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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.4351.32.2017

Whiosek o objecie refundacjg leku Taltz (iksekizumab) w ramach programu
Tytul: |lekowego ,Leczenie umiarkowane] i ciezkiej postaci tuszczycy
plackowatej (ICD-10 L 40.0)”

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypetniong i wiasnorecznie podpisang Deklaracjg Konfliktu Intereséw (pkt. 1)
nalezy ztozyc¢ w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, ul. I. Krasickiego 26, 02-
611 Warszawa, badz przestac przesylka kurierskg 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 uplywie tego terminu nie bedg rozpatrywane.

UWAGA! Zqgloszone uwagi i deklaracja konfliktu intereséw beda publikowane w BIP AOTMIT2.

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

Imie i nazwisko osoby sktadajacej DKI dotyczacej ztozenia uwag do upublicznionej analizy

e e JIRCIED)  NOLNCES

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

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

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

3 o kidrej mowa w art. 31s ust. 12 i 23 ustawy o Swiadczeniach 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 mnie j ' e ZONKI, moj Epneg
—wstepnego w linii prostej-esoby,z ktirafosob, Z KIGTYMI poZ0Stae-we-wspoinym pozyciu
I nie zachodza okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
%"ansowanych ze srodkow publicznych (Dz. U. z 2008 ., Nr 164, poz. 1027 z pézn. zm.),

z

achodza okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2008r., Nr 164, poz. 1027 z péZn. zm.), tj.:

™ peinienie funkcji czlonka organow spétki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy prowadzgcego
dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania Iub obrotu lekiem, §rodkiem spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym;

I petnienie funkcji cztonka organu spotki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy prowadzgcego
dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacja lekow, srodkow Spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych:

[ petnienie funkcji czlonka organéw spoidzielni, stowarzyszen lub fundacji prowadzacych dziatalnosé
gospodarcza w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego, wyrobem medycznym lub dzialalnosé gospodarcza w zakresie doradztwa zZwigzanego z
refundacijg lekow, srodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

r posiadanie akcji [ub udziatow w spotkach handlowych prowadzacych dzialalno$é gospodarcza w zakresie
wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem
medycznym lub dzialaino$¢ gospodarcza w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacja lekow, srodkow
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych, oraz udzialow w
spoldzielniach prowadzacych dziatalnosc gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$é gospodarcza
w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow, srodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobdw medycznych.

I3 prowadzenie dziafalnosci gospodarczej w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, érodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dzialalnosci gospodarczej w zakresie
doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow, Srodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia

zywieniowego, wyrobdw medycznych.

Prosze podac szczegodly, ktére Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmiotéw, z ktérymi wiaza
Panig/Pana (mafzonka/mafzonke, zstgpnych lub wstepnych w linii prostej lub osoby z ktérymi pozostaje
Pan/Pani we wspolnym poZzyciu) relacje powodujace konflikt interesow. Opis powinien byé moziiwie
zwiezfy.

5 niepotrzebne skresii¢



Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMIT

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

Uwagi

Rozdziat
4.1.4, strona
33, ostatni
akapit
rozdziatu

Odnosnie diugoterminowej skuteczno$ci stosowania IXE w analizie
klinicznej przedstawiono dane obejmujace wytacznie zarejestrowana
dawke Taltz, tj. IXEQ2W->IXEQ4W. Nie sa to dane skumulowane ze
schematem niezarejestrowanym, co podkreslono w analizie klinicznej
w Rozdz. 5.1.

Z kolei w analizie klinicznej w Rozdz. 5.2. dotyczgcym analizy
bezpieczenstwa diugoterminowego stosowania IXE w wyniku btedu
edytorskiego zasugerowano, ze dostepne sg wytgcznie dane
obejmujgce skumulowane wyniki dla zarejestrowane;j i
niezarejestrowanej dawki Taltz. Tymczasem dla najdtuzszego
dostepnego okresu obserwacji z badania UNCOVER-3 (108 tyg.)
dane przedstawione w analizie klinicznej obejmujg wyniki dotyczace
tylko schematu leczenia IXE zgodnego z zarejestrowanym,

tj. IXKEQ2W->IXEQ4W. Nie sg to dane skumulowane ze schematem
niezarejestrowanym.

W zwiazku z powyzszym dostepne sg wiarygodne (dla
zarejestrowanej dawki i schematu leczenia IXE) wyniki oceny
zaréwno skutecznosci, jak i bezpieczenstwa stosowania IXE dla
diugoterminowego okresu leczenia wynoszacego 108 tyg.

Warto tez zaznaczy¢, ze okres 24 tygodni obserwacji w $wietle
dostepnych publikacji opartych o badania innych lekéw biologicznych
stosowanych w tuszczycy jest okresem wystarczajgcym do oceny
skutecznos$ci i bezpieczerstwa leku. Swiadczy o tym fakt wynikajacy
z protokotow wielu badan klinicznych, oceniajgcych skuteczno$é i
tolerancje lekow, w ktérych ocene pierwszo-i drugorzedowych
punktow koncowych przewidziano po 10 lub 12 tygodniach (np.
SPIRIT, EXPRESS, RESTORE-1, PHOENIX). W $wietle tych danych
24-tygodniowe badanie IXORA-S jest badaniem o stosunkowo
dtugim okresie obserwacji, a 12 tygodniowe poréwnania
iksekizumabu do placebo i drugiego komparatora jakim jest
etanercept oraz przeprowadzona po 12-tygodniach ocena pierwszo- i
drugorzedowych punktéw koricowych, nie odbiegajg od przyjetych do
tej pory praktyk.

Rozdziat
3.4.1, Tabela
6

Na stronie Internetowej Polskiego Towarzystwa Dermatologicznego
opublikowano stanowisko ekspertow z wrzesnia 2017 roku w sprawie
dostepnosci do lekéw blokujgcych interleukine 17 w Polsce. Zespot
ekspertow podkresla pilng potrzebe poszerzenia listy lekow




biologicznych dostepnych w ramach programu lekowego leczenia
tuszczycy umiarkowanej do cigzkiej o najnowsze i najbardziej
skuteczne metody terapii, do ktérych nalezy iksekizumab. W
dokumencie podkreslono wysoka skuteczno$é i dobry profil
bezpieczenstwa lekéw blokujgcych IL-17, przy jednoczesnym
podobnym koszcie terapii tymi lekami w poréwnaniu do innych lekéw
biologicznych. Leki z grupy inhibitorow IL-17, do ktdrych nalezy
iksekizumab, dziatajg w specyficznym mechanizmie i stanowia
odrebna grupe lekéw przeciwluszczycowych. Dostep do takiego
leczenia zapewnia szanse uzyskania duzej poprawy klinicznej
zarowno wéréd chorych wezesniej nieleczonych innymi lekami
biologicznymi, jak i przede wszystkim wérdd chorych, u ktérych inne
leki klasyczne i biologiczne sa niewskazane lub nie powodujg istotnej
poprawy klinicznej. Co wiecej, w przedstawionym stanowisku
ekspertow podkreslono, ze w badaniach klinicznych prowadzonych
nad lekami blokujgcymi interleuking 17 brato udziat kilka tysiecy
chorych z polskich o$rodkéw. Obecnie pacjenci otrzymujacy leki w
ramach badan klinicznych, u ktérych w duzej mierze obserwowano
catkowite ustgpienie zmian tuszczycowych, zostali pozbawieni
mozliwosci kontynuowania skutecznej terapii. Przedtuzajacy sie brak
dostepnosci do lekéw z grupy inhibitorow IL-17 w Polsce jest
postrzegany przez ekspertow jako problem niepokojgcy i
ograniczajgcy dostepnos¢ najnowszych osiggnieé medycyny dla
pacjentow.

Zrédto: http:/iwww.ptderm. pl/media/temp_images/2017-09-25-01-15/1/Stanowisko.pdf

Rozdziat
5241,
Tabele 23-24
, str.43

Dotyczy: Wynikéw analizy

Nalezy podkresli¢, ze terapia iksekizumabem generuje wyzsze efekty
zdrowotne niz terapie komparatorami uwzglednionymi w analizie.
Wyzsze koszty terapii iksekizumabem w duzej mierze wynikaja z
faktu, iz znaczaco lepsze wyniki uzyskiwane u pacjentéw pozwalaja
na wydiuzenie czasu trwania terapii biologicznej — w przypadku
poréwnania z komparatorami finansowanymi ze $rodkéw publicznych
czas trwania iksekizumabem jest diuzszy o prawie 3 lata (poréwnanie
z UST i INF) oraz 5,5 lat (poréwnanie z ETA). Ma to réwniez
odzwierciedlenie w czasie zycia z odpowiedzig PASI75+ (odpowiedz
PASI75 i wigcej) — $redni czas zycia w odpowiedzi PASI75+ jest
dtuzszy o okoto 3 lata (poréwnanie z UST i INF) oraz 5,6 lat
(porownanie z ETA). Koszt roku zycia w odpowiedzi PASI75+
uzyskany przy zastosowaniu iksekizumabu jest zblizony do
analogicznej wartosci uzyskanej przy zastosowaniu infliksymabu oraz
znaczgco nizszy od warto$ci uzyskanych dla pozostatych
komparatorow.

Ponadto wyniki przeprowadzonej analizy dodatkowej wskazujg, ze
wsrod lekow biologicznych aktualnie finansowanych ze $rodkow




publicznych, ustekinumab jest opcjg terapeutyczng nieoptacalng w
porownaniu do wszystkich komparatoréw. Infliksymab jest
nieoptacalny we wszystkich poréwnaniach (za wyjgtkiem poréwnania
z ustekinumabem). Adalimumab jest opcjg nieoptacalng w
poréwnaniu z etanerceptem. Pomimo takich wynikéw, wszystkie
analizowane opcje sg aktualnie finansowane ze $rodkéw publicznych
w leczeniu fuszczycy. Najprawdopodobniej oznacza to, ze w
przypadku lekow biologicznych ICUR nie byt jedyna, a co wiecej, nie
byt gtdbwng determinanta podjecia decyzji o finansowaniu ze $rodkéw
publicznych. W zwiazku z tym zasadnym wydaje sie réwniez
podejmowanie decyzji dotyczagcej o finansowaniu iksekizumabu w
leczeniu tuszczycy, biorac pod uwage petne spektrum informacji o
dostepnych opcjach terapeutycznych i zwigzanych z nimi efektach, a
nie tylko kierujac sig wartoécig kosztu uzyskania dodatkowego roku
zycia skorygowanego jakoscig.

Wyniki dotyczgce kosztéw uzyskania roku zycia z odpowiedzig
PASI75+ znajdujg sie w analizie ekonomicznej w Rozdz. 5.2. oraz
Aneksie B, Rodz. B2. Ponizej zaprezentowano wyniki z perspektywy
NFZ bez uwzglednienia RSS. Wyniki ICUR dla poréwnania
komparatoréw miedzy soba znajdujg sie w Aneksie B, Rozdz. B5.

Koszty uzyskania roku zycia z odpowiedzig PASI75 - perspektywa NFZ bez
uwzglednienia RSS

Kategoria IXE ADA ETA INF SEC UsT

Koszty catkowite 368 718 147 838 111 516 206 206 335834 243 998

Zyskane lata zycia

w PASIT5+ 6,493 1,673 0,858 3,580 5,312 3,158

Koszt uzyskania
roku zycia w 56 789 88 367 130 012 57 600 63 226 77 265
PASI75+ [z{]

Rozdziat
5.3.2, str. 48

Dotyczy: ,Koszty opieki standardowej okreslono na podstawie analiz
ekonomicznych przygotowanych dla innych lekéw ocenianych
(Remsima, Cosentyx, Stelara) w ramach programu lekowego
umiarkowanej | cigzkiej tuszczycy plackowatej w 2015 12016 r. Tym
samym moga by¢ one nieaktualne.”

Koszty opieki standardowej okreslono przy wykorzystaniu metodyki
(m.in. danych o zuzyciu zasobow) zastosowanej w wyzej
wymienionych analizach ekonomicznych. Poszczegéine skladowe
kosztow BSC zostaty oszacowane analogicznie do rozwigzan
zaprezentowanych w tych analizach, ale dla aktualnych na dzien
ztozenia wniosku danych kosztowych (kosztow jednostkowych).

Rozdziat 5.4,
str. 49

Dotyczy: ,W odnalezionych, przez analityka Agencii, publikacjach
metodyka analiz ekonomicznych byta podobna do tej z ocenianej
analizy, pod wzgledem: typu analizy kosztéw — uzytecznosci, czy
wykorzystania danych z poréwnania posredniego. Mimo to w




odnalezionych analizach poréwnano ze sobg biologicznie leczenie
sekwencyjne, natomiast w analizie wnioskodawcy takie
postepowanie zastosowano jedynie dla jednego poréwnania (IXE vs
UST) z analizy wrazliwosci.”

Poréwnanie sekwencyjne, wykonane w ramach analizy wrazliwosci,
przeprowadzono dla kazdego z komparatoréw - zaréwno dla
komparatora gtéwnego (UST), jak i pozostatych (ADA, ETA, SEC,
INF).

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

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

hNumer*

(rozdziatu, .
tabeli, wykresu, Uwagi
strony)

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

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer*

(rozdziatu, .
tabeli, wykresu, Uwagl

strony)

* Umozliwiajacy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosi sie uwaga: nie dotyczy w przypadku uwag
ogalnych.
¢. Uwagi do analizy wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen ze Srodkéw publicznych

Numer*

(rozdzialu, .
tabeli, Uwagi

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 lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych
(Dz. U.z 2011 r. Nr 122, poz. 696 z p6in. zm.)



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

d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

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




