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Dotyczy: zgtoszenie uwag do analizy weryfikacyjnej 0T.4351.40.2016 z dnia 24 lutego
2017 r. dla produktu leczniczego Revolade (eltrombopag) w ramach programu
lekowego: ,Leczenie pediatrycznych chorych na przewlekia pierwotnag
mafopfytkowo$¢ immunologiczna (ICD-10 D69,3)”.

S mea (%ue Qmme )

W zwigzku z opublikowaniem w Biuletynie Informacji Publicznej AOTM analizy weryfikacyjnej
nr OT.4351.40.2016 dla leku Revolade (eltrombopag) w ramach programu lekowego:
.Leczenie pediatrycznych chorych na przewlekia pierwotng mafopfytkowosc immunologiczna
(ICD-10 D69,3)", na podstawie art. 35 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundagiji
lekow, $rodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia Zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz. U. Nr 122, poz. 696, z pozn. zm.) w zatgczeniu przekazuje formularz
zawierajgcy uwagi do w/w analizy weryfikacyjnej.

Z powazaniem,

S fl-

Sebastian B
Dyrektor ds. Refundacji i Polityki Cenowej, Onkologia

Zalgezniki:
1. Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej

Novartis Poland Sp. z 0.0, Sad Rejonowy dla m.st. Warszawy w Warszawie, XIil Wydziat Gospodarczy KRS, Nr KRS 58132, NIP 521-000-02-04,
kapital zakladowy 44 183 000 PLN



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

zdnia 2 stycznia 2015 1.

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

Formularz zglaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMIT:

Numer: |OT.4351.40.2016

Whniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu
leczniczego Revolade (eltrombopag) w ramach programu lekowego: ,Leczenie
pediatrycznych chorych na przewlektg pierwotna matoptytkowo$¢ immunologiczng
(ICD-10 D69.3)"

Tytut:

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

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

UWAGA! Zgloszone uwaqi i deklaracia 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 sktadajacej DKI dotyczacej ztozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjnej:
Sebastian Bojkow

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

Whniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu leczniczego Revolade
(eltrombopag) w ramach programu lekowego: ,Leczenie pediatrycznych chorych na przewlekig
pierwotng matoptytkowo$é immunologiczng (ICD-10 D69,3)".

Czego dotyczy DKI*:

W Zlozenie uwag do upublicznionej analizy weryfikacyjnej

! zgodnie z art. 35 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r, o refundacji lekéw, $rodkéw spozywezych specjalnego przeznaczenia
2ywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2011 r. Nr 122, poz. 696 z pozZn. zm.)

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

o ktorej mowa w art. 31s ust. 12| 23 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowolnej finansowanych ze srodkow publicznych (Dz.
U. 22008, Nr 164, poz. 1027 z péZn. zm.)

4 zaznaczyc tylko 1 pole



I nie zachodza okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o swiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2008 r., Nr 164, poz. 1027 z pdZn. zm,),

WV zachodza okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o swiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze $rodkdw publicznych (Dz. U. z 2008, Nr 164, poz. 1027 z pézn. zm), tj.:

g pelnienie funkcji czionka organéw spotki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzacego dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu Iekiem, srodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym;

r petnienie funkcji czionka organu spétki handlowe] lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzgcego dziatalnos$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw,
$rodkow spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych:;

r pefnienie funkcji czionka organéw spétdzielni, stowarzyszen lub fundacji prowadzgcych
dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnosé gospodarczg
w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow, $rodkéw spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych;

r posiadanie akcji lub udziatéw w spétkach handlowych prowadzacych dziatalno$¢ gospodarcza
w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem sSpozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnosé gospodarczg w zakresie doradztwa
zwigzanego z refundacjg lekéw, Srodkow spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobéw medycznych, oraz udziatow w spdidzielniach prowadzacych
dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnos¢ gospodarcza
w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow, $rodkow spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych.

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

Prosze podac szczegdly, ktére Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmiotéw, z ktérymi wigza
Panig/Pana (mafzonka/matzonke, zstepnych lub wstepnych w linii prostej lub osoby z ktérymi
pozostaje Pan/Pani we wspdinym poZyciu) relacje powodujgce konflikt intereséw. Opis powinien by¢
mozliwie zwiezly.

Ja, Sebastian Bojkéw, niniejszym o$wiadczam, iz na podstawie udzielonego mi petnomocnictwa
reprezentuje firmg Novartis Poland Sp. z o.0., kidra jest przedstawicelem podmiotu odpowiedzialnego
dla leku Revoalde (eltrombopag). Réwnoczesnie na podstawie umowy o prace festem zatrudniony w
firmie Novartis Poland Sp. z o.o., ktéra na mocy umowy z podmiotem odpowiedzialnym Novartis
Europharm Limited zajmuje sie dystrybucja leku Revoalde (elfrombopag).

Jestem swiadomaly odpowiedzialnosci karnej za ziozenie fatszywego o$wiadczenia.

..................................................

® niepotrzebne skresli¢



2.

Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMIT

Numer*
(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

1) Str 57.

Dotyczy komentarza Agencji do liczebnosci populacji docelowej na podstawie
wynikbw badania kwestionariuszowego przeprowadzonego przez wnioskodawce.

Badanie kwestionariuszowe zostato przeprowadzone w 2016 roku i odnosito sie do
aktualnego stanu wiedzy klinicznej. Propozycja programu lekowego réwniez odnosita
si¢ do aktualnych wytycznych klinicznych. Na tej podstawie nalezy stwierdzi¢, ze
odpowiedzi ekspertow oraz proponowane kryteria kwalifikacji do programu odnoszg
sie do aktualnej definicji przewlekiej postaci.

Niemniej jednak nalezy zwréci¢ uwage na rozbieznosci w odpowiedziach ekspertow
na poszczegolne pytania w przypadku ograniczonych danych na temat sytuacji w
catej Polsce. Takie podej$cie wymuszato indywidualng analize odpowiedzi kazdego z
ekspertow, przy positkowaniu sie dodatkowo komentarzami ekspertow udzielanymi
przy innych pytaniach.

2) Str. 57 - 58

Dotyczy komentarza Agencji do ,Oszacowar na podstawie danych
epidemiologicznych”

a) Przy ocenie prawdopodobieristwa spontanicznych remisji nalezy mie¢ réwniez na
uwadze charakter leczenia kolejnych linii. U czesci pacjentéw nie Jjest stosowane
leczenie w pierwszej linii (obserwacja). Prawdopodobienstwo spontanicznej remisji
jest wyzsze w pierwszych miesigcach trwania choroby. Cytowane przez Agencje
zrédia informacji dotyczg remisji wystepujgcych przede wszystkim przed okresem 6
miesigcy. U wigkszo$ci pacjentow przetrwala postaé choroby przeksztalci sie w forme
przewlekis.

b) Wyniki badania PLATE (chorobowo$¢ $rednio 56 pacjentow) zostaty uwzglednione
w analizie wrazliwosci. W analizie podstawowej wykorzystano obliczenia na
podstawie opinii ekspertéw wskazujace na wyzszg chorobowosé niz w badaniu
PLATE (80 pacjentéw) — sugerowany przez Agencje wzrost liczebnosci populacji
docelowej wzglgdem wynikéw badania PLATE zostat wiec uwzgledniony.

3) Str61 - 62

Dotyczy komentarza Agencji do liczebnosci populacji docelowej na podstawie
wynikow badania kwestionariuszowego przeprowadzonego przez wnioskodawce.

Przy braku w petni wiarygodnych opublikowanych danych na temat liczebnosci
populacji docelowej réwniez eksperci nie udzielili precyzyjne odpowiedzi na pytania.
Czes¢ ekspertow podawata informacje epidemiologiczne na temat ITP tacznie, a
czesC — na temat przewleklej ITP (np. odpowiedz na pytanie 1d: odsetek przewleklej
formy wieku pediatrycznego z brakiem odpowiedzi na standardowe leczenie wéréd
wszystkich pacjentéw z ITP u eksperta 1.; odsetek braku odpowiedzi na standardowe
leczenie wsrod przewleklej postaci u dzieci z ITP u pozostatych ekspertow). Dane o
takiej strukturze wymuszaly indywidualng analize odpowiedzi kazdego z ekspertow,
positkujac sig dodatkowo komentarzami ekspertow udzielanymi przy odpowiedzi na
inne pytania w ankiecie. Niemniej jednak dogtebna analiza odpowiedzi ekspertow na
wszystkie pytania dotyczace epidemiologii oraz konsultacje na Panelu ekspertow
pozwolity okresli¢ niezbedne dane. Wykazano, ze pomimo odmiennej interpretacii
niektorych pytarn wyniki koricowe cechujg sie stosunkowo niskim rozrzutem.,

4) str. 62.
ORAZ rozdziat
6.3.3., str. 63.,

punkt 2.

Dotyczy liczebnosci pacjentow z ITP uzyskanych na podstawie dan ych NFZ

Pomimo uwag Agencji w zakresie rozbieznosci definicji przewlekiej postaci ITP i jej
uwzglednienia w analizach wnioskodawcy (AWA str. 57-58) w swoich obliczeniach
Agencja nie uwzglednita tego aspektu, nawet wykorzystujac informacje o nizszej
wiarygodnosci. Ocena liczby pacjentéw na podstawie analizy rozpoznan (gléwnych
lub towarzyszacych) wykazywanych w $wiadczeniach medycznych nie pozwala
jednoznacznie okresli¢ liczebnosci populacji pacjentéw z ITP. Niezbedne jest
przyjecie dodatkowych kryteriow. Np. nie odrzucono obserwacji m.in. z powodu
niepotwierdzonego rozpoznania przyjmujgc odpowiednie kryterium dotyczace liczby
Swiadczen z rozpoznaniem D69.3 i/lub okresu pomiedzy kolejnym wskazaniem




rozpoznania D69.3, co pozwolitoby uwiarygodni¢ otrzymane liczebnosci populacji
chorych,

Przedstawione w AWA dane NFZ wskazujg, ze w Polsce Zyje w 2016 roku okoto
1400 chorych na ITP wieku pediatrycznego, niezaleznie od charakteruy choroby
(okresu utrzymywania sie objawéw) i charakteru leczenia. Wykorzystujgc opinie
ekspertow i dane zagraniczne w zakresie odsetka dzieci wsrod wszystkich chorych
na TP (od 10 do 30%, $rednio 18,9%) chorobowosé ITP w Polsce miescitaby sie
migdzy 5 a 8 tys. chorych.

Wiw wartosci sg prawie dwukrotnie wyzsze od liczby chorych raportowanej w badaniu
PLATE z 2007 — 2008 roku, uwzgledniajgcego gtowne osrodki leczenia w Polsce.
Zardwno potencjalny wzrost zapadalnosci na ITP, ograniczenia badania PLATE, jak i
modyfikacje zalecen zwigzanych z postepowaniem klinicznym wsrod tych pacjentow
nie mogg odpowiadac za tak wysoki wzrost.

4) str. 62.
ORAZ rozdzial
6.3.3,, str. 64,

punkt 3.

Dotyczy kalkulacji liczebnosci populacji scenariuszy nowym i istniejacym BIA
wnioskodawcy

W BIA wnioskodawcy przeprowadzono doktadne obliczenia liczebnosci populacji
pacjentow leczonych w programie w kolejnych latach analizy. Jednoczesnie zalozono
statg chorobowo$¢ przewlekiej ITP w ramach obydwu scenariuszy i dla wszystkich
lat.

Przy uwzglednieniu w/w zatozenia nie zaistniata koniecznosé wprowadzenia zmian
proponowanych przez analitykéw Agencii (liczba pacjentéw na SoC stanowi
dopetnienie do chorobowosci liczby pacjentow w programie, jezeli nie jest ona
wyzsza). Modyfikacje wprowadzone przez analitykow Agencji znoszg zatozenia
dotyczgce statej chorobowosci w horyzoncie analizy i takiej samej liczby pacjentow
obserwowanych w ramach obydwu scenariuszy. Wyzsza chorobowosé ¢l TP w wyniku
wprowadzenia programu lekowego dla wnioskowanej technologii nie ma
uzasadnienia i potwierdzenia w dowodach naukowych.

* Umozliwiajacy i
przypadku uwag o

dentyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnoszg si¢ wniesione uwagi; nie dotyczy w
golnych.

3. Uwagi do analiz wnioskodawcy?®

a. Uwagi do analizy klinicznej

Numer*
(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

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

ogoinych.

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer*
(rozdziatu, tabel,
wykresu, strony)

Uwagi

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

& 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. o

refundacji lekow,
(Dz.U.z2011r. N

srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia Zywieniowego oraz wyrobéw medycznych
r 122, poz. 696 z pdin. zm.)




ogélnych.

c. Uwagi do analizy wplywu na budzet podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych

Numer*

(rozdziatu, )
tabeli, Uwagi

wykresu,
strony)

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

d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

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

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




Zalacznik nr 1 do Zarzadzenia Nr 28/2015
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji

zdnia 2 stycznia 20151.

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

Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMIT:

Numer: |0T.4351.40.2016

Whniosek o objecie refundacja i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu
leczniczego Revolade (eltrombopag) w ramach programu lekowego: ,Leczenie
pediatrycznych chorych na przewlekig pierwotng mafoptytkowo$é immunologiczng
(ICD-10 D69.3)”

Tytut:

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypetniong i wiasnorecznie podpisang Deklaracjg Konfliktu Intereséw (pkt. 1)
nalezy ztozy¢ w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, ul. |. Krasickiego 26,
02-611 Warszawa, badz przestac przesytka kurierska lub pocztowa na adres siedziby Agencji.

Uwagi mozna zgtasza¢ w terminie 7 dni od dnia opublikowania analiz w Biuletynie Informacji
Publicznej (BIP). Uwagi dostarczone do siedziby AOTMIT po uptywie tego terminu nie beda
rozpafrywane.

UWAGA! Zgtoszone uwagi i deklaracja konfliktu intereséw beda publikowane w BIP AQOTMIT?.

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

Imie i nazwisko osoby skiadajacej DKI dotyczacej ztozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjne;j:
Sebastian Bojkow

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

Whiosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu leczniczego Revolade
(eltrombopag) w ramach programu lekowego: ,Leczenie pediatrycznych chorych na przewlekia
pierwotng maloptytkowos¢ immunologiczng (ICD-10 D8&9,3)".

Czego dotyczy DKI*:

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

zgodnie z art. 31s ust. 23 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowolnej finansowanych ze érodkow publicznych (Dz. U. z 2008,
Nr 164, poz. 1027 z péZn. zm.)
o ktorej mowa w art. 31s ust. 12 i 23 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz.
U. z 2008, Nr 164, poz. 1027 z p6Zn. zm.)
? zaznaczyé tylko 1 pole



0g , Zze w stosunku do mnie m

...... o

™ nie zachodza okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o swiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze $rodkow publicznych (Dz. U. z 2008 ., Nrr 1 64, poz. 1027 z pézZn. zm.,),

d zachodza okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2008, Nr 164, poz. 1027 z pézn. zm.), 4j.

v petnienie funkcji czlonka organéw spotki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzacego dziatalno$¢ gospodarcza w zakresie wytwarzania [ub obrotu lekiem, $rodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym;

I~ peinienie funkcji czlonka organu spotki handlowe] lub przedstawiciela przedsigbiorcy
prowadzacego dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow,
$rodkow spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych:;

r petnienie funkcji czionka organéw spotdzielni, stowarzyszen lub fundacji prowadzacych
dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarczg
w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, $rodkow spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych:

I~ posiadanie akcji lub udziatéw w spotkach handlowych prowadzgcych dziatalnosé gospodarczg
w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, rodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnosé gospodarczg w zakresie doradztwa
zwigzanego z refundacjg lekow, s$rodkow spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobéw medycznych, oraz udzialdw w spoidzielniach  prowadzgcych
dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnos¢ gospodarczg
w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, Srodkéw spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych.

r prowadzenie dziatalnosci gospodarczej w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnoéci
gospodarczej w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacja lekéw, Srodkéw spoiywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych.

Prosze podac szczegdly, ktére Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmiotdw, z ktorymi wigzg
Panig/Pana (mafzonka/mafzonke, zstepnych lub wstepnych w linii prostej lub osoby z ktérymi
pozostaje Pan/Pani we wspéinym pozyciu) relacje powodujgce konflikt intereséw. Opis powinien byé
mozliwie zwiezly.

Ja, Sebastian Bojkéw, niniejszym oswiadczam, iz na podstawie udzielonego mi pefnomocnictwa
reprezentuje firmg Novartis Poland Sp. z 0.0., ktéra Jjest przedstawicelem podmiotu odpowiedzialnego
dla leku Revoalde (eltrombopag). Réwnoczesnie na podstawie umowy o prace jestem zalrudniony w
firmie Novartis Poland Sp. z o.0., kiéra na mocy umowy z podmiotem odpowiedzialnym Novartis
Europharm Limited zajmuje sie dystrybucja leku Revoalde (eltrombopag).

Jestem swiadomaly odpowiedzialnosci karnej za ziozenie falszywego oswiadczenia.
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2.

Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMIT

Numer*
(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

1) Str 57.

Dotyczy komentarza Agencji do liczebnosci populacji docelowej na podstawie
wynikow badania kwestionariuszowego przeprowadzonego przez wnioskodawce.

Badanie kwestionariuszowe zostato przeprowadzone w 2016 roku i odnosito sie do
aktualnego stanu wiedzy kliniczne;j. Propozycja programu lekowego rowniez odnosita
sie do aktualnych wytycznych klinicznych. Na tej podstawie nalezy stwierdzi¢, ze
odpowiedzi ekspertéw oraz proponowane kryteria kwalifikacji do programu odnosza
si¢ do aktualnej definicji przewlektej postaci.

Niemniej jednak nalezy zwrécié uwage na rozbieznosci w odpowiedziach ekspertéw
na poszczegodlne pytania w przypadku ograniczonych danych na temat sytuacji w
catej Polsce. Takie podejscie wymuszato indywidualng analize odpowiedzi kazdego z
ekspertow, przy positkowaniu sie dodatkowo komentarzami ekspertéw udzielanymi
przy innych pytaniach.

2) Str. 57 - 58

Dotyczy komentarza Agencji do ,Oszacowarn na podstawie danych
epidemiologicznych”

a) Przy ocenie prawdopodobienstwa spontanicznych remisji nalezy mieé réwniez na
uwadze charakter leczenia kolejnych linii. U czesci pacjentow nie jest stosowane
leczenie w pierwszej linii (obserwacja). Prawdopodobieristwo spontanicznej remisji
jest wyzsze w pierwszych miesigcach trwania choroby. Cytowane przez Agencje
zrodta informacji dotyczag remisji wystepujgcych przede wszystkim przed okresem 6
miesigcy. U wiekszosci pacjentéw przetrwata postaé choroby przeksztatci sie w forme
przewlekia.

b) Wyniki badania PLATE (chorobowo$¢ $rednio 56 pacjentow) zostaty uwzglednione
w analizie wrazliwosci. W analizie podstawowej wykorzystano obliczenia na
podstawie opinii ekspertow wskazujace na wyzszg chorobowoséé niz w badaniu
PLATE (80 pacjentow) — sugerowany przez Agencje wzrost liczebnosci populacji
docelowej wzgledem wynikéw badania PLATE zostat wiec uwzgledniony.

3) Str61-62

Dotyczy komentarza Agencji do liczebnosci populacfi docelowej na podstawie
wynikéw badania kwestionariuszowego przeprowadzonego przez wnioskodawce.

Przy braku w petni wiarygodnych opublikowanych danych na temat liczebnosci
populacji docelowej réwniez eksperci nie udzielili precyzyjne odpowiedzi na pytania.
Czgsc¢ ekspertow podawata informacje epidemiologiczne na temat ITP tgcznie, a
czgs¢ — na temat przewlekiej ITP (np. odpowiedz na pytanie 1d: odsetek przewlekie]
formy wieku pediatrycznego z brakiem odpowiedzi na standardowe leczenie wsrod
wszystkich pacjentow z ITP u eksperta 1.; odsetek braku odpowiedzi na standardowe
leczenie wsréd przewlekiej postaci u dzieci z ITP u pozostatych ekspertdw). Dane o
takiej strukturze wymuszaty indywidualng analize odpowiedzi kazdego z ekspertow,
positkujac sig dodatkowo komentarzami ekspertow udzielanymi przy odpowiedzi na
inne pytania w ankiecie. Niemniej jednak dogtebna analiza odpowiedzi ekspertow na
wszystkie pytania dotyczace epidemiologii oraz konsultacje na Panelu ekspertow
pozwolily okresli¢ niezbedne dane. Wykazano, ze pomimo odmiennej interpretacii
niektorych pytan wyniki koricowe cechujg sie stosunkowo niskim rozrzutem.

4) str. 62.
ORAZ rozdziat
6.3.3,, str. 63,

punkt 2.

Dotyczy liczebnosci pacjentéw z ITP uzyskanych na podstawie danych NFZ

Pomimo uwag Agencji w zakresie rozbieznosci definicji przewlekiej postaci ITP i jej
uwzglednienia w analizach wnioskodawcy (AWA str. 57-58) w swoich obliczeniach
Agencja nie uwzglednita tego aspektu, nawet wykorzystujgc informacje o nizszej
wiarygodnosci. Ocena liczby pacjentéw na podstawie analizy rozpoznan (gtéwnych
lub towarzyszacych) wykazywanych w $wiadczeniach medycznych nie pozwala
jednoznacznie okresli¢ liczebnosci populacii pacjentow z ITP. Niezbedne jest
przyjecie dodatkowych kryteriow. Np. nie odrzucono obserwacji m.in. z powodu
niepotwierdzonego rozpoznania przyjmujac odpowiednie kryterium dotyczace liczby
swiadczen z rozpoznaniem D69.3 i/lub okresu pomiedzy kolejnym wskazaniem




rozpoznania D69.3, co pozwolitoby uwiarygodnic otrzymane liczebnosci populaciji
chorych.

Przedstawione w AWA dane NFZ wskazujg, ze w Polsce zyje w 2016 roku okoto
1400 chorych na ITP wieku pediatrycznego, niezaleznie od charakteru choroby
(okresu utrzymywania sie objawow) i charakteru leczenia. Wykorzystujgc opinie
ekspertow i dane zagraniczne w zakresie odsetka dzieci wérod wszystkich chorych
na ITP (od 10 do 30%, $rednio 18,9%) chorobowosé ITP w Polsce miescitaby sie
miedzy 5 a 8 tys. chorych.

Wiw wartosci sg prawie dwukrotnie wyzsze od liczby chorych raportowanej w badaniu
PLATE z 2007 - 2008 roku, uwzgledniajacego gtéwne osrodki leczenia w Polsce.
Zar6éwno potencjalny wzrost zapadalnosci na ITP, ograniczenia badania PLATE, jak i
modyfikacje zaleceri zwigzanych z postepowaniem klinicznym wsrod tych pacjentéw
nie mogg odpowiadad za tak wysoki wzrost.

4) str. 62.
ORAZ rozdzial
6.3.3., str. 64.,

punkt 3.

Dotyczy kalkulacji liczebnosci populacji scenariuszy nowym i istniejgcym BIA
whioskodawcy

W BIA wnioskodawcy przeprowadzono dokfadne obliczenia liczebnosci populacji
pacjentow leczonych w programie w kolejnych latach analizy. Jednoczesnie zalozono
stalg chorobowos$¢ przewlekiej ITP w ramach obydwu scenariuszy i dla wszystkich
lat.

Przy uwzglednieniu w/w zatozenia nie zaistniata koniecznosé wprowadzenia zmian
proponowanych przez analitykéw Agencji (liczba pacjentow na SoC stanowi
dopetnienie do chorobowosci liczby pacjentow w programie, jezeli nie jest ona
wyzsza). Modyfikacje wprowadzone przez analitykow Agencji znoszg zatozenia
dotyczace statej chorobowosci w horyzoncie analizy i takiej samej liczby pacjentow
obserwowanych w ramach obydwu scenariuszy. Wyzsza chorobowos¢ cITP w wyniku
wprowadzenia programu lekowego dla whnioskowanej technologii nie ma
uzasadnienia i potwierdzenia w dowodach naukowych.

* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy,

do ktérego odnoszg sie wniesione uwagi; nie dotyczy w

przypadku uwag ogéinych.

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

Numer*
(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

* Umozliwiajacy identyfikacje fragmentu analizy,

ogolnych.

do ktérego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer*
(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

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

® analizy, o ktorych 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 lekow,

srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych

(Dz. U.z2011r. Nr 122, poz. 696 z p6in. zm.)




ogoblnych.

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

Numer*

(rozdziatu, .
tabeli, Uwagi

wykresu,
strony)

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

d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

Numer* )
(rozdzialu, tabeli, Uwagi
wykresu, strony)

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




