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1 Uwaganr1,2,5i6

1. Analiza ekonomiczna mie zawiera analizy podstawowej (85, ust. 1pkt 1 szporzqo‘zem’a).
Wiyjasnienie:
a)- dane kosztowe uwzglednione w modelu .,,CEA._'Opda'vo_."_(aszty_m UC” orce w analizie

ekonom.icznej:sq niespdjne z danymi kosztowymi w modelu farmakoekonormicznym
dotqczonym do ahaliziy;

b) wartosc. wspotczynnika ICUR wynikajqea z zastgpienia paklitakselu przez preparat
Opdivo przedstawaona w analizie: ekonomicznej jest mespo;na z wartoscaq
wspommanego wspotczynnika wyznaczonq w  modelu farmakoekonomzcznw
dofqezonym do analizy

2. Analiza ekonomniczna nie zawiera analizy wrazliwosci (8 5. ust, 1 pkt 2 Rozporzadzenia).
Wiiasnienie:
aj) w modelu dotqczonym do anahzy ekonomrczne} nie wskazano, ktére z wariantow
obliczen stanowity wyniki analizy wraz liwosci;

b) w modelu nie odnaleziono obliczer | wynikéw dla wszystkich wariantow wskaz anvch
Jako. scenariusze analizy wrazliwosci, w szczegdinosci nie odnaleziono wynikow
fobliczen d!a _scenariuszy zakfadajqcych modyfrkac;e parametrow  masy
: powrerzchm crafa pac;entow kosztow w@znaczonych na podstawze opinii ekspertow
i czestosct wyko nywania badar obraovwych.

5. Analiza podstawowa nie zawiera dokumentu elektronicznego, umoZliwiaigeego
powtorzeme wszystiich kallu lacii 1 oszacowarn po modyfrkac;r dowolnej z wprowadzanych
wartoscl ora dowolnego z powiqzan pomiedzy tymi wartosciami, w szczegdinoscl ceny
whnioskowanej technologii,

Wyjasnienie: wnioskodawca w analizie ekonomicznej przedstaw# jedynie wynilki analizy
progowe] w wersii paplerowej; zalqezony model elkonomiczny nie umoziiwia zwer yfikowania
obliczen w tymn zakresie.

6. Dokurnent elektroniczny dotqczony do analizy wptywu na budzet nie umozliwia
powtdrzenia wszystiich kalkulacii, w wyn iku ktorych. uzyskano 0SZacowania, o ktorych rmowa
'wpkt 1-3, 6 17 0raz prognozy, o ktorychmowa wpkt4di5 (s 6. ust: :fpkt 10 Rozporzqdzema)

Wiyjasnienie: rmodel nie umozliwia powtdrzenia wszystiich katkulacyi, ktérych dokonano’
w ramach analizy wptywu ha budzet, w szczegbinosci-nie umoz liwia weryfikacii cen lekow
uwzgled nionych w modelu. Brak mozi Iwosci przesiedzenia ob liczen jest.szczegd inie z’sto’thy
w kontelkscie braku zgodnos’m’ kosztow uwzglednionych w ramach AWB wstosunku do kosztow
z modelu AE. '

W ramach uzupetnienia do analiz zatgczono model. ekonomiczny uwzgledniajacy-powyzsze
Uwagdi (zat. 2). Do wniosku Z dnia "16.10.2017 r. omytkowa' dotaczono werSJe elektroniczng
modelu ktora by{a werSJq roboczau nie uwzg edniata wskazanych wyZze] elementdw:
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2 Uwaga nr 3

Analiza ekonomiczna nie zawiera wyszczegd (nfenia zatoZen, ha poo‘sfawa’e kférych dokonhano
oszacowan, o ktorychmowa wpkt 1-4 fust. 6pkt 112 oraz kalkulacyi, o ktorej mowa wust.
6 pkt 3 (85 ust 2 pkté Rozporzqdzema)

Wijasnienie: nie uzasadniono przyjecia zatozenia o stosowaniu 2° cykli- chemioterapii po,
progresji.

W analizie ekonomlczneJ przy]eto stosowanie 2 cyklichemioterapii po pn:ugresp choroby, co
.stanowi arbitralne zatozenie analizy. Ponizej przedstawiono-wyniki determlmstyczne] analizy
wrazliwosci” przy uwzgednieniu stosowania 10 cykli chemioterapii oraz -stosowania
chemioterapii po progresji do momentu zgonu (odpowiednio scenariusze 1141 118).

‘Zmiana liczby cykli chemioterapii stosowanej po progresji'choroby nie rniata istotnegn
wphywu na wyniki oszacowania wspatczynnikdw. |CUR 1 ICER fwzrost o ok. 2% w przypadku.
przyjecia.zatozenia o stosowaniu chemioterapii po progresji do momentu zgonu).

Tab. 1. Wyniki deterministyczne j analizy wrazliwosci z perspektywy NFZ [
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3 Uwaga nr 4

Analiza ekonoriczne nie zawiera kalkulacyi ceny-zbytu netto wnioskowane] technologit,
przy ktorej wspdiczynnik, o ktorym mowa w pkt 1, nié jest waZszy od Zadnego ze
wspofczynmkow 0 ktorych mowa w pkt 2. (8 5 ust. 6 pkt3 Rozporzqdzema)

Wiyjasnienie:

a) Whnioskodawea nie przedstawi elektronicznej wersji obliczen dotyézqeych cenyzp_yti)
netto. wnioskowane] technologii; przy ktorej koszt jej.stosowania nie jest wyzszy od”
kosztu stosowania pakiitakselu;

W ramach uzupetnieriia doanaliz zatgczono model ekoriomiczny uwzgledniajacy powyzsza
uwage.

b). Przedstawione w analizie ekonornicznej obliczenia w opinii Agency uwzg{edma}q
efekty zwiqzane ze stosowaniemn poszczegdlnych technologil, 0w swietle zapisow
ustawy o refundacyi {art. 13 st 3 i 4) jest.nieuprawnione. Cene progowq zgodnie
Z wwi zapisami nalezy wyznaczyc przy uwzglednieniu wyiqcznie kosztow terapil, przy
braku  jakichko iwr'ek_ rozhic w  efektach leczenia (w szczegdinosci réznic
w skutecznosct { bezpleczerstwie);

Miwolumab-jest nows, -obiecujgca, immunoonkologiczng opcig, terapeu'tyfcznq, stanowiacqg
przetom w leczeniu onkologicznym, zardwno pacjeritdw z rakiern urotelialnym, jak rdwniez
w wielu innych wskazaniach: (tj. rak ptuca, czerniak, rak nerki, chtoniak Hodgkina, rak gtowy
i szyi). Ze wzgledu na. innowacyjnosé niwolurmabu pordwnanie. jedynie kosztdw . jego’
stosowania ze standardowq chemioterapig dostepnag na rynku od 2008 roku [paklitaksel],
przy zatoZeniu -braku jakichkolwiek rdznic w efektach leczenia (skutecznoici
i bezpieczeristwie] nie ma praktyczhegn uzasadnienia. W badaniach kliniczniych wykazano,

Ze niwolumab’ jest lekiem, ktory przynosi korzysci choremu z rakiem urotelielnym m.in.

w postaciwydtuzenia Zycia oraz poprawy jego jakosci. Vkal porownama posredmego badan
'Jednoramlennych przeprowadzonegp, przez Precision Health  Econornics w 0dn1951en1u do
przezycia catkowitego [0OS) wskazujg, iZ. ritwolumab jest lepszq' opcja terapeutycznq'
w pordwnaniu z- paklitakselem oraz doce'takselem,,g{éwnie w dtugofalowej obserwacii.
W przypadku. przezycia wolnego od progresji choroby ([PFS) niwolumab_ jest lepszg dpch
terapeutyczng w dtuzszym okresie aobserwacji w pordwnaniu z paklltakselem Takze
w odniesieniu do obiektywnej odpowiedzi na leczenie (OR) oraz czedciowej odpowiedzi na
leczenie [PR] wykazano, -Ze niwolumab moze mied przewage nad paklitakselem
i docetakselem. Z tegp wzgledu w analizie ekonomicznej wykorzystanu model opracowany
przez Precision Health Econdmics | przep rowadzono analizy kosztdw-uzytecznosci i kosztdw-
efektywnosci.

Nalezy podkreslic, ze cechyg wy rdzniajaca leczenia immunoonkologiczne w pordwnaniu do
klasycznej chemioterapii,-jest utrzyrmywanie sig d{ugofalowych korzysci, ktore wykraczajg
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poza oceng PFS, a ktdre wphywajg na 0S2P. Tym sarmym wybidrcze .pordwnanie kosztow
“terapii przy zatoZzenie podobnego czasu do progresji choroby nie jest informatywne.

Stad dodatkowo, zgodnie z minimal nymi wymaganiami, oszacowano iloraz kosztu stosowania
wnioskowanej technologii iwynikdw zdrowotnych uzyskanych u pacjentdiw stosujqcych
wnioskowang technologie oraz.iloraz kosztu stosowania technologii opcjonalnej i wynik o,
zdrowotnych zyskamyich u.pacjentdw stosujacych technologie opcjonalng (rozdziat 10
Analizy ekonomicznej). '
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4 Komentarz nr 1

Ponadfo zaznaczenia wymaga, 12 przekazana dokurnentacia nie umoZliwia weryfikacyi
'p orownania. MTC. {mixed treatment comparison) przeprowadzonego w ramach AKL.
Wazwigku z powzszym zwracan sie z prosbhq o przestanie kodu przeprowadzonej
metaanalizy wraz z. danymi wejsciowymi w formie umozliwiajgrej -bezposredniq
implementacje.do programu R oraz instrukcji przeprowadzenia walidacji,

Kody WINBUGS przedstawiono W osobnych plikach zardwno w fornatach .odc (do otwarcia
bezposrednio w programie WinBUGS), jak i"w fomatach .docx [do otwarcia w programie
Word). ) h ) '
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5 Komentarz nr 2

Ponad fo w Zwigqzku Z obwieszczeniem Prezesa GUS z dnia 31 pazdziernika 2017 r. w sprawie
-szacunkow wartoscl produktu krajowego brutto na jednego mieszkanca w latach 2013-2015
prosze o przeliczenie ceny progowe] w analizie ekonomicznej w odniesieniu do obecnie
obowiqzujqeego progu kosztu uzyskania dodatkowego roku Zycia skorygowanego o jakosc,

Analiza -

W ponizszej tabeli zebrano oszacowane ceny zbytu netto za opakowanie niwolurnabu, przy
ktorych wspotczynniki kosztow uzytecznosci dla analizowanych .scenariuszy sg rowne,
wysokosci progu optacalriosci, tj. 134 514. PLN/QALY (trzykrotnosé wartosci produktu
krajowego brutto na jednego mieszkarica.
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¥ ponizszej tabeli zebrano oszacowane ceny zb\ftu netto za-opakowanie niwolumabu, przy
ktorych wspodtczynniki kosztow uzytecznosci dla analizowanych™ scenariuszy sg_rowne.
wysokosci progu optacalnosci, tj. 134 514 PLN/QALY (trzykrotnosc wartosci produktu-

krajowego brutto na jednego mieszkarica).
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Spis tabel

=

‘Tab. 1. Wyniki deterministyczne] analizy wrazliwosciz perspektywy NFZ [ .- .- ... .- ...
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Tab. 2. Winiki deterministycznej analizy wrazliwosci z perspektywy NFZ [ .- .
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