Formularz zglaszania uwag do
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
i analiz wnioskodawcy’

Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMiT:

Numer: |0T.4331.5.2020

Whioski o objecie refundacja i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktéow
Tytut: leczniczych Vizimpro (dakomitynib) w ramach programu lekowego: ,Leczenie
niedrobnokomérkowego raka ptuca (ICD-10 - C 34)”

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypelniong i wiasnorecznie podpisang Deklaracjg Konfliktu Interesow (pkt. 1)
nalezy zlozyé w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, ul. Przeskok 2
00-032 Warszawa, bad? przesfac przesytkg kurierskg albo poczfowg na adres siedziby Agencii.

Dopuszczalne jest rowniez przesfanie na_adres poczly elekironicznei: sekretariat@aotm.gov.pl
uwag (pkt. 2) wraz z wypethiona Deklaracjg Konfliktu Intereséw (pkt. 1) podpisang za pomocg
kwalifikowanego podpisu elekironicznego albo podpisu zaufanego

Uwagi mazna zgfaszad w terminie 7 dni od dnia opublikowania analiz w Biuletynie Informacji Publiczney
(BIF). Uwagi dostarczone do siedziby AOTMIT badz przestane na adres poczty elektronicznej.
sekretarat@aoctm.gov.pl po uplywie tego terminu nie bedg rozpatrywane.

W zwigzku z obowigzujgcym stanem epidemii wprowadzonym rozporzadzeniem Ministra
Zdrowia z dnia 20 marca 2020 r. w sprawie ogfoszenia na obszarze Rzeczypospolitej Polskiej
stanu epidemii (Dz. U. z 2020 r., poz. 491 z p6in. zm.), w przypadku zamiaru przestania uwag
wraz z Deklaracjg Konflikiu Interesdéw przesytkg kurierska alho pocztowg na adres siedziby
Agencji, zwracamy sie z uprzejma prosba o dodatkowe przekazanie skanu (lub zdjecia)
podpisanego  dokumentu _ za posrednictwem ePUAP  lub _ poczty  elektronicznej:

sekretariat@aotm.gov.pl.

UWAGA! Zaloszone uwagi i delilaracia konfliktu intereséw beda publikowane w BIP AOTMIT?.

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

Imie i nazwisko osoby skladajgcej DKI dotyczacej ztozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjnej: Anna Pieczonka

Dotyczy wniosku bedgcego przedmictem obrad Rady Przejrzystosci:

Produktéw leczniczych Vizimpro (dakomitynib) w ramach programu lekowego: ,Leczenie
niedrobnokomdrkowego raka ptuca (ICD-10 — C 34)°

! zgodnie z art. 35 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekdw, srodkéw spoz ywezych specjainego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2017r., poz. 1844 z péin. zm.)

2 zgodnie z arf. 31s ust. 23 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkow
publicznych (Dz. U. z 2017, poz. 1938 z péZn. zm.)

30 ktorej mowa w art. 31s ust. 12 i 23 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
Srodkow publicznych (Dz. U. z 2017, poz. 1938 z pdZn. zm.)




Czego dotyczy DKI*:

v  Ziozenie uwag do upublicznionej analizy weryfikacyjnej

Oéwiadcééfh; ‘7e w stosunku do mnie mojego matzonka/mojej matzonki, mojego zstepnego lub
wstepnego w linii prostej, osoby, z ktdra/oséb, z ktérymi pozostaje we wspolnym pozyciu3:

' nie zachodzg okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o swiadczeniach opieki zdrowatng)
finansowanych ze sradkow publicznych (Dz. U. z 2017 ., poz. 1938 z pdzn. zm ),

X zachodzg okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o sSwiadczeniach cpieki zdrowotneg)
finansowanych ze srodkow publicznych (Dz. U. z 2017 r., poz. 1938z pdZn. zm ), 1.

I petnienie funkcji cztonka organow spdtki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzacego dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym,

I petnienie funkcji cztonka organu spoétki handlowe] lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzacego dziatalnose gospodarcza w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacijg lekow,
srodkéw spozywezym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobdw medycznych;

L] petnienie funkcji cztonka organdw spodtdzielni, stowarzyszen lub fundacji prowadzgcych
dziatalno§¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnosé gospodarczg w
zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekdw, srodkdw spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobdw medycznych;

Ll posiadanie akgji lub udziatdw w spdtkach handlowych prowadzacych dziatalnosé gospodarczg w
zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobem medycznym Iub dziatalnosé gospodarczg w zakresie doradztwa
zwigzanego z refundacjg lekow, Srodkdw spozywczym  specjalnego  przeznaczenia
zywieniowego, wyrobdw medycznych, ocraz udziatdow w spoétdzielniach prowadzacych dziatalnosé
gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno§é gospodarczg w zakresie
doradztwa zwigzanego z refundacijg lekdw, srodkdw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrcbow medycznych.

L prowadzenie dziatalnosci gospodarczej w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnosci
gospodarcze] w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacja lekdw, Srodkéw spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych.

Prosze poda¢ szczegdly, ktore Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmiotow, z kfdrymi wigzg
Panig/FPana (matzohka/mafzonke, zstepnych lub wstepnych w linii prostej lub asoby z ktorymi pozostaje
Pan/Pani we wspdlnym pozyciu) relacje powodujgce konflikt inferesow. Opis powinien by¢ moziiwie
Zwiezfy.

Pracownik firmy Pfizer Polska Sp. z 0.0.

4 zaznaczyd tylko 1 pole
3 niepotrzebne skresiic



Jestem swiadomady odpowiedzialnosci karnej za zlozenie fatszywego oswiadczenia.

Data skladania i podpis osoby skltadajgcej DKI

10.07.2020 r. Anna Pieczonka

Wyrazam zgode na gromadzenie, przetwarzanie i udostepnianie danych osobowych
zawartych w DKI ktorych podstawa przetwarzania nie wynika z wypelnienia obowiazku
prawnego cigzgcego na AOTMIT w celu identyfikacji konfliktu interesow zgodnie
z rozporzadzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2016/679 z dnia 27 kwiethia
2016 r. w sprawie ochrony osob fizycznych w zwiazku z przetwarzaniem danych
osobowych i w sprawie swobodnego przeptywu takich danych oraz uchylenia
dyrektywy 95/46/WE (ogolne rozporzadzenie o ochronie danych) (Dz. U. UE.L. z 2016
r.119.1).

Data skiladania i podpis osoby skladajacej DKI

10.07.2020 r. Anna Pieczonka



2. Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMIT

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

Rozdziat
26.1. Tabl.
7.8tr. 17

Dotyczy wytycznych NCCN 2018.
W chwili obecnej dostepne sg wytyczne NCCN 2020 v6.2020 wg
ktorych:
¢ Dla populacji pacjentow z NDRP i mutacja EGFR wykryta
przez rozpoczeciem pierwszej linii terapii systemowe;j:
o Leczenie preferowane — Ozymertynib (kategoria 1);
o Inne leczenie rekomendowane: Erlotynib lub Afatynib,
lub Gefitynib, lub Dakomitynib — wszystkie kategoria 1;
lub Erlotynib + ramucirumab.
o Uzyteczne w pewnych sytuacjach: Erlotynib +
bewacyzumab (kategoria 2B)
¢ Dla populacji z mutacjg EGFR wykrytg podczas pierwszej linii
terapii systemowej: ukonczenie zaplanowanego leczenia
systemowego tgcznie z terapig podtrzymujacg lub przerwanie
leczenia, a nastepnie Ozymertynib (preferowane) lub Erlotynib
lub Afatynib, lub Gefitynib, lub Dakomitynib lub Erlotynib +
ramucirumab lub Erlotynib + bewacyzumab — wszystkie
kategoria 2B
Zgodnie z definiciqg zawartq w wytveznych: Kategoria 1 - W oparciu o mocne
dowody; wystepuje jednolity konsensus NCCN dotyczgcy poprawnosci
przedstawionej interwencyi.

Rozdziat 3.3
str. 52

Dotyczy interpretacji skali wartosci klinicznej MCBS. W AWA znajduje
sie informacja, ze ,(...) dakomitynib zostat przyporzadkowany do
kategorii 3. Ta kategoria nie oznacza znaczacych klinicznie korzysci ze
stosowania danej terapii.”.

Zwracamy uwage, ze Kkategoria 3 wg ESMO-MCBS oznacza
umiarkowane korzysci kliniczne ze stosowanej terapii.
(https:/www.esmo.org/content/download/117386/2059140/file/ESMO-
MCBS-Version-1-1-Evaluation-Form-2a-OS- 1 2-24-Months. pdf)

Rozdziat
3.3, str. 50;

Rozdziat 10,
str. 89;

Dotyczy analizy zdarzen niepozgdanych 23 stopnia nasilenia.

Zwracamy uwage, ze dawka poczatkowa dakomitynibu dla wszystkich
pacjentow wynosita 45 mg raz na dobe (QD), ze stopniowym
zmniejszaniem dawki dla maksymalnie 2 poziomoéw dawki dozwolonych
w przypadku toksycznosci zwiazanej z leczeniem (zmniejszenie
pierwszej dawki: 30 mg raz na dobe oraz zmniejszenie drugiej dawki:
15 mg QD)

Zmniejszenie dawki skutkowato zmniejszeniem czestosci dziatan
niepozadanych. . Biegunka z 11,3% na 4%; tradzikowe zapalenie skory
2 153% na 6,7%, zapalenie jamy ustnej z 3,3% na 2,7%; zanokcica z
7,3% na 4,7% (Mok T, et al. Oral presentation presented at WCLC 2018,
Toronto, Canada 23-26 September, 2018)




Oceniono wplyw zmniejszenia dawki na efektywnos¢ leczenia
dakomitynibem. PFS byt podobny u pacjentéw ze zmniejszong dawka i
u wszystkich pacjentéw leczonych dakomitynibem, z mediang PFS 16,6
miesigca u 150 pacjentéw ze zmniejszeniem dawki i mediang PFS 14,7
miesiecy u wszystkich pacjentow leczonych dakomitynibem (AMok T, et
al. Oral presentation presented at WCLC 2018, Toronto, Canada 23-26
September, 2018).

OS byt podobny u pacjentéw z obnizong dawka i u wszystkich
pacjentow leczonych dakomitynibem, z mediang OS wynoszaca 36,7
miesiecy u 151 pacjentow z redukcjg dawkii mediang OS 34,1 miesiecy
u wszystkich pacjentéw leczonych dakomitynibem. @Afok 7, et al. Oral
presentation presented at WCLC 2018, Toronto, Canada 23-26 September,
2018)

Mozna wnioskowaé, ze modyfikacje dawki zmniejszaly czestosc
wystepowania i nasilenie dzialan niepozadanych zwiazanych z
leczeniem, a korzysci z PFS i OS sa utrzymane u pacjentdw, ktorzy
otrzymali zmniejszenie dawki. Tym samym modyfikacja dawki
umozliwia pacjentom diuzsze korzystanie z leczenia dakomitynibem i
uzyskanie co najmniej porownywalnej korzysci kliniczne;.

Dodatkowo zwracamy uwage, ze odsetki pacjentow, ktorzy przerwali
terapie z powodu dziatan niepozadanych zwigzanych z leczeniem byty
w badaniu ARCHER 1050 zblizone i wyniosty 9,7% i 6,7%
odpowiednio dla dakomitynibu i gefitynibu [OR=1,495 (95%CI: 0,755-
2,963); p=0,304].

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

3. Uwagi do analiz wnioskodawcy®

a. Uwagi do analizy klinicznej

Numer*

Uwagi

¢ 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 lekéw, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrcbéw medycznych {
Dz. U. z 2016r., poz. 1536 z pdzn. zm.}




(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

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

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer*®

(rozdziatu, H
tabeli, wykresu, Uwagl

strony)

* Umozliwiajacy identyfikacje fragmentu analizy, do kitdrego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
ogdlnych.
¢. Uwagi do analizy wplywu na budzet podmiotu zobowiazanego do
finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych

Numer*

(rozdziatu, )
tabeli, Uwagi

wykresu,
strony)

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

d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

Numer*

(rozdziatu, :
tabeli, wykresu, Uwagl

strony)

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