka organow spodlki handlowej lub przedstawiciela przedsigbiorcy
prowadzacego dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym;

v petnienie funkcji cztonka organu spéiki handlowej lub przedstawiciela przedsigebiorcy
prowadzgcego dziatalno$é gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow,
srodkow spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych,

I petnienie funkcji czionka organdéw spotdzielni, stowarzyszern lub fundacji prowadzacych
dzialalno$¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarczg
w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, srodkéw spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

[ posiadanie akcji lub udziatéw w spétkach handlowych prowadzacych dziatalno$¢ gospodarcza w
zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobem medycznym lub dzialaino$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa
zwigzanego z refundacjg lekoéw, $rodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobéw medycznych, oraz udziatéw w spétdzielniach prowadzacych dziatalnos¢
gospodarcza w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie
doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, $rodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobéw medycznych,

~ prowadzenie dzialalnosci gospodarczej w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnosci
gospodarczej w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, érodkow spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych.

Prosze podac szczegdly, ktére Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmiotow, z ktérymi wigzg
Panig/Pana (matzonka/mafzonke, zstepnych lub wstepnych w linii prostej lub osoby z ktérymi pozostaje
Pan/Pani we wspdinym pozyciu) relacje powodujgce konflikt intereséw. Opis powinien by¢ mozliwie
zwiezfy.

Partner w firmie HealthQuest Sp. z 0.0.

Wiasciciel firmy TOMMAC ustugi Medyczne

Jestem $wiadomaly odpowiedzialnosci karnej za ztozenie falszywego o$wiadczenia.

Data skiadania i podpis osoby skiadajacej DKI 2 M Lol L .1 Mot

5 niepotrzebne skresli¢



2. Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMIT

Numer*
tab(g;:zcvtzyﬁi’su, Uwagl
strony)
Dotyczy opinii analitykéw o réznicach w skutecznoéci technologii
ocenianej i technologii opcjonalnych co dla zblizonej metodologii
badar wtgczonych do analizy skutkuje koniecznoscig wykonania
analizy kosztow-uzytecznosci.
Nalezy podkresli¢, ze réznice w skutecznosci technologii ocenianej
(certolizumabu) i technologii opcjonalnych (adalimumabu,
etanerceptu, golimumambu i infliksymabu), w wiekszosci przypadkéw
na niekorzys¢ certolizumabu:
o dotyczg niewielkiej liczby ocenianych punktow koricowych, oraz
praktycznie jedynie obserwaciji w 12 tygodniu podczas gdy w
24 tygodniu obserwacji praktycznie nie obserwowano istotnych
statystycznie roznic, co jest odzwierciedleniem faktu, ze
certolizumab jest jedynym inhibitorem TNF-alfa sprzeganym z
polietylenoglikolem (czgsteczka pegylowana) i ma inna
farmakokinetyke od pozostatych inhibitorow TNF-alfa
e sg wynikiem poréwnania posredniego co istotnie ograniczona
interpretacije tych wynikow (w przesztosci AOTMIT nie
akceptowat dowoddw o wyzszosci terapii opartych na
porownaniach posrednich i sugerowat przeprowadzania analiz
minimalizacji kosztéw w podobnych sytuacjach)
e s3 wynikiem poréwnania wynikéw uzyskanych w
53 1 nieporéwnywalnych pppulacjach i przy uzyciu odmienne;j
Str '53_59 metodologii w tym m.in.:

o okofo 20% pacjentéw z badania dotyczacego
certolizumabu byto wczesniej leczonych inhibitorami
TNF-a, podczas gry pacjenci rekrutowani do badan dla
technologii opcjonalnych nie otrzymywali wcze$niej
takiego leczenia;

o W badaniu RAPID-PsA mozna spodziewac sie
potencjalnie zawyzonej odpowiedzi w grupie placebo ze
wzgledu na udziat 43% pacjentéw, ktérzy w 16. tygodniu
przeszli do grup z certolizumabem;

o w badaniu ADEPT po 12. tygodniu pacjenci z obu grup,
ktérzy nie wykazali zadowalajgcej odpowiedzi na
leczenie otrzymywali dodatkowo MTX i kortykosteroidy,
przy czym udziat pacjentow przyjmujgcych MTX w obu
grupach byt zrownowazony (réznice te moga mie¢ wptyw
na wynik porownania w 24. tygodniu);

o znacznie wiekszy odsetek chorych dodatkowo
otrzymywat LMPCh w badaniach RAPID-PsA i istnieje
podejrzenie, ze odpowiedzi w grupie placebo mogty
potencjalnie zosta¢ zawyzone, co moze mie¢ wplyw na
wynik poréwnania posredniego;

o dtuzszy czas ekspozycji na dziatanie infliksymabu i
golimumabu zwigzany z réznym momentem pierwszej




oceny punktéw koncowych — w badaniu RAPID-PsA w
12. Tygodniu podczas gdy w badaniu IMPACT w 16.
tygodniu, w badaniu IMPACT 2 w 14. tygodniu; w
badaniu GO-REVEAL w 14. Tygodniu;

o wyjgtkowo wysokie odpowiedzi w analizowanych
grupach (szczegdlnie w grupie placebo, dane dla
ACR20) w osrodkach z Ameryki Potudniowej w badaniu
RAPID-PsA, ktérych udziat w badaniu byt istotnie
wyzszy nhiz dla innych badan;

o w badaniu GO-REVEAL dodatkowo 28% pacjentéw z
grupy golimumabu 50 mg otrzymywato golimumab 100
mg co potencjalnie moze zawyzaé odpowiedzi w 24.
tygodniu w tej grupie, a tym samym oddziatywac na
wynik poréwnania.

Majac na uwadze wyzej wymienione réznice w metodyce, niskg
wiarygodno$¢ wnioskéw pochodzacych z poréwnania posredniego,
oraz fakt, ze zaréwno eksperci kliniczni jak i wytyczne kliniczne nie
wskazujg na nizszg skutecznos¢ terapii certolizumabem, wykonanie
analizy minimalizacji kosztéw jest jedyna uzasadniona analiza
ekonomiczng w przedstawionej analizie. Wykonanie analizy kosztow-
uzytecznosci sprowadza sie do stwierdzenia, ze wnioskowana
technologia jest tansza lub drozsza przy nizszej skutecznosci tj. nie
jest z definicji technologig efektywna kosztowo. Nietycznym jest
rozwazanie ICER dla leku o teoretycznie gorszej skutecznosci jak
wnioskujg analitycy AOTMIT {j. jakakolwiek analiza ekonomiczna na
uzytek wniosku refundacyjnego musi zaktada¢ co najmniej
poréwnywalno$¢ ocenianych technologii, co ma miejsce w przypadku
niniejszego wniosku.

* Umozliwiajacy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnoszg sig wniesione uwagi; nie dotyczy w
przypadku uwag ogdlnych.

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

Numer*

(rqzdzia#u, Uwagi
tabeli, 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 2011r. 0
refundacji lekéw, $rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych
{Dz. U.z 2011 r. Nr 122, poz. 696 z péin. zm.)




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

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

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

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

¢. Uwagi do analizy wplywu na budzet podmiotu zobowijzanego do
finansowania $wiadczen ze $rodkéw publicznych

Numer*
(rozdzialu,

tabeli, Uwagi
wykresu,

strony)

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

d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

Numer*
(rozdziaiu, H
tabeli, wykresu, Uwagl
strony)

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







