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

Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMiT:

Numer:|0T.4330.13.2020

Whiosek o objecie refundacja leku Taptigom (tafluprost + timolol) we
Tytut: wskazaniu ,Obnizanie podwyzszonego cisnienia $rodgatkowego w leczeniu
jaskry z otwartym kgtem przesgczania i nadci$nienia ocznego”

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypelniong i wtasnorecznie podpisana Deklaracjg Konfliktu Intereséw (pkt. 1)
nalezy zfozy¢ w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, ul. Przeskok 2,
00-032 Warszawa, badZ przestac przesytka kurierskg albo pocztowa na adres siedziby Agengciji.

Dopuszczalne jest réwniez przestanie na_adres poczty elektronicznej: sekretariat@aotm.gov.pl
uwag (pkt. 2) wraz z wypetniong Deklaracja Konfliktu Intereséw (pkt. 1) podpisang za pomocag
kwalifikowanego podpisu elektronicznego albo podpisu zaufanego

Uwagi mozna zgtaszac w terminie 7 dni od dnia opublikowania analiz w Biuletynie Informacji Publicznej
(BIP). Uwagi dostarczone do siedziby AOTMIT badZ przestane na adres poczty elektronicznej:
sekretariat@aotm.gov.pl po uptywie tego terminu nie beda rozpatrywane.

W _zwiazku z obowiazujacym stanem epidemii wprowadzonym rozporzadzeniem Ministra
Zdrowia z dnia 20 marca 2020 r. w sprawie ogloszenia na obszarze Rzeczypospolitej Polskiej
stanu epidemii (Dz. U. z 2020 r., poz. 491 z pézn. zm.), w przypadku zamiaru przesiania uwa

wraz z Deklaracjg Konfliktu Intereséw przesytka kurierska albo pocztowg na adres siedziby
Agencji, zwracamy sie z uprzejma prosbg o dodatkowe przekazanie skanu (lub zdjecia

podpisanego _dokumentu __ za posrednictwem ePUAP  lub poczty elektronicznej:
Sekretariat@aotm.gov.pl.

UWAGA! Zgloszone 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 skiadajacej DKI dotyczacej ztozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjnej:

Krzysztof Kotodziejski

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

Produktu leczniczego Taptiqgom (tafluprost + timolol) we wskazaniu ,Obnizanie podwyzszonego
ci$nienia srodgatkowego w leczeniu jaskry z otwartym katem przesaczania i nadci$nienia ocznego”.

Czego dotyczy DKI*:

' zgodnie z art. 35 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, Srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 201 7r., poz. 1844 z p6in. zm.)

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

50 ktérej mowa w art. 31s ust. 12 23 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2017, poz. 1938 z pézn. zm.)

4 zaznaczyc tylko 1 pole




WV Ztozenie uwag do upublicznionej analizy weryfikacyjnej

Oswiadczam, ze w stosunku do mnie mojego matzonka/mojej matzonki, mojego zstepnego lub
wstepnego w linii prostej, osoby, z ktéra/osob, z ktérymi pozostaje we wspdlnym pozycius;

™ nie zachodza okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2017 r., poz. 1938 z p6zn. zm.),

r zachodza okolicznosci okreslone wart. 31s ust. 8 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej

finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2017 r., poz.1938 z p6zn. zm.), tj.:

r petnienie funkcji czlonka organéw spotki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy

prowadzacego dziatalno¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym:

petnienie funkcji cztonka organu spétki handlowej lub przedstawiciela przedsigbiorcy $rodkow
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych:

petnienie funkcji cztonka organéw spétdzielni, stowarzyszen lub fundacji prowadzacych
dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, rodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnoé gospodarczg w
zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, $rodkow spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

posiadanie akcji lub udziatéw w spétkach handlowych prowadzgcych dziatalno$¢ gospodarcza w
zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, érodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa
zwigzanego z refundacjg lekéw, $rodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobéw medycznych, oraz udziatéw w spétdzielniach prowadzacych dziatalnosé
gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno&é gospodarcza w zakresie
doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, srodkow spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobéw medycznych.

prowadzenie dziatalnosci gospodarczej w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnoéci
gospodarczej w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, srodkéw spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych.

Prosze podac szczegdly, ktére Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmiotéw, z ktérymi wigza
Panig/Pana (matzonka/matzonke, zstepnych lub wstepnych w linii prostej lub osoby z ktérymi pozostaje

Pan/Pani we wspdlinym pozyciu) relacje powodujgce konflikt intereséw. Opis powinien byé mozliwie
zwiezty.

5 niepotrzebne skresli¢



Jestem swiadomaly odpowiedzialnosci karnej za ztozenie falszywego o$wiadczenia.

Data sktadania i podpis osoby skiadajacej DKI

Wyrazam zgode na gromadzenie, przetwarzanie i udostepnianie danych osobowych
zawartych w DKI ktérych podstawa przetwarzania nie wynika z wypetnienia obowigzku
prawnego cigzacego na AOTMIT w celu identyfikacji konfliktu intereséw zgodnie
z rozporzadzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2016/679 z dnia 27 kwietnia
2016 r. w sprawie ochrony osoéb fizycznych w zwigzku z przetwarzaniem danych
osobowych i w sprawie swobodnego przeplywu takich danych oraz uchylenia

dyrektywy 95/46/WE (ogdlne rozporzadzenie o ochronie danych) (Dz. U. UE.L. z 2016
r.119.1).




2. Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMiT

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

Rozdziat 3.1.1.6.
(s. 10-11)

»W analizie podstawowej Wnioskodawcy zgodnie z wnioskiem refundacyjnym przyjeto, Ze lek,
po wydaniu pozytywnej decyzji refundacyjnej, dostepny bedzie w aptece na recepte /
wydawany bedzie swiadczeniobiorcy za odptatnosciq ryczaftowqg. Natomiast zgodnie z
obowiqzujqgcymi zasadami kwalifikacji lekéw do odpowiedniej odptatnosci (ustawa z dnia 12
maja 2011 r. o refundacji lekdw (..), Art. 14), w przypadku podjecia decyzji o objeciu
refundacjq produkt leczniczy Taptigom (tafluprost+tymolol) powinien by¢ wydawany
swiadczeniobiorcom”

W analizie przyjeto, ze zachowany zostanie dotychczasowy model refundacii analogow
prostaglandyny (PGA). Wszystkie obecnie refundowane PGA + tymolol dostepne s3 za
odptatnoscig ryczattows. Przyjecie odmiennych zasad finansowania wyfacznie dla leku
Taptigom® bytoby sprzeczne z zasada réwnego traktowania podmiotéw i godzifoby w
interesy pacjentow, korzystajgcych z tej terapii. Podkresli¢ jednak nalezy, ze refundacja leku
Taptiqgom® nawet w przypadku przyjecia poziomu odptatnosci réwnego 30% bedzie
korzystniejsza dla pacjentéw wzgledem braku refundacji i koniecznosci ponoszenia przez nich
petnej ceny leku oraz zapewni kompleksowa opieke na pacjentem w przypadku koniecznoéci
dodania tymololu do terapii prowadzonej przy pomocy samego tafluprostu (zagwaratnowana
zostanie ciaggtosc terapii pacjentow leczonych do tej pory wytacznie tafluprostem).

Unikalnos¢ tafluprostu i niewatpliwa korzy$¢ dla pacjentéw zwiazana jest z tym, ze
charakteryzuje sig on 12 razy wiekszym, w poréwnaniu do latanoprostu, powinowactwem do
receptora FP. Wyisze powinowactwo tafluprostu przekiada sie z kolei na nizsze stezenie
substancji czynnej w tym produkcie, dzieki czemu moze byé¢ on tak samo skuteczny jak
pozostate leki, przy jednoczesnie korzystniejszym profilu bezpieczeristwa, co jest niezwykle
wazne w przypadku stosowania terapii przewlektej. W badaniach klinicznych udowodniono,
ze zastosowanie PGA (TAF, BIM, TRAW i LAT) zwigzane jest z pewnym poziomem uszkodzenia
komdrek, ktéry jest istotnie skorelowany ze stgzeniem podanej substancji czynnej.
Szczegolnie przewlekte stosowanie tych preparatéw moze byé Zwigzane z wystgpieniem
miejscowych zaburzeri. Spoéréd 4 przebadanych PGA, TAF okazat sie by¢ najmniej toksyczny
(wywierat najmniejszy wptyw na powierzchnie oka), natomiast najbardziej szkodliwy dla
komorek byt LAT [Pérez-Roca 2015].

Réwniez przytoczone w Analizie weryfikacyjnej opinie ekspertéw klinicznych wskazuja, ze
Taptigom® wydaje sie byé najskuteczniejsza technologia, poniewaZz skutecznie obniza
cisnienie wewnatrzgatkowe, podobnie do terapii taczonych obecnych na rynku, lecz z lepsza
tolerancja wynikajacg z nizszego stezenia substancji czynnej oraz braku konserwantu, co
przektada sig na lepsza jako$¢ zycia pacjenta, przestrzeganie zalecen lekarza i w efekcie
stwarza wigksze szanse na zahamowanie progresji neuropatii jaskrowej.

Tym samym objgcie leku Taptigom® refundacja, zaréwno w opinii ekspertdw, jak rowniez w
dostepnych rekomendacjach towarzystw naukowych, jest niezbedne dla dobra pacjentéw.

Istotnym jest réwniez zwrécenie uwagi, ze w przypadku objecia refundacja leku Taptiqgom® i
wydawaniu go z odptatnoscig 30% roczny koszt terapii tym lekiem ponoszony przez ptatnika
publicznego (w wersji bez uwzglednienia RSS) wynositby tylko 70% obowiazujacego limitu
finansowania, czyli w przyblizeniu 320 PLN na pacjenta rocznie, niezaleznie od proponowanej
ceny zbytu netto i bytby nizszy o prawie 90 PLN od kosztu rocznego kazdego z pozostatych
lekdw ztozonych ponoszonego przez NFZ (tj. zawierajacych PGA+TIM). Przyjecie tych
warunkéw refundacji wigzatoby sie z wzrostem oszczednosci NFZ o ok. 120-140 tys. PLN

rocznie w catej populacji chorych stosujacych tafluprost+tymolol, niz oszczednosci wskazane
w analizie wptywu na budzet.




Rozdziat 4.1.4.
(s.31)

»Podstawowym ograniczeniem analizy klinicznej jest brak poréwnania wnioskowanego
preparatu z komparatorami TRAW+TYM i BIM+TYM. W ramach analizy klinicznej nie
odnaleziono badari bezposrednio poréwnujgcych Taptigom z tymi komparatorami. Nie
przeprowadzono wyszukiwania uzupefniajgcego, w celu przeprowadzenia poréwnania
posredniego, czy zestawienia wynikéw dla ww. komparatoréw”

Informacja dotyczaca braku poréwnania bezpoéredniego TAF+TYM wzgledem TRAW+TYM
oraz wzgledem BIM+TYM zostata wskazana przez Wnioskodawce jako ograniczenie. Nalezy
podkreslic, ze spetnione zostaty minimalne wymagania oraz przygotowano poréwnanie ze
znanym komparatorem. Wedtug wytycznych leki te nie s3 odmiennie pozycjonowane, a
zgodnie z rekomendacjami wszystkie te technologie s poréwnywalne. Majac jedno
poréwnanie bezposrednie z jedna z opcji terapeutycznych poréwnanie posrednie, obarczone
duzo wigkszymi ograniczeniami nie wnosi przewazajacych argumentéw do wnioskowania na
temat skutecznosci, bezpieczeristwa czy optacalnoéci danych technologii.

Rozdziat 4.1.4.
(s.31)

»Whioskodawca w ramach analizy klinicznej przedstawit badanie Konstas 2018. W opinii
Analitykéw badanie to nie spetnia kryteriow kwalifikacji do przeglgdu Whnioskodawcy,
poniewaz zawiera poréwnanie stosowania TAF+TYM rano i wieczorem”

Badanie randomizowane Konstas 2018, stanowi uzupetnienie informacji odnosnie
skutecznosci i bezpieczeristwa analizowane] interwencji, w ktérym poréwnano TAF+TYM
stosowany rano wzglgdem TAF+TYM stosowanego wieczdr. Zgodnie z ChPL Taptigom®
zalecane leczenie to jedna kropla do worka spojowkowego oka (oczu) objetych procesem
chorobowym raz na dobe. W ChPL nie wskazano, czy zakraplanie powinno mieé miejsce rano
czy wieczorem.

Rozdziat 4.1.4.
(s.31)

»Badanie randomizowane Suzuki 2018, zawierajgce poréwnanie wnioskowanej technologii z
LAT+TYM byto badaniem otwartym, w ktérym udziat wzieta stosunkowo niewielka grupa
pacjentéw, co obniza jego jakos¢. Ponadto badanie to odnosi sie do oceny TAF+TYM
zawijajqcego konserwant, zas oceniany preparat Taptigom nie zawiera konserwantéw”

Informacja dotyczaca niskiej jako$¢ badania randomizowanego zostata przedstawiona przez
whnioskodawce w ograniczeniach. Do analizy klinicznej wigczano badania niezaleznie od tego
czy dotyczyty produktdw z czy bez zawartosci érodka konserwujacego. Co wiecej, z danych
przedstawionych w ztozonej dokumentacji wynika, ze obecnoéé érodka konserwujgcego moze
mie¢ wplyw na bezpieczeristwo. Nawet jesli bytoby mozliwe przeprowadzenie poréwnania
posredniego, zawsze bedzie sie ono cechowato znacznie nizszym poziomem wiarygodnosci
niz poréwnanie bezposrednie. Dodatkowo w badaniu Suzuki 2018 zastosowano produkt
ztozony TAF+TYM zawierajacy érodek konserwujacy w postaci BAK, przy czym nalezy
podkresli¢, ze stezenie tego konserwantu byto nizsze niz w produkcie ztozonym stosowanym
w grupie kontrolnej, tj. LAT+TYM

Rozdziat 5.2.2.
Wyniki analizy
progowe;j
(s. 41)

~Whioskodawca odnotowuje, ze z uwagi na mechanizm grupy limitowej nie moZna oszacowac
cen zréwnujgcych koszt z perspektywy NEZ. Nalezy zwrdci¢ uwage, Ze wprowadzenie do
modelu CZN w wysokosci 26,89 zt pozwala 0siqgnqc nizszy koszt TAF w poréwnaniu z PGA z
perspektywy NFZ, bez uwzgledniania RSS”

Cena wyznaczona przez analitykéw AOTMIT wynika z faktu, ze kilka lekéw w grupie limitowej
jest sprzedawanych po koszcie nizszym niz wynosi wysokos¢ limitu finansowania. Cena ta
reprezentuje przecietny aktualny koszt PGA+TIM z perspektywy NFZ.

Nalezy jednak zwréci¢ uwage, e w wariancie z uwzglgdnieniem RSS podana powyze] cena
nie jest ceng progows i nie mozna jej odnosi¢ do wariantu z uwzglednieniem RSS w
perspektywie pfatnika publicznego. Wynika to z faktu, ze wnioskodawca zaproponowat RSS,
ktéry obniza koszt ptatnika publicznego ponizej limitu finansowania oraz ponizej przecietnego
aktualnego kosztu PGA z perspektywy NFZ. W zwiazku z powyiszym w wersji z




uwzglednieniem RSS w perspektywie ptatnika publicznego kazda cena zbytu netto leku
Taptigom® bedzie spefniata warunek minimalizacji kosztéw.

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

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

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

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

¢. Uwagi do analizy wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen ze $srodkow publicznych

Numer*
(rozdziatu,

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 lekéw, $rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (
Dz. U. z 2016r., poz. 1536 z pdzn. zm.)




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




