- Zalaeznik nr 1 do Zarzadzenia Nr28/2015
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Formularz zglaszania uwag do
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
i analiz wnioskodawcy'

Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMIT:

Numer: 0T.4350.13.2017

Whiosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu $rodka
Tytut: spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego

*| Infatrini w postepowaniu dietetycznym w niedozywieniu zwigzanym
z choroba u niemowlat i matych dzieci.

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypelniong i wfasnorecznie podpisang Deklaracja Konfliktu Intereséw (pkt. 1)
nalezy zlozyc¢ w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, ul. I. Krasickiego 26,
02-611 Warszawa, bad? przestac przesytka kurierskg lub pocztowg na adres siedziby Agencji.

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

rozpatrywane.

UWAGA! Zaloszone uwagi i deklaracja konfliktu intereséw beda publikowane w BIP AOTMIT>.

1. Deklaracja o konflikcie intereséw (Diﬂ(l)3 — do wypeinienia w przypadku uwag do analizy
weryfikacyjnej

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

/

o ~‘_ “) z Fi ! ¢ n
Z,@/ﬁazz Mprrrloor ot TR ..o

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

Czego dotyczy DKI*:

W Ziozenie uwag do upublicznionej analizy weryfikacyjnej

! zgodnie z art. 35 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundagji lekéw, érodkéw spozywezych specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2011 r. Nr 122, poz. 696 z péZn. zm.)

. 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 ktdrej mowa w art. 31s ust. 12 i 23 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz.
U. z 2008, Nr 164, poz. 1027 z péZn. zm.)

4 zaznaczyc tylko 1 pole




Oswiadczam, ze w stosunku do mmeamejege—malzenkalmejej—maizonkuno;eg@-zstepnegﬁub
wstepnego w linii prostej-oseby—z-ktdralosdh, z ktérymi pozostaje we wspolRym-pozyciu::

™™ nie zachodzg 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 p6zn. zm.),

zachodza okolicznosci okreslone wart. 31s ust. 8 usfawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnef
finansowanych ze Srodkow publicznych (Dz. U. z 2008 ., Nr 164, poz. 1027 z p6Zn. zm)), 1j..

= peinienie funkcji czlonka organéw spdlki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzacego dzialalnos¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania [ub obrotu lekiem, Srodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym,

I pelnienie funkcji czfonka organu spotki handlowej lub przedstawiciela przedsigbiorcy

prowadzgcego dzialalnos¢ gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow,
$rodkéw spozywezym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych;

= petnienie funkcji cztonka organow spoldzielni, stowarzyszen lub fundacji 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 lekow, srodkow spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

r posiadanie akcji lub udziatéw w spotkach handlowych 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 lekdéw, srodkdw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobow medycznych, oraz udziatbw w spofdzielniach prowadzgcych
dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania Iub obrotu lekiem, Srodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrcbem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarczg
w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow, srodkow spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych.

r prowadzenie dziatalnosci gospodarczej w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnosci
gospodarczej w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekdw, Srodkéw spoiywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych.

Prosze podac szczegdly, kibre Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmjofow, z ktorymi wigza
Panig/Pana (malzonka/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 zwiezly.

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

Data skladania i podpis osoby skiladajacej DKI . é/ 76? /‘/V ?1 "?f
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2. Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMiT

Numer*
(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

Analiza efektywnosci klinicznej

Analitycy Agencji nie przedstawili szczegétowych wynikéw badania
Brunton 1998, uznajgc je za nie w petni odpowiadajgce ocenianej
interwencji z uwagi na zawarto$¢ skfadnikow diety.

Nalezy mie¢ na uwadze, ze produkty Infatrini nalezy do kategorii
zywnosci specjalnego przeznaczenia medycznego. Srodki spozywcze
specjalnego przeznaczenia medycznego istotnie réznig sie od
produkiéw leczniczych. Zrédta réznic nalezy upatrywaé nie tylko

w aspektach prawnych, ale przede wszystkim w specyfice
poréwnywanych technologii, ktéra wynika z ich przeznaczenia {]. celu
w jakim zostaty stworzone, co z kolei ma zwigzek z ich sktadem

i wymaganiami klinicznymi, jakie muszg spetniaé w celu dopuszczenia
do obrotu. Ze wzgledu na specyfike kategorii, ktérej funkcjonowanie
jest scisle regulowane w Unii Europejskiej, producenci nie dysponuja
klinicznymi badaniami rejestracyjnymi, bo nie sg one wymagane. O ile
w przypadku innowacyjnych terapii lekowych wysokiej jakosci dowody
kliniczne sg niezbedne dla wykazania przede wszystkim
bezpieczeristwa i skutecznosci nowych preparatéw, dla kategorii
zywnosci specjalnego przeznaczenia medycznego nie s3 one
potrzebne, poniewaz — ze wzgleddw bezpieczeristwa - podlega ona
rozdziat |$cistym regulaciom unijnym.

4.1.3, str.
24; rozdziat |Rozporzadzenie Ministra Zdrowia w sprawie minimalnych wymagan

4.3, str. 31 |okresla wymagania jakie musza spetnia¢ analizy uwzglednione we
wnioskach o objecie refundacjg zaréwno leku, jak i srodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia medycznego mimo ich
odmiennej specyfiki. Niemniej jednak w stosunku do $rodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia medycznego stosowanie
przepiséw w praktyce jest ograniczone (m. in. z uwagi na brak
odpowiednich badan RCT). W zwigzku z powyzszym, w postgpowaniu
refundacyjnym, nalezy mie¢ na uwadze réznice miedzy Srodkami
spozywczymi specjalnego przeznaczenia medycznego a produktami
leczniczymi.

W wiekszo$ci krajow Unii Europejskiej $rodki spozywcze specjalnego
przeznaczenia medycznego sg traktowane odrebnie.

Ponadto, jak stusznie zauwazyli analitycy Agencii,

rozdziat 4.1.1, str. 19., cyt.

~Wyniki dotyczgce zmian w masie i dtugo$ci ciafa oraz innych
parametrow antropometrycznych oceniane sg gfownie w badaniu
Brunton 1998. W przypadku pozostalych badan, m.in. ze wzgledu na
krotki okres leczenia i obserwacji, wiekszoS¢ ocenianych punktéw
koricowych stanowig wyniki dolyczgce zmian w zakresie
poszczegdlnych sktadnikéw odzywcezych oraz i metabolizmu i bilansu

w organizmie.”







oraz 4.1.4, str. 25., cyt.
~Jedynie w badaniu Brunton 1998 okres leczenia i obserwacyji (3

miesiecy) byf wystarczajgcy do wysnucia wnioskéw dotyczgcych
wplywu zastosowanego leczenia na kluczowe parametry rozwoju we
wnioskowanej grupie chorych.”

Nalezy podkresli¢, iz mimo ograniczen omawianej proby klinicznej,

w postaci nieznacznie odmiennego sktadu zastosowanego w badaniu
preparatu wzgledem ocenianej interwencji (Infatrini), publikacja Brunton
1998 wskazuje na jedyne opublikowane dowody naukowe z zakresu

skutecznosci ocenianej formuty (zblizonej sktadem do Infatrini)
w kluczowych punktach koricowych dla diuzszego (niz pozostatych

badaniach) okresu leczenia i obserwacji (3-miesigce). W pozostatych
badaniach wigczonych do przegladu, ktére réwniez charakteryzowaty
sie pewnymi ograniczeniami, okres ten byt znacznie krotszy.

rozdziat 4.3,
str. 31,
rozdziat

5.1.2, str. 33

Analiza ekonomiczna

Analitycy AOTMIT stwierdzili, ze wykorzystanie danych z badania
Brunton 1998 w analizie ekonomicznej nie jest wlasciwe. Niemniej
jednak na str. 25 AWA przyznali, Zze wyniki dotyczgce zmian

w parametrach antropometrycznych przedstawiono przede wszystkim
w tym badaniu i podkreslili, ze badanie Brunton 1998 zostato uznane
jako dodatkowe badanie dotyczgce skutecznosci i bezpieczenstwa
formuty wzbogaconej. Zgodnie ze zdaniem analitykow Agencji jedynie
we wspomnianym badaniu ,0kres obserwacji byt wystarczajgcy do
wysnucia wnioskow dotyczgcych wplywu zastosowanego leczenia na
kluczowe parametry rozwoju we wnioskowanej grupie chorych’,

a pozostate badania wigczone do przegladu charakteryzuja znaczne
ograniczenia, ,w zwigzku z czym wnioskowanie o skutecznosci
zastosowanej technologii [na ich podstawie] moze by¢ ograniczone”.

Ponadto nalezy zaznaczy¢, ze w AWA nie wskazano alternatywnej
wersji modelu (lub innych zrédet danych) oraz nie przedstawiono
obliczen wtasnych. W zwigzku z powyzszym bioragc pod uwage
dostepne dowody naukowe mozna uznag, ze przeprowadzone
modelowanie stanowi najlepsze podejscie a wyniki analizy sg
wiarygodne.

rozdziat
6.3.3, str.
39-40

Analiza wptywu na budzet

Analitycy Agencji przeprowadzili dodatkowg analize scenariuszy,
w ktérej wartosci ustalono arbitralnie:
a) zwiekszono pieciokrotnie rozpowszechnienie sprzedazy
Infatrini po jego refundacji,
b) ustalono sredni dzienny koszt hospitalizacji na poziomie 0 zt.

W AWA nie przedstawiono réwniez uzasadnienia przyjetych zatozen.

Ponadto:
a) W analizie podstawowej sprzedaz produktu Infatrini oszacowano

na podstawie danych historycznych podobnego srodka




spozywczego specjalnego przeznaczenia medycznego.
Metodyka prognozy zostata doktadnie opisana i uzasadniona.
Analitycy przytaczajgc jako jeden z argumentéw kampanie
reklamowsg i prowadzone przez wnioskodawce dziatania uznali,
Ze udziat w rynku produktu Infatrini bedzie wyzszy niz zatozono
pierwotnie. Pieciokrotnie wiekszy udziat oznacza, ze populacja
docelowa stosujgca wnioskowana technologie w scenariuszu
nowym wyniesie ok. 12-20 tys. oséb. Biorgc pod uwage
uwzglednione w AWA opinie ekspertéw klinicznych (str. 11)
populacja, w ktérej moze by¢ zastosowany produkt Infatrini
wyniesie nie wiecej niz 12 tys. os6b. A zatem wyniki Analitykow
mozna uznac za przeszacowane (sprzeczno$¢ z oszacowaniami
ekspertéw) i nie mozna uzna¢ ich za wiarygodne.

b) W analizach wielokrotnie podkreslano, ze zgodnie ze zdaniem
ekspertébw medycznych stosowanie standardowej diety wigze
sie z mniejszg podazg kalorii oraz biatka niz w przypadku
stosowania Infatrini, a zatem nie pozwala osiggna¢ efektow
leczenia i przyczynia sie do czestszych hospitalizacji. Warto
podkresli¢, ze analogiczny wniosek otrzymali autorzy badania
Lakdawalla 2014 w publikacji Impact of Oral Nutrition
Supplements on Hospital Outcomes in Pediatric Patients.
Ponadto zgodnie z opinig Konsultanta Krajowego w dziedzinie
neonatologii, zamieszczong na str. 45 AWA stosowanie
zywienia z uzyciem Infatrini ,jest uzasadnione z medycznego,
jak i ekonomicznego punktu widzenia®. ,Uzasadnienie
ekonomiczne wynika z tego, ze w stanach niedoZywienia
wzrasta ryzyko kosztochfonnych powiktar zdrowotnych”.

A zatem zaloZenie o zréwnaniu diugosci hospitalizacji u dziecka
stosujgcego dostepne obecne opcje terapeutyczne w postaci
formut standardowych o niskiej skutecznosci i u dziecka
stosujgco [nfatrini jest zatozeniem btednym (wysoce
nieprawdopodobnym), ktére wprowadza czytelnika w biad,

poprzez celowa redukcje efektu zwigzanego ze stosowaniem
Infatrini.

Odnoszac sie do okreslenia kampania reklamowa wielu produktéw
specjalnego przeznaczenia zywieniowego uzytego w AWA,
wyjasniamy, ze majgc na uwadze ogromng potrzebe podnoszenia
swiadomosci na temat zywienia medycznego Nutricia Medyczna
zainicjowata w 2016 roku ogoinopolska kampanie edukacyjng
+Lywienie medyczne — Twoje positki w walce z chorobg”, ktéra po raz
pierwszy w tak szerokim zakresie podejmuje temat roli
specjalistycznego zywienia w chorobie, zwlaszcza onkologicznej

i neurologicznej. Celem kampanii jest edukacja na temat zywienia
medycznego jako integralnego elementu opieki zdrowotnej. Grupg
docelowg kampanii Swiadomosciowej sg osoby doroste, a komunikacja
wyklucza grupe wiekowg dzieci i niemowlat. Zaden element kampanii
nie byt dedykowany konkretnym produktom ani leczeniu zywieniowemu




niemoWIat I matych dzieci. Zatem wnioskowanie, ze kampania
edukacyjna pieciokrotnie zwigkszy sprzedaz produktu Infatrini jest
nieuzasadnione.

* Umozliwiajacy identyfikacje fragmentu analizy, do kt6rego odnoszg sie wniesione uwagi; nie dotyczy w
przypadku uwag ogéinych.

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

Numer*
(rozdzialu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

* Umozliwiajacy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
ogdinych.
b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer*
(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego 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*
(rozdzialu,
tabeli,
wykresu,
strony)

Uwagi

* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy, do kidérego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
ogdlnych.
d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

Numer* Uwagi

i 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 lekdw, Srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych

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




(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

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




