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Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMiT:

Numer: |OT.4350.19.2016

Whiosek o objecie refundacjg leku Lixiana (edoxabanum) we wskazaniu:
Tytut: |leczenie zakrzepicy zyt gtebokich i zatorowosci ptucnej oraz zapobieganiu
nawrotowej zakrzepicy 2yt gtebokich i zatorowosci ptucnej u dorostych.

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypeiniong i wlasnorgcznie podpisana Deklaracjg Konfliktu Intereséw (pkt. 1)
nalezy zlozyc w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, ul. |. Krasickiego 26,
02-611 Warszawa, bad? przestac przesytka kurierska lub pocztowg na adres siedziby Agencji.

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

UWAGA! Zagfoszone uwagi i deklaracja konflikiu intereséw beda publikowane w BIP AOTMIT?.

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

Imig i nazwisko osoby skfadajacej DKI dotyczacej ziozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjnej:

Sebastian Schubert, Dyrektor Dziatu Market Access w firmie Bayer Sp. z o.0.

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

Whiosek o objecie refundacjg leku Lixiana (edoxabanum) we wskazaniu: leczenie zakrzepicy zyt
glebokich i zatorowos$ci ptucnej oraz zapobieganiu nawrotowej zakrzepicy zyt glebokich i zatorowosci
plucnej u dorostych.

Czego dotyczy DKI*:

" zgodnie z art. 35 ust. 4 ustawy z dria 12 maja 2011 1. o refundacyi lekow, srodkéw spozywczych specjainego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2011 r. Nr 122, poz. 696 z péZn. zm.)

? zgodnie z art 31s ust. 23 ustawy o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkow publicznych (Dz. U. z 2008,
Nr 164, poz 1027 z poZn. zm )

3 0 ktérej mowa w art 31s ust. 1223 ustawy o swiadczeniach opiel zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz.
U z 2008, Nr 164, poz 1027 z pdin. zm )

4 zaznaczyc tylko 1 pole




Oswiadczam, ze w stosunku do mnie mojego matzonka/mojej matzonki, mojego zstepnego Ilub
wstepnego w linii prostej, osoby, z ktéraloséb, z ktérymi pozostaje we wspdinym pozyciu®:

X nie zachodza okolicznosci okreslone wart. 31s ust. 8 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze Srodkdw publicznych (Dz. U. z 2008 r.,, Nr 164, poz. 1027 z pdzn. zm.),

r zachodza okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 wstawy o Swiadczeniach opieki zdrowotne)
finansowanych ze srodkow publicznych (Dz. U. z 2008 r., Nr 164, poz. 1027 z p6Zn. zm.), j..

petienie funkcji cztonka organdw spotki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzacego dziatalno$é gospodarcza w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym;

pelnienie funkcji cztonka organu spotki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzacego dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow,
$rodkow spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

pefnienie funkcji czlonka organdéw spotdzielni, stowarzyszen lub fundacji prowadzacych
dziataino$¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dzialalno$é gospodarczg
w zakresie doradzitwa zwiazanego z refundacjg lekow, $rodkéw spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych;

j posiadanie akgcji lub udziatéw w spétkach handlowych prowadzacych dziatalno$é gospodarczg
w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarcza w zakresie doradztwa
zwigzanego z refundacja lekow, sSrodkow spozywczym  specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobow medycznych, oraz udzialdw w spoéidzielniach prowadzacych
dzialalnos¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnoé¢ gospodarczg
w zakresie doradziwa zwigzanego z refundacjg lekow, Srodkow spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych.

prowadzenie dziatalnosci gospodarczej w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem
spoiywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnosci
gospodarczej w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, srodkdw spoiywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych.

Prosze podac szczegoty, ktére Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmiotéw, z ktorymi wigzg
Panig/Pana (mafzonka/matzonke, zstepnych Ilub wstepnych w linii prostej lub osoby z ktérymi
pozostaje Pan/Pani we wspolnym pozyciu) relacje powodujgce konflikt interesow. Opis powinien by¢
mozliwie zwiezty.

Jestem $wiadomaly odpowiedzialnosci karnej za ziozenie fatszywego oéwiadczenia.

e 9e i
Data skladania i podpis osoby skiadajacej DKI ,)L‘;,,//?,?JAQ ............ %‘ tiap S bert%
Dyrektor Dziatu Market Access

Bayer Sp. z 0. o,
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2. Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMIT

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

Uwagi ogdlne Takie same uwagi jak do analizy wptywu na budzet

* Umotzliwiajgey identyfikacie fragmentu analizy, do ktérego odnoszg sie wniesione uwagi; nie dotyczy w
przypadku uwag ogolnych.

3. Uwagi
a.

do analiz wnioskodawcy?®
Uwagi do analizy klinicznej

Numer* ;
(rozdzialu, tabel, Uwagi
wykresu, strony)

BRAK

* Umozliwiajgey identyfikacie fragmentu analizy, do kiérego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag

ogoinych,

b.

Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer* )
{rozdziatu, tabeli, Uwagi
wykresu, strony)

Uwagi ogodlne Takie same jak do analizy wptywu na budzet

“ Umozliwiajacy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosi sie uwaga: nie dotyczy w przypadku uwag

ogdlinych.
C.

Uwagi do analizy wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych

Numer*
(rozdziatu,
tabeli,
wykresu,
strony)

Uwagi

Tabela 3
oraz
Tabela 4
str. 16;
Tabela 9
str. 25

Lek Xarelto zgodnie z Obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 1 listopada jest
refundowany we wnioskowanym dla Leku Lixiana wskazaniu (za wylaczeniem
zatorowosci ptucnej) w trzech prezentacjach tj.: 15 mg a 14 tabl, 15 mg a 42 tabl.
oraz 20 mg a 14 tabl.

Zgodnie z rozdz. 4.2 dawkowanie i sposéb podawania z ChPL dla leku Xarelto,
przez pierwsze 21 dni terapii stosowane jest Xarelto w dawce 15 mg 2x po 1
tabl, co daje doktadnie 42 tabl. Wobec tego poczatkowemu etapowi leczenia
wyraznie przypisana jest jedynie prezentacja leku Xarelto 15 mg po 42 tabl.
Druga prezentacja leku, czyli 15 mg po 14 tabl. nie jest przypisana do tego
poczatkowego etapu leczenia, gdyz lekarz na 21 dni terapii musiatby przepisaé
na recepcie, az 3 opakowania tej prezentacji a wg. danych IMS przepisuje
Srednio ponizej 2 opakowar (ponizej zestawienie IMS).

® 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 lekéw, $rodkdw spozywezych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych
{Dz. U.z 2011 r. Nr 122, poz. 696 z pdin. zm.)




Q-kwartat Qi2015 Q22015 Q32015 Q42015 Q12016 Q27016 @3 ?625
XARELTO ... . llos¢ opakowar Xarelte poszczegoinych prezentacii
P0MG14tabl 86502 89591 102563 112692 116315 131190 142418
15MG 14tabl 13790 12443 13410 16 441 19 161 22 189 31405
15MG4210abl 3315 4743 4106 4331 4477 4840 5421
g e llo€ recept z leldem Xarelto poszczegoinych prezentaci
20MG 14tabl 43692 44118 49913 54 578 56 080 62 254 68 006
15MG t4tabl = 8543 7866 8278 10023 11411 12533 16 956
A5MG421abl 2976 4167 3877 4101 4008 4309 4985

&*&dmaﬁoéc npaxawaﬁ Xarelto. pasznzegninych ﬁrézerﬁac;: na pdnej tecepa:ze

20MG1atabl 20 2,0 21 24 2.1 2.1 2
15MG 14tabl 16 16 16 16 1.7 18 !
15MG 421abl 1.1 11 11 1,1 1 1,1 {

Zgodnie z zapisami ChPL dla leku Xarelto prezentacja 15 mg po 14 tabl jest
zalecana u pacjentéw po 21 dniach fazy poczatkowej w ilosci 1 tabl na dzien u
pacjentow z zaburzeniami czynnoéci nerek. Tym samym w analizie wptywu na
budzet Whnioskodawcy blednie przyjeto w obliczeniach po stronie kosztéw
refundacji leku Xarelto, ze lek Xarelto w prezentacji 15 mg po 14 tabl. jest
stosowany przez pierwsze 21 dni terapii w tzw. fazie ostrej, ktéra wymaga
stosowania 2 tabl na dzien (PDD 30 mg w Tabela 3 zamiast PDD 15 mg oraz
liczba miesigcznych terapii w opakowaniu 0,23 zamiast 0,47 w tabela 4 jak w
przypadku Xarelto 20 mg a 14 tabl.), jak nizej:

’i‘ab 3 Sposéb dawkowania lekéw abecme refumlmvanych

Preparat | mle | PDD |  Diugoiéstosowanla
Pradaxa@ 110 mg 110 mgx 30 220 mg wg zalecel lekarza
Pradaxa® 150 mg 150 mg x 30 300 mg wg zalecen lekarza

1S mgx14 30 mg preez plerwsze 21 dni terapii
Kareltog) 1y 15mgx42 30 mpg przez pierwsze 21 dni térapil
Xarelto® 20 mg 20mgx 14 20 mg od 22. dnia terapii

Tab. 4» Lmba m:esu;cmych r;empu w 9p*1kawamach

Prac!axa@. 30 kzxprsv 110 mg, 3909990641260
Pradaxa®, 30 kaps., 150 mg, 5909990887453
Xarelto®,14 tabl, 15 mg, 5909990910601
Xareltodd, 42 tabl, 15 mg 5909990910663
Xareltod,14 tabl, 20 mg, 5909990910700

W ten sposéb wydaje sie, ze koszt terapii lekiem Xarelto w omawianym
wskazaniu zostat sztucznie zawyzony poprzez przypisanie prezentacji Xarelto 15
mg a 14 tabl kosztu miesigcznego 2-krotnie wyzszego niz wystepuje on realnie.
Tym samym wydaje sig, ze w sposob sztuczny zostaly zawyzszone przez
Whioskodawce oszczednosci z tytulu objecia leku Lixiana refundacja (tj. dla
Xarelto 15 mg a 14 tabl. zamiast w ujeciu miesiecznym 82,93 zt z perspektywy
NFZ przyjeto 165,86 zt a z perspektywy wspolnej zamiast 310,15 zt przyjeto
620,31 zt, jak nizej):




Tab. 9. Kosety miesigeznych terapii poszezegdlnymi preparatami.

3 repeibywn NS ‘F
Lixianad®, 30 tabl, 30 mg
Lixiana®, 30 tabl, 60 mg
Pradaxa®®, 30 kaps., 110 mg,
5909990641260 gLa8 a2
Pradaxa®, 30 kaps., 150 mg, 3
O09000RRTAGS 110,56 308,50
XareltoG, 14 tabl, 15 mg, . .
5909990910601 163,06 620,31
Xareltotw, 42 tabl, 15 mg, ; ,
5909990910663 A58 Gh2.51
Xareltod, 14 tabl, 20 mg, 5%
5985990510700 110,55 313,71

W konsekwencji w scenariuszu nowym analizy podstawowej koszty terapii
lekiem Xarelto zostaly zawyzone z perspektywy NFZ jak i z perspektywy
wspdinej. Z tej samej przyczyny potencjalne oszczednosci wykazane przez
Whioskodawce po objeciu refundacjg leku Lixiana i przejeciu rynku Xarelto przy
porébwnaniu scenariusza nowego z istniejgcym zostaly zawyzone (patrz tabela
nizej):

Koarty Kareho 85 mg a:ﬁﬂaﬂﬁi@sﬁm"”‘""‘?ﬁﬁﬁ&iﬁ{i}éﬁ AR
Qe
R A b
g g Whinshataney Fareho w enszych. | g Bayec ey 16 mg 1 tabiod 22 wywdauelo 1o mgaddtall |
; 1 dniach; 2 x | lablidried dniz {tablidzien - powiien Zpstad obeizony
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Rozdziat
253
Koszty
dodatkowe
| terapii
HDCz

W tym rozdziale po stronie kosztdéw terapii lekiem Lixiana i Pradaxa stusznie
dodano koszt wstepnej terapii HDCz (heparynami drobnoczasteczkowymi)
powotujgc sig na zapisy ChPL dla obydwu tych lekow. Tym samym dla leku
Xarelto Wnioskodawca powinien réwniez powotac sie na zapisy ChPL, ktére nie
mowig o Kkoniecznosci wstepnej terapii HDCz przed podaniem Xarelto.
Whioskodawca jednak wylacznie dla Xarelto skorzystal z innej referenciji -
powotat sie dla Xarelto na badanie EINSTEIN-DVT, ktére dopuszczato wigczenie
pacjentéw do badania leczonych wczes$niej HDCz przez maksymalnie 2 doby.
Nalezy podkreslic, ze badanie to bylo podstawa rejestracji Xarelto w EMA i
podstawg do sporzgdzenia zapisow ChPL dla tego leku, ktére w zakresie HDCz
nie zmienity sie do dzis. Tym samym w ponizej przytoczonej tabeli 10 z BIA
wnioskodawcy po stronie Xarelto powinny widnie¢ zerowe koszty HDCz. Wiasnie
Z tego wzgdledu, ze w poczgtkowej fazie leczenia lekiem Xarelto tzw. ,fazie ostrej”
przez 21 dni podawane jest Xarelto w 2 tabl/dzien nie ma koniecznosci
podawania HDCz - dopiero od 22 dnia 1 tabl./dzien. W ten sposob wydaje sie, ze
Whioskodawca sztucznie zawyzyt koszty po stronie Xarelto, by wykazac wieksze
oszczednosci z tytutu refundacji leku Lixiana w miejsce Xarelto.




Tab, 10. Calkowite koszty terapii heparynami drobnoczasteczkowymi.
NFZ 35,7
——— wspoina 39,06
dabigatranem NFZ 30,67
wspdlna 33 48
rywaroksabanem NFZ 19.94
wspolna 21,76

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

ogolnych.

d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

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

BRAK

* Umozliwiajacy idenlyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosi sig uwaga, nie dotyczy w przypadku uwag

ogolnych.



