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Prezesa Agencji Oceny Technologii
Medycznych i Taryfikacji
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Formularz zgtaszania uwag do
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
i analiz wnioskodawcy"

Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMIT:

Numer:|0T.4351.32.2016

Whiosek o objecie refundacjg leku Blincyto (blinatumomab) w ramach programu
Tytut: lekowego: ,Leczenie blinatumomabem ostrej biataczki limfoblastycznej z komérek

" | prekursorowych limfocytéw B bez chromosomu Filadelfia w przypadku wznowy lub
opornosci na weczesniejszg terapie (ICD-10 C91.0)"

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypetniong | wiasnorecznie podpisang Deklaracjg Konfliktu Intereséw (pkt. 1)
nalezy zlozyc w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, ul. |. Krasickiego 26, 02-
611 Warszawa, badZ przestac przesytkg kurierskg lub pocztowg na adres siedziby Agencji.

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! Zgfoszone uwagi i deklaracja konfliktu 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 ztozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjnej: .............................................A’nnaSzopa ............

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

Czego dotyczy DKI#:

' zgodnie z art. 35 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, $rodkéw spozywezych specjainego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobdw medycznych (Dz. U. z 2011 r. Nr 122, poz. 696 z pézn. zm.)

2 zgodnie z art. 31s ust. 23 ustawy o éwiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2008,
Nr 164, poz. 1027 z poZn. zm.)

3 0 ktdrej mowa w art. 31s ust. 1223 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkow publicznych (Dz.
U. z 2008, Nr 164, poz. 1027 z poZn, zm.)

4 zaznaczyc tylko 1 pole



Oswiadczam, ze w stosunku do mnie mojego matzonka/mojej matzonki, mojego zstepnego lub
wstepnego w linii prostej, osoby, z ktdra/osob, z ktérymi pozostaje we wspdinym pozycius:

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

r zachodzg okolicznosci okreslone wart. 31s ust. 8 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkow publicznych (Dz. U. z 2008 r., Nr 164, poz. 1027 z pézn. zm.), .

r pelnienie funkcji czionka organéw spétki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzgcego dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym:

r petnienie funkcji cztionka organu spdtki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzacego dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacja lekow,
srodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

r petnienie funkcji cztonka organow spétdzielni, stowarzyszen lub fundacji prowadzacych
dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno§¢ gospodarczg
w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow, $rodkow spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

- posiadanie akgji lub udzialow w spétkach handlowych prowadzacych dziatalno$é gospodarczg w
zakresie wytwarzania Ilub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa
zwigzanego z refundacjg lekow, $rodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobéw medycznych, oraz udzialow w spotdzielniach prowadzacych dziatalnosé
gospodarcza w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie
doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow, $rodkow spozywczym specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego, wyrobéw medycznych.

r prowadzenie dziatalnosci gospodarczej w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, érodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnosci
gospodarczej w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow, $rodkéw spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych.

Proszg podac szczegoly, ktore Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmiotéw, z ktérymi wiaza
Pania/Pana (mafZonka/mafzonke, zstepnych lub wstepnych w linii prostej Iub osoby z ktérymi pozostaje
Pan/Pani we wspblnym pozyciu) relacje powodujace konflikt intereséw. Opis powinien byé mozliwie
zwiezty.

.............. Ja, Anna Szopa, niniejszym o$wiadczam, ze wykonuje zajecia zarobkowe dla firmy Amgen
Sp. z 0.0. bedacej wnioskodawcg na podstawie umowy o prace. Jednoczesnie oswiadczam, ze ani ja
ani zaden z cztonkéw mojej rodziny nie posiada zadnych zwigzkéw z czionkami Rady Przejrzystosci,
ani osobami, ktore zlecono przygotowanie ekspertyz i innych opracowan, ani z ich matzonkami,
zstepnych i wstgpnych w linii prostej ani z osobami, z ktorymi pozostajg we wspolnym
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Jestem swiadomaly odpowiedzialnosci karnej za zlozenie fatszywego o$wiadczenia.
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Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMIT

Numer*
(rozdziatu, tabel,
wykresu, strony)

Uwagi

Rozdz. 4.1.3.2.
str.22, ocena
badania
TOWER w skali
Jadad

Wykonana w AWA ocena badania TOWER w skali Jadad na
podstawie abstraktu moze by¢ niemiarodajna.

Rozdz. 4.1.3.2.
str.23, trzeci
punkt od goéry

W analizie klinicznej nie przedstawiano wynikéw dla populacji FAS
na podstawie danych Amgen 2016, a jedynie wyniki dla populaciji
PAS, ktorej liczebnos¢ byta spdjna z liczebnoécig przedstawiong w
gtoéwnej publikaciji.

Rozdz. 4.1.3.2.
str. 23
dodatkowy
komentarz
analitykow

Przyczyne przedstawienia w taki sposéb danych wyjasniono
doktadnie w samej AWA na stronie 30 rozdziat 4.2.1.2. Ze wzgledu,
ze dane pochodzg z abstraktu majg ograniczenia, ale sg to
najlepsze dostepne dane z badania RCT, czyli badania o najwyzej
wiarygodnosci.

Rozdz. 4.1.3.2.
str. 23
dodatkowe
ograniczenia w
AKL, pierwszy
punkt

W analizie wykorzystano jedynie badania dla chemioterapii
skojarzonej, co opisano na str. 136 pod tabelg 40. Ponadto nalezy
mie¢ na uwadze, ze poréwnanie wynikéw z badania MT103-211
oraz wynikobw na podstawie przegladu systematycznego Hummel
2015 zostato wykonane dodatkowo, a wnioski wynikajgce z tego
poréwnania nalezy traktowac¢ jedynie pogladowo.

Rozdziat 4.3.
str. 36 i rozdz.
12, str. 56;
komentarz
Agencji o
dowodach
niskiej jakosci

Blinatumomab jest lekiem sierocym stosowanym w chorobie
ultrarzadkiej. Nie sg dostepne dowody naukowe z badan RCT dla
zadnej innej terapii w R/R ALL Ph(-). Nie jest zasadne stwierdzenie,
ze dowody sg niskiej jakosci. Nalezy je oceni¢ na co najmniej
sredniej jakosci, bo pochodzg z badania RCT. Sam fakt, ze sg w
postaci abstraktu nie powinien stanowic¢ przyczyny tak niskiej oceny
tych dowodow. Wedtug oceny jakosci dowodéw wg GRADE dane
pochodzgce z badania RCT sg wysokiej jakosci. Dodatkowo, warto
wspomnie¢, ze w analizie wykorzystano eksperymentalne badanie
jednoramienne, co wydaje sie w petni uzasadnione w przypadku
oceny skuteczno$ci leku w terapii choroby rzadkiej. Fakt ten
potwierdzajg wytyczne AOTMIT, tj. w przypadku chorob rzadkich
i/lub uwarunkowan etycznych dotyczacych prowadzenia préb
klinicznych uzasadniona jest ocena efektywnosci eksperymentalnej
w oparciu o badania jednoramienne, szczegoblnie gdy taki rodzaj
badar jest rekomendowany przez organy rejestracyjne. Nalezy
zatem uznac, ze w analizie wykorzystano najlepsze dostepne dane
(zaréwno badanie jednoramienne, jak i RCT).

Ogodlnie do
wynikéw analizy
ekonomicznej i
do progu
optacalnosci

Zgodnie z postulatami rzadu, nie nalezy w ocenie leku sierocego,
stosowanego w chorobie ultrarzadkiej, bra¢ pod uwage progu
optacalnosci. Nalezy oceni¢ warto$¢ leku z uzasadnieniem jego
ceny, dlatego tez do raportu HTA zatgczono analize uzasadnienia
ceny, do ktdrej nie odniesiono sie w AWA.




Rozdz. 5.3.1.5fr
42 horyzont
czasowy
analizy

Analize ekonomiczng przeprowadzono w dozywotnim horyzoncie
czasowym, co jest zgodne z Wytycznymi AOTMIT.

Wyniki przedstawione przez AOTMIT w ramach dodatkowej analizy
wrazliwosci dla krétszego horyzontu czasowego wskazujg na
wyzszy wynik ICUR, czego mozna byto sie spodziewac dla takiego
wariantu oszacowania.

Uzyskane w ten sposob wyniki optacalno$ci mozna traktowaé
informacyjnie: wyniki analizy sg wrazliwe na dtugo$¢ horyzontu
czasowego, a sam wynik zdrowotny generowany jest nawet po
wielu latach od przyjecia leku. Tym samym skrocenie horyzontu
powoduje pogorszenie optacalnosci (krétszy horyzont czasowy nie
pozwala na uchwycenie petnego wyniku zdrowotnego przy
poniesieniu petnych kosztéw terapii lekiem Blincyto®).

Wyniki te nie powinny jednak stanowi¢ podstawy do wnioskowania
odnos$nie optacalnosci terapii.

Rozdz. 5.3.1.
str. 42 koszty

pompy

Analize¢ ekonomiczng i finansowg zgodnie z obowigzujgcymi
prawnymi regulacjami wykonano z perspektywy ptatnika
publicznego i $wiadczeniobiorcy. Nie zaktadano, ze koszt pompy
bedzie obcigzat ptatnika publicznego lub pacjenta, stgd koszt ten
nie zostat uwzgledniony w zadnej z perspektyw analizy.

Rozdziat
5.3.4.str. 44,
tabela 34,
komentarz
odnos$nie
wynikéw dla
horyzontu
czasowego

Uzyskane w analizie wrazliwosci (obliczenia wiasne Agencji) wyniki
optacalnosci mozna traktowaé¢ informacyjnie: wyniki analizy sg
wrazliwe na dtugos$¢ horyzontu czasowego, a sam wynik zdrowotny
generowany jest nawet po wielu latach od przyjecia leku. Tym
samym skrocenie horyzontu powoduje pogorszenie optacalnosci
(krotszy horyzont czasowy nie pozwala na uchwycenie petnego
wyniku zdrowotnego przy poniesieniu petnych kosztow terapii
lekiem Blincyto®).

Whyniki te nie powinny jednak stanowi¢ podstawy do wnioskowania
odno$nie optacalnosci terapii.

Roz. 10, str. 54,
komentarz pod

Whnioskodawca przedstawit wraz z wnioskiem refundacyjnym
informacje odnosnie finansowania leku w Chorwacji. Nalezy
podkreslic fakt, ze kraj ten nie widnieje w szablonie wniosku
refundacyjnego bedgcego zatacznikiem do Rozporzgdzenia

tabela Ministra Zdrowia z dnia 20 grudnia 2012 roku, dodawany jest
dodatkowo wraz z pozostata dokumentacja zataczang do wniosku
refundacyjnego.
Roz. 11.2. str. |Ze wzgledu, ze przedmiotem analizy jest lek sierocy stosowany w
55, brak chorobie ultrarzadkiej, w ktérej obecnie nie ma skutecznego
zasiggnigcia |leczenia, zasadne jest zasiegniecie opinii  organizacji
opinii reprezentujgcych  pacjentéw. W  analizowanym przypadku
organizacji |nalezatoby w szczegélnosci uwzgledni¢ obecng, niekorzystng dla
pacjentow | chorych sytuacje (brak leczenia) podczas wydania rekomendacji dla
przez AOTMIT |wnioskowanej technologii medycznej.

* Umozliwiajgcy identyfikacjg fragmentu analizy, do ktérego odnoszg sie wniesione uwagi; nie dotyczy w
przypadku uwag ogdlnych,




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

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

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

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

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

c. Uwagi do analizy wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego do
finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

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

d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

Numer*

(rozdziatu, ¢
tabeli, wykresu, Uwagl

strony)

® analizy, o ktorych mowa w art. 25 pkt 14) lit. ¢ oraz art. 26 pkt 2) lit. h oraz i ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw,
Srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia Zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2017 r. Nr 122, poz. 696
z poin. zm.)



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



