Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 73/2019 z dnia 19 sierpnia 2019 roku
w sprawie oceny leku Ninlaro (ixazomibum) w ramach programu
lekowego ,,lksazomib w leczeniu chorych na opornego
lub nawrotowego szpiczaka mnogiego (ICD-10 C.90)"

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktow leczniczych:
e Ninlaro (ixazomibum),  kapsutki  twarde, 2,3 mg, 3 kaps.,

EAN: 3400930077696,
e Ninlaro (ixazomibum), kapsutki twarde, 3 mg, 3 kaps., EAN:3400930077719,

e Ninlaro (ixazomibum), kapsutki twarde, 4 mg, 3 kaps., EAN: 3400930077726,

w ramach programu lekowego ,lksazomib w leczeniu chorych na opornego
lub nawrotowego szpiczaka mnogiego (ICD-10 C.90”, w ramach nowej grupy
limitowej i wydawanie ich bezptatnie.

Rada Przejrzystosci nie akceptuje propozycji instrumentu dzielenia ryzyka.

Rada uwaza, ze w projekcie programu lekowego nalezy doprecyzowac definicje
progresji choroby.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Pismem z dnia 03.06.2019 r., znak PLR.4600.3544.2018.15.AP,
PLR.4600.3545.2018.15.AP, PLR.4600.3546.2018.14.AP Minister Zdrowia zlecit
przygotowanie analizy weryfikacyjnej AOTMIT, stanowiska Rady Przejrzystosci
oraz rekomendacji Prezesa AOTMIT na zasadzie art. 35 ust. 1 ustawy z dnia
12maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkow spoZzywczych specjalnego
przeznaczenia oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 784 z pdzn. zm.),
w przedmiocie objecia refundacjqg produktu leczniczego Ninlaro (iksazomib), w
ramach programu lekowego: , lksazomib w leczeniu chorych na opornego lub
nawrotowego szpiczaka mnogiego (ICD-10 C.90)”. Produkt leczniczy Ninlaro nie
byt dotychczas przedmiotem oceny AOTMIT.

Dowody naukowe

Whnioskodawca przedtozyt 1 badanie z randomizacjg poréwnujgce oceniang
interwencje tj. iksazomib w potgczeniu z lenalidomidem i deksametazonem (Ixa-
RD) z komparatorem, tj. placebo z lenalidomidem i deksametazonem (RD):
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badanie TOURMALINE-MM1 (Moreau 2016, Avet-Loiseau 2017, Mateos 2017).
Wyniki tego badania wskazujg, ze w przypadku

W 15-miesiecznym okresie obserwacji w grupie Ixa-RD nie osiggnieto
mediany PFS, w grupie RD wyniosta ona 11,1 m-ca, HR=0,421 (0,180; 0,987).
Jednoczesnie w przypadku przezycia catkowitego, otrzymane wyniki
nie pozwalajg na wysnucie jednoznacznych wnioskow:

. Stanowi
to istotne ograniczenie dla przedstawionej analizy skutecznosci stosowania tego
leku. Dodatkowo, liczba chorych uczestniczqcych w badaniu TOURMALINE-MM]1,
spetniajgcych kryteria wtgczenia do wnioskowanego programu lekowego, byta
mata, co znacznie ogranicza mozliwosci wnioskowania co do skutecznosci
interwencji w tej szczegolnej populacji.

Analiza bezpieczenstwa wykazata, ze zdarzenia niepozgdane wystepujq u prawie

wszystkich pacjentow, jednak czestosc zdarzen w grupie Ixa-RD vs. RD nie rdznita

sie  istotnie wsrod  ogotu  badanych chorych. W populacji
zaobserwowano jednak rozZnice

na niekorzys¢ schematu Ixa-RD w zakresie czestosci wystepowania biegunki,

mdftosci, trombocytopenii, i wysypki.

Problem ekonomiczny

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy stosowanie produktu leczniczego
Ninlaro w miejsce komparatora jest z perspektywy ptatnika publicznego

. Oszacowanie to jest jednak obarczone duzg niepewnosciq:
prog, o ktorym
mowa w art. 12 pkt 13 i art. 19 ust. 2 pkt 7 ustawy (obecnie 139 953 zi).
Prognozowane koszty inkrementalne dla ptatnika (ok. w pierwszym
roku, o ok. w drugim roku i o ok. w trzecim roku refundacji) sq
wysokie, pomimo uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Z tych powodow Rada
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Przejrzystosci uwaza proponowany instrument dzielenia ryzyka za
niewystarczajgcy i proponuje

Gtowne argumenty decyzji

Przedstawione przez wnioskodawce wyniki badania TOURMALINE-MM1
nie pozwalajg na wysnucie jednoznacznych wnioskow dotyczqcych zysku
w zakresie przezycia catkowitego dla ocenianej interwencji tj. iksazomib
w potgczeniu z lenalidomidem i deksametazonem z komparatorem, tj. placebo
z lenalidomidem i deksametazonem. Stanowi to istotne ograniczenie dla oceny
skutecznosci stosowania leku. W ograniczonym zakresie udokumentowano
wyfqcznie zysk w zakresie czasu do progresji. Proponowane kryteria wigczenia do
programu ograniczajq populacje do podgrupy odnoszqgcej najwiekszq korzysc
ze stosowania iksazomibu, co w Swietle powyzszych ograniczern wydaje sie
zasadne. Oszacowanie wartosci ICUR dla ocenianej technologii i komparatora
jest, zarazem, obarczone duzq niepewnosciq:

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkdéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 784
z péin. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
nr: 0T.4331.33.2019 ,Whniosek o objecie refundacjg leku Ninlaro (iksazomib) w ramach programu lekowego
»lksazomib w leczeniu chorych na opornego lub nawrotowego szpiczaka mnogiego (ICD-10 C.90)«”. Data
ukonczenia: 8 sierpnia 2019.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylqczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsigbiorcy (Takeda Pharma Sp. z o.0.).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Takeda Pharma Sp. z o.0. o zakresie
tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. z 2016 r., poz.1764 z pozn. zm. ) w zw. z art. 11
ust. 4 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2018
r., poz. 419).

Organ dokonujgcy wylqczenia jawnosci:  Agencja Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji.

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: Takeda Pharma Sp. z o.o..



