Zatacznik nr 1 do Zarzadzenia Nr28/2015

Mﬁm Agmych q%OcmmyméTwhno logii
edycznych i i

z dnia 2 stycznia 2015 r.g

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

Formularz zglaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMIT:

Numer:|0T.4330.14.2019

Whniosek o objecie refundacjg leku Relistor (bromek metylonaltreksonu)
we wskazaniu: Leczenie zaparcia wywofanego opicidami u pacjentéw
Tytut: w wieku powyzej 18. roku zycia leczonych paliatywnie, u ktérych odpowiedz

"|na Srodki przeczyszczajgce nie jest wystarczajgca i ktérzy nie sa
kwalifikowani do terapii preparatem ztozonym oxycodoni hydrochioridum +
naloxonij hydrochloridum

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypelniong | wlasnorgeznie podpisang Deklaracja Konfliktu Intereséw (pkt. 1)
nalezy zfoy¢ w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych | Taryfikacjl, ul. Przeskok 2, 00-032
Warszawa, bqdZ przesfac przesytkq kurlerskg lub pocztowa na adres siedziby Agencji.

Uwagi mozna zgtaszac w terminie 7 dni od dnia opublikowania analiz w Biuletynie Informacji Publicznej
(BIP). Uwagi dostarczone do siedziby AOTMIT po upfywie tego terminu nie bedg rozpatrywane.

UWAGA! Zgloszone uwagi i deklaracia konfliktu intereséw beda publikowane w BIP AOTMIT2.

1. Deklaracja o konfiikcie intereséw (DKI)® - do wypetnienia w przypadku uwag do
analizy weryfikacyjne|

Imig | nazwisko osoby skiadajacej DKI dotyczace]j ztoZzenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjnej:

Piotr Bullca

Dotyczy wniosku/6w bedgcego/ych przedmiotem obrad Rady Przejrzystosci:

Czego dotyczy DKI*:

! 2godnle z art. 35 ust. 4 ustawy z dnla 12 maja 2011 r. o refundacji lokéw, Srodkdw spotywczych specjalnego przeznaczenia
2ywieniowego orez wyrobow medycznych (Dz. U. z 2017 r., poz. 1844 z pdin. zm.)

2 zgodnie z art. 31s ust. 23 ustawy o Swiadczeniach opleki zdrowotne] finansowanych ze Srodkow publicznych (Dz. U. z 2017 r.,
poz. 1938 z pdin. zm.)

3 o Ktdrej mowa w art. 31s ust. 121 23 ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowolnsj finansowanych ze Srodkdw publicznych (Dz. U.
z 2017 ., poz. 1938 z p&in, zm.)

¢ zaznaczy¢ tylko 1 pofe



Os$wiadczam, ze w stosunku do mnie mojego matzonka/moje] matzonki, mojego zstgpnego lub
wstepnego w linii prostej, osoby, z ktora/os6b, z ktérymi pozostaje we wspoinym pozyciu®:

I pie zachodza okolicznoécl ckreslone w art, 31s ust 8 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze §rodkoéw publicznych (Dz. U. z 2017, poz. 1938 z pbin. zm.),

W zachodza okolicznoéci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o $wiadczenlach opieki zdrowotne/
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2017 1., poz 1938 z p6n. zm), 1j..

W pemnienie funkcji czionka organéw spdiki handlowej lub przedstawiciela przedsigbiorcy
prowadzacego dziafalno$é gospodarcza w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, &rodkiem
spoZywczym specjalnego przeznaczenia Zywieniowego, wyrobem medycznym;

™ pelnienie funkcji czionka organu spblki handlowej lub przedstawiciela przedsigbiorcy
prowadzacego dziatalnos¢ gospodarcza w zakresie doradziwa zwigzanego z refundacjq lekow,
Srodkéw spozywczym specjainego przeznaczenia zywienlowego, wyrobéw medycznych;

I™ petnienie funkcji czlonka organéw spéidzielni, stowarzyszeh Iub fundacjl prowadzgcych
dziatalno$é gospodarczg
w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym specjainego przeznaczenia
Zywienlowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$é gospodarcza w zakresie doradziwa
zwigzanego z refundaclg lekéw, Srodkéw spoiywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobéw medycznych;

r posiadanie akcji lub udziatéw w spdtkach handlowych prowadzgcych dzialalno$¢ gospodarcza w
zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, &rodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnosé gospodarcza w zakresie doradziwa
zwigzanego z refundacjg lekdw, srodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia
#ywieniowego, wyrobéw medycznych, oraz udzialéw w spoidzieiniach prowadzgcych dzialalnosé
gospodarcza w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, Srodkiem spozywczym specjalnego
przeznaczenia Zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnoé¢ gospodarczg w zakresie
doradztwa zwiazanego z refundacjg lekéw, Srodkéw spozywczym specialnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobéw medycznych.

r prowadzenie dziatalnosci gospodarczej w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, Srodkiem
spozywczym specjainego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziataino$ci
gospodarcze] w zakresie doradztwa zwigzanego 2 refundacjg lekéw, érodkéw spoizywczym
specjalnego przeznaczenia sywienlowego, wyrobéw medycznych.

Prosze podaé szczegoly, kidre Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmiotéw, z ktérymi wig2g
Panig/Pana (mafzonka/maizonke, zstepnych lub wstgpnych w linii prostej lub asoby z ktérymi pozostaje
Pan/Pani we wspdlnym pozyciu) relacje powodujgce konfiikt intereséw. Opis powinien by¢é mozliwle
zwigzly.

W ramach stosunku pracy z Bausch Health Poland Sp. z 0.0. (Dawny VP Valeant Sp. z 0.0. Sp. J.)

5 niepolrzebne skresli¢



oraz petnienia funkcji Doradcy - Kierownika ds. Refundacjl | Kontaktéw Zewnetrznych, reprezentuje
wnioskodawce w zakresie postgpowan administracyjnych dotyczacych ustalania cen i refundacji
produktow leczniczych, w tym preduktu leczniczego Relistor.

Jestem éwiadomaly odpowiedzialnoéci karnej za zlozenie falszywego oswiadczenia.

Data sldadania i podpis osoby sktadajace] DKI

. Digitally signed by Pfotr Tomas2

Warszawa, 27-11-2019...  PiOtr TOMaSZ seary wistomberpeses
_m-ﬁw omasz
Bulica :*:.';:a.wmt'm

Date:; 2019.11.27 17:20:14 40100

Wyrazam zgode¢ na gromadzenie, przetwarzanie iudostepnianie danych
osobowych zawartych w DKI ktérych podstawa przetwarzania nie wynika z
wypelnienia obowiazku prawnego ciazacego na AOTMIT w celu identyfikaciji
konfliktu intereséw zgodnie
z rozporzadzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2016/679 z dnia 27
kwietnia 2016 r. w sprawie ochrony oséb fizycznych w zwigzku z
przetwarzaniem danych osobowych i w sprawie swobodnego przeptywu takich
danych oraz uchylenia dyrektywy 95/46/WE (ogéine rozporzadzenie o ochronie
danych) (Dz. U. UE.L. 2 2016 r.119.1).

Data skiadania i podpis osoby skladajacej DKI

Warszawa, 27-11-2019... Piotr Dl v by o T
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1.Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMIT

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

Uwagi

Rozdziat
3.4.1.str.
17

Dotyczy cytowanych wytycznych AWMF 2019 (Niemcy). Zwracamy
uwage, ze wytyczne te odnoszg sig jedynie do metylnatreksonu
(rozdziat 7.4.2, str. 44). Brakuje w tych wytycznych odniesienia do
naldemedyna lub naloksegol.

Odniesienie do potaczenia oksykodonu z naloksonem jest tylko
stanowiskiem ekspertéw (brak sily zalecen\) - patrz str. 45 _Figure 1:
Step-wise approach for the treatment of constipation” oraz rozdziat
7.4.3. str. 44.

Rozdziat
4221, str.
36-37

Dotyczy badania Nelson 2019 zidentyfikowanego przez analitykéw
AOTMIT i niedostepnego w_ trakcie przygotowywania analizy
wnioskodawcy.

Zwracamy uwage, ze W badaniu Nelson 2019 tylko 1 2 3 powikfan
zostato powiazane ze stosowanym leczeniem.

Byt to pacjent z przerzutami do otrzewnej i zalegajgcymi masami
katowymi w jelicie grubym. Zwracamy rowniez uwage, ze czestoss
dziatarh niepozadanych w populacji pacjentéw z przerzutami do
otrzewnej, a wiec populacji wysokiego ryzyka perforacji przewodu
pokarmowego, byla bardzo niska (0,9%).

Rozdziat
4.3, str. 38

Dotyczy komentarza analitykéw AOTMIT odnonie braku odniesienia
sie w analizie klinicznej do tego, czy rodzaj stosowanego opioidu moze
mie¢ wplyw na skuteczno$¢ | bezpieczenstwo metylonaltreksonu.

Zwracamy uwage, ze W zadnych wytycznych klinicznych dotyczacych
leczenia zaparé poopioidowych i stosowania antagonistéw receptora
opioidowego nie ma odniesienia do konkretnego rodzaju opioidéw
stosowanych w leczeniu p-bélowym. Roéwniez w zadnym z badan
rejestracyjnych nie raportowano rodzajéw stosowanych opioidow.
Zatem zaréwno klinicysci jak i organy rejestracyjne nie zauwazyly dotad
zaleznosci pomiedzy skuteczno$cig metylnatreksonu a rodzajem
opioidéw stosowanych w leczeniu p-bélowym. Zwracamy jednoczesnie
uwage, Zze biorac pod uwage mechanizm dziatania oraz zasady
stosowania lekéw opicidowych nie nalezy w przyszioci oczekiwac
takich badan. Ocena skutecznosci leczenie bélu w przeciwieristwie do
np. leczenia nadciénienia tetniczego jest znacznie bardziej ztozonym
procesem z punktu widzenia oceny technologii medycznej (Caraceni A,
Brunelli C, Martini C, Zecca E, De Conno F. Cancer pain assessment in
clinical trials. A review of the literature (1999-2002). J Pain Symptom
Manage 2005; 29: 507-19).

Zwracamy jednocze$nie uwageg, 2e opisujac stosowanie opioidéw u

konkretnego pacjenta, oraz w ogéinej populacji pacjentdw, stosuje sig




m.in. przeliczenie dawki ekwianalgetycznej leku, w odniesieniu do
morfiny.

Poniewaz grupy pacjentéw w badaniach klinicznych uwzglednionych w
analizie byly poréwnywalne, pod katem stosowania opioidéw w
przeliczeniu na dawki ekwianalgetyczne morfiny, oznacza to, ze
pacjenci ci byli w podobny sposéb narazeni na czynnik powodujacy
zaparcia - oddzialywanie agonistyczne na receptory opioidowe
zlokalizowane w uktadzie pokarmowym.

Obecne w praktyce klinicznej jest réwniez tgczenie ze sobg réznych
opioidow o réznych mechanizmach dzialania, réznych drogach podania
oraz réznej szybkosci i diugo$ci dziatania. Kluczowa jest
indywidualizacja leczenia przeciwbélowego w medycynie paliatywnej,
zaleznie od rodzaju boélu (béle kostne, béle neuropatyczne, béle
nocyceptywne, béle przebijajgce, bdle mieszane) dobranie wia$ciwych
lekéw pod katem profilu farmakokinetycznego i farmakodynamicznego,
(m.in. czas do rozpoczecia dziatania, czas dziatania, oddziatywanie na
inne szlaki przewodzenia bolu, sposéb wydalania etc.) oraz o
optymalnej dla pacjenta, najwygodniejszej i preferowanej drodze
podania. Fundamentalne jest wiasnie uwzglednienie preferencii
pacjenta, chor6b wspélistniejacych, wczesniej przebytych schorzen
oraz ogélnej kondycji fizycznej a zwlaszcza psychicznej pacjenta.
Leczenie p-b6lowe z uzyciem opioidow jest tez czesto modyfikowane w
toku terapii w celu uzyskania mozZiiwie najlepszego efekty
terapeutycznego u indywidualnego pacjenta.

Dodatkowo nalezy podkresli¢, ze zaparcia moga pojawiaé sie z réznym
prawdopodobieristwem w trakcie stosowania opioidéw m.in. w
zaleznosci od ich rodzaju i sify dziatania, dawki i drogi podania leku, ale
réwniez w relacji do stanu klinicznego indywidualinego pacjenta i
mozliwych interakcji z innymi lekami. Stad z uwagi na zmienno&é
osobniczg oraz indywidualng reakcje pacjenta na lek p-bdlowy, w
kontekécie efektu terapeutycznego, jak i dzialari niepozadanych,
punktem wyjscia jest rozpoznanie oraz stopiefi nasilenia zaparé, a nie
rodzaj opioidu, ktére to zaparcie wywotat.

Znaczna heterogennoé¢ przyczyn bolu w opiece paliatywnej,
zroznicowanie standéw klinicznych pacjentéw, réznice miedzyosobnicze
oraz indywidualizacja leczenia przeciwbdlowego w praktyce
uniemozliwiajg sugerowane przez analitykéw AOTMIT poréwnanie.

Rozdziat
4.1.4, str.
26
Rozdziat
4.3, str. 38

Dotyczy komentarza analitykéw AOTMIT odnoénie stanu sprawnosci
pacjentow stosujgcych metylnaltrekson.

Zwracamy uwage, ze wniosek nie dotyczy pacjentéw, ktérzy nie sg w
stanie przyja¢ preparatu zloZzonego oxycodoni hydrochloridum +
naloxoni hydrochloridum ze wzgledu na jego doustng postaé, ale
pacjentow, ktorzy nie sa kwalifikowani do terapii preparatem ztozonym
oxycodoni hydrochloridum + naloxoni hydrochloridum w oparciu o dobrag
praktyke prawidiowego i skutecznego leczenia bélu.




Przyczyn braku kwalifikacji do leczenia preparatem ztozonym oxycodoni
hydrochloridum + naloxoni hydrochloridum moze by¢ bardzo wiele.
Nalezy podkreslic, ze podstawowg przyczyng bedzie skuteczna terapia
innym opioidem niz oksykodon podawany doustnie i brak Klinicznego
uzasadnienia do zmiany terapii na oksykodon w potgczeniu z
naloksonem w podaniu doustnym. W Polsce wg. danych EAPC (Atlas
of Palliative Care in Europe;
http://dadun.unav.edu/handle/10171/56787) az 75% pacjentéw
stosujgcych silne opioidy jest leczonych opioidami innymi niz
oksykodon. Nalezy podkresli¢ brak Klinicznej zasadnosci zmiany
opioidu dotychczas stosowanego w leczeniu bélu na oksykodon
doustny, jezeli pacjent dobrze odpowiadat, przede wszystkim w
kontekécie kontroli bolu, na dotychczasowe leczenie.

Warto tez podkresli¢, Ze zmiana opioidu na inny jest ztozonym
procesem | nie ma gwarancji, ze pacjent odpowie na nowy opioid (w tym
wypadku oksykodon) tak samo dobrze jak na dotychczas stosowany.

Kolejng grupg bedg z pewnoscia pacjenci, u ktérych leczenie p-bélowe
oksykodenem w postaci doustnej nie przynosi oczekiwanych efektéw i
ktérzy wymagajg zmiany tego leczenia. Tzw. rotacja opioidéw Jest
opisana w literaturze przedmiotu (polskie oraz zagraniczne podrgczniki
i wytyczne kliniczne). Jest to uznanym klinicznie sposéb zwalczania tzw.
opornoéci na opioidy, opisany m.in. w Caraceni A, Hanks G, Kaasa S, |
wsp.; European Palliative Care Research Collaborative (EPCRC);
European Association for Palliative Care (EAPC). Use of opioid
analgesics in the treatment of cancer pain: evidence-based
recommendations from the EAPC. Lancet Oncol. 2012 Feb;13(2):e58-
68..

Zwracamy réwniez uwage, 2e terapia p-bblowa u pacjentow
paliatywnych jest terapig bardzo zindywidualizowang zaréwno ze
wzgledu na pacjentéw jak i doswiadczenie lekarza. Nie ma
jednoznacznych | Scistych algorytméw wyboru opioidu u takich
pacjentéw i w praktyce klinicznej swoboda wyboru opioidu stosowanego
w leczeniu jest fundamentalnym prawem pacjenta, ale réwniez lekarza
prowadzgcego leczenie. Tym samym sposob leczenia p-bolowego u
pacientéw z opornym na leczenie zaparciem poopioidowym nie moze
by¢ limitowane przez dostepno$¢ antagonistow receptora opioidowego
jedynie w postaci preparatu zozonego z oksykodonem do podania
doustnego.

Zwracamy uwage, Zze kwestie te zostaly poruszone réwniez przez
ekspertéw klinicznych AOTMIT na stornie 18 i 19 AWA.

Rozdziat
4131

4.1.4, str.

26
Rozdziat

5.3.2, str.

46

Dotyczy komentarza analitykéw AOTMIT wskazujgcego, ze w publikacji
Janku 2016 uwzgledniano rdéwniez pacjentdw z chorobami
nienowotworowymi dla ktérych nie obserwowano tak dobrych wynikéw
leczenia metylnatreksonem jak w populacji pacjentow onkologicznych.

Zwracamy uwagg, ze w Polsce szacuje sig, ze ok. 90% chorych
objetych  leczeniem  paliatywnym, to chorzy onkologiczni




{https:!/www.nik.gov.pl/akiuainoscilopieka—pa!iatyma-i—
hospicyjna.html), tym samym zwrécenie uwagi giéwnie na te populacje
ma uzasadnienie w danych epidemiologicznych.

5.3.2, str47

5.34, str.48

Dotyczy wykorzystania w analizie wartosci uzyteczno$ci z badania
Christensen 2016.

W badaniu Christensen 2016 uwzgledniono ogé6inie populacje
pacjent6w stosujgcych opioidy. W kryteriach wiaczenia do badania nie
sprecyzowano czy sg fo pacjenci stosujgcy opioidy z powodu
zaawansowanej choroby czy tez z powodu przewlektego bdlu. W
zwigzku z powyzszym w badaniu Christensen 2016 zapewne
uwzgledniono obie grupy pacjentéw, a wartosci uzytecznosci
przedstawiono tgcznie dla wszystkich pacjentéw wigczonych do
badania.

Tym samym populacja w _badaniu_Christensen 2016 jest czedciowo

niezgodna z wnioskowana, ze wzgledu na uwzglednienie pacjentéw

stosujgcych opioidy z powodu przewlektego bélu, a _nie w ramach
leczenia paliatywnego.

W zwigzku z powyzszym, w przediozonej analizie ekonomicznej nie
testowano wartoSci uzytecznosci przedstawionych w badaniu
Christensen 2016. W analizie jako gtéwne zrédto danych z zakresu
wartosci uzytecznoéci uwzgledniono dane raportowane w badaniu
Penning-van Beest 2010. Badanie to dotyczylo populacji pacjentéw z
charakterystykg najbardziej zblizong do wnioskowanej. W Penning-van
Beest 2010 uwzgledniono z Zaawansowanymi chorobami (ang.
advanced illness), w przypadku ktérych wskazaniem do stosowania
opioidow byta ciezka, nieuleczalna choroba o stosunkowo krotkiej
oczekiwanej diugosci zycia. Populacja pacjentow z Zaawansowanymi
chorobami z badania Penning-van Beest 2010, odpowiadata populacji
wnioskowanej tj. pacjenci leczeni paliatywnie (pacjenci z
zaawansowanymi chorobami i krétkg oczekiwana dtugoscig zycia).
Warto podkreslié, 2e¢ dane z badania Penning-van Beest 2010
wykorzystano réwniez w modelu ekonomicznym Earnshaw 2010.

W trzecim zidentyfikowanym badaniu (Coyne 2016) wartosci
uzytecznosci przedstawiono tylko dla stanu pacjentéw z zaparciem,
brak wartoéci uzytecznosci dla stanu brak zaparcia. W przypadku
wykorzystania danych z badania Coyne 2016 konieczne bytoby
potgczenie danych z kilku badan (w modelu uwzgledniono dwa stany
zdrowia: zaparcie i brak zaparcia), natomiast pozgdanym podej$ciem
Jjestwykorzystanie warto$ci uzytecznoéci dla wszystkich analizowanych
stanéw zdrowia z jednego badania.

Dotyczy szacunkéw AOTMIT uwzgledniajgcych koszty refundacji
preparatu Relistor w stacjonamej opiece.




Rozdziat
6.3.3, str.
54
Rozdziat
6.4, str. 55
Rozdziat
10, str. 62-
63
Rozdzial
12, str. 66

Zwracamy uwage, ze zgodnie z art. 35 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004
r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze s$rodkow
publicznych, hospitalizowany pacjent ma zapewnione leczenie w
zakresie jaki wynika z oceny jego stanu zdrowia oraz wskazan
medycznych. Szpital ma obowigzek zapewnienia pacjentowi
bezptatnych lekéw i wyrobow medycznych, jesli s one konieczne do
wykonania $wiadczenia stanowigcego bezposrednig przyczyne
hospitalizacji. Zapis ten dotyczy takze koniecznosci zaopatrzenia
pacjenta w leki i wyroby medyczne niezbedne dla jego zdrowia,
wynikajace z leczenia schorzen wspétistniejacych, ktére pojawiajg sig w
trakcie tej hospitalizacji, a ktére powinny by¢ leczone na koszt szpitala.
Jednocze$nie, zgodnie ze stanowiskiem Prezesa Narodowego
Funduszu Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2014 r. dotyczacym interpretacji
art. 35 ww. ustawy, niedopuszczalne jest pozostawienie pacjenta bez
opieki czy leczenia w trakcie jego pobytu w szpitalu, w odniesieniu do
wystepujacych u pacjenta np. choréb przewlektych.

Najbardziej istotny wydaje si¢ by¢ komentarz zawarty na stronie
Narodowego Funduszu Zdrowia w zakitadce ,Zasady wystawiania
recept na leki refundowane przez NFZ" https://www.nfz gov.pl/dia-

pacienta/recepty-i-leki/

«(...) Pacjentowi przebywajgcemu i leczonemu w szpitalu
przysfuguja w ramach tego leczenia wszystkie niezbedne
$wiadczenia - takze leki. Niedopuszczalne jest wystawianie recept
i zmuszanie pacjentéw do wykupienia lekéw koniecznych do
prowadzenia leczenia w szpitalu.(...)"”

Tym samym przyjecie zatozenia o refundacji preparatu Relistor w
stacjonarnej opiece w ramach katalogu lekéw aptecznych (kategorii
dostepnoéci refundacyjnej: lek, Srodek spozywczy specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyréb medyczny dostgpny w aptece na
recepte we wskazaniu okre$lonym stanem kiinicznym) wydaje sie by¢
niezasadne i niezgodne z obowigzujgcymi przepisami.

Rozdziat
6.3.3, str.
54
Rozdziat
6.4, str. 55
Rozdziat
10, str. 62-
63

Zwracamy uwage, ze szacowanie wpltywu na budzet przy zatozeniu, ze
100% populacji we wnioskowanym wskazaniu bedzie otrzymywalo w
leczeniu metylnatrekson pozostaje w istotnej sprzecznosci z opiniami
ekspertéow zaréwno wnioskodawcy, ktory szacowal populacje na
maksymalnej 50% w 2-gim roku jak i ekspertow AOTMIT, ktdrzy szacujg
ten odsetek na 10-50%.

Warto podkreslié, ze zgodnie z informacje ze strony 14 dokumentu AWA
analitycy AOTMIT wskazuja, ze populacja podana przez ekspertow
moze byé zawyZona

cyt. .Nalezy zwrdcié uwage, Ze oszacowania ekspertw dotycza
szerszej populacji niz wnioskowana — eksperci zostali poproszeni o
opinie przed zawezeniem wskazania przez wnioskodawce (patrz rozdz.
2.1).” Stad w naszej opinii nie ma podstaw do szacowania, ze wigcej niz




50% populacji we wnioskowanym wskazaniu bedzie otrzymywato w
leczeniu metylnatrekson.

Rozdzial |Zwracamy uwage, ze produkty lecznicze zawierajgce oksykodon z
14.2, str. 71 naloksonem nie stanowia, zaréwno ze wzgledéw Klinicznych (opinie
ekspertéw AOTMIT oraz powyzsze uwagi do dokumentu AWA) jak
i formalnych  (opis  wskazania refundacyjnego), refundowane;
technologii opcjonalnej dla pacjentéw we wnioskowanym wskazaniu.

* Umozliwiajacy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnoszg sie wniesione uwagi; nie dotyczy w
przypadku uwag og6inych.

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

Numer*
(rozdzialu, =
tabeli, wykresu, Uwagl
strony)
BRAK UWAG

* Umazliwiajacy identyfikacie fragmentu analizy, do kidrego odnosi sig uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
ogéinych.

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer*
dziatu, B
tat:}(:l)l,zwyir:su, Uwagl
strony)
BRAK UWAG

* Umotliwiajgcy identyfikacie fragmentu analizy, do ktérego odnosi slg uwaga; nle dotyczy w przypadku uwag
ogbinych,

¢. Uwagi do analizy wplywu na budzet podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen ze $rodkéw publicznych

Numer*
(rozdzlalu, g
tabeli, Uwagi

wykresu,
strony)

BRAK UWAG

8 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
2011 r. o refundacji lekéw, $rodkéw spozywezych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobow medycznych (Dz. U. z 2017 r., poz.1844 z péZn. zm.)




* Umozliwiajacy identyfikacig fragmentu analizy, do ktérego odnosl sig uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
ogoinych.

d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

Numer*

(rozdziatu, &

tabeli, wykresu, Uwagl
strony)

BRAK UWAG

* Umozliwiajacy identyfikace fragmentu analizy, do ktérego odnosi sig uwaga; nle dotyczy w przypadku uwag
ogoblnych.




