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

Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMiT:

Numer:|0OT.4331.53.2020

Whniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu
leczniczego Yescarta (axicabtagene ciloleucel) w ramach programu
Tytut:||ekowego: ,Leczenie aksykabtagenem cyloleucel chorych na chioniaki z
duzych komorek B (ICD-10 C83, C85)”

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypetniong i wtasnorecznie podpisang Deklaracjg Konfliktu Intereséw (pkt. 1)
nalezy ztozy¢ w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, ul. Przeskok 2,
00-032 Warszawa, badz przestac przesytkg kurierskg albo pocztowg na adres siedziby Agencji.

Dopuszczalne jest rowniez przestanie na adres poczty elektronicznej: sekretariat@aotm.gov.pl
uwag (pkt. 2) wraz z wypetniong Deklaracjg 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 bagdz przestane na adres poczty elektronicznej:
sekretariat@aotm.gov.pl po uptywie tego terminu nie bedg rozpatrywane.

W zwigzku z obowigzujacym 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 przestania uwag
wraz z Deklaracjg Konfliktu Intereséw przesytka kurierskg albo pocztowg na adres siedziby
Agencji, zwracamy sie z uprzejmg prosbg o dodatkowe przekazanie skanu (lub zdjecia)
podpisanego  dokumentu  za posrednictwem ePUAP _ Ilub  poczty  elektronicznej:
sekretariat@aotm.gov.pl.

UWAGA! Zgtoszone uwagi i deklaracja konfliktu interesow beda publikowane w BIP AOTMIT?2.

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

Imie i nazwisko osoby sktadajgcej DKI dotyczacej ztozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjnej:

Iwona Hus

Dotyczy wniosku bedacego przedmiotem obrad Rady Przejrzystosci:

Produkt leczniczy Yescarta (axicabtagene ciloleucel) w ramach programu lekowego: ,Leczenie
aksykabtagenem cyloleucel chorych na chtoniaki z duzych komérek B (ICD-10 C83, C85)”

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 2017r., poz. 1844 z pézn. zm.)

2 zgodnie z art. 31s ust. 23 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw
publicznych (Dz. U. z 2017, poz. 1938 z p6zn. zm.)

30 ktérej mowa w art. 31s ust. 12 i 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 zaznaczy¢ tylko 1 pole


mailto:sekretariat@aotm.gov.pl
mailto:sekretariat@aotm.gov.pl
mailto:sekretariat@aotm.gov.pl

Oswiadczam, ze w stosunku do mnie mojego matzonka/mojej maftzonki, mojego zstepnego lub
wstepnego w linii prostej, osoby, z ktérg/osob, z ktdrymi pozostaje we wspdlnym pozyciu®:

" nie zachodzg okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2017 r., poz.1938 z pézn. zm.),

xl zachodzg okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o S$wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2017 r., poz.1938 z pézn. zm.), tj.:

- petnienie funkcji czionka organéw spétki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzgcego dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym;

r petnienie funkcji cztonka organu spoétki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzacego dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekdw,
srodkdw spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych;

[ petnienie funkcji cztonka organéw spoétdzielni, stowarzyszen Ilub fundacji prowadzacych
dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnos¢ gospodarczg w
zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, srodkéw spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

[ posiadanie akcji lub udziatéw w spdtkach handlowych prowadzacych dziatalno$¢ gospodarczg w
zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie doradztwa
zwigzanego z refundacjg lekdéw, s$rodkdw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobéw medycznych, oraz udziatéw w spétdzielniach prowadzgcych dziatalnosé
gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$é gospodarczg w zakresie
doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, srodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobéw medycznych.

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

Prosze podac szczegdty, ktére Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmiotow, z ktérymi wigzg
Panig/Pana (matzonka/matzonke, zstepnych lub wstepnych w linii prostej lub osoby z ktérymi pozostaje
Pan/Pani we wspdlnym pozyciu) relacje powodujgce konflikt intereséw. Opis powinien by¢ moZliwie
zwiezty.

.udziat w spotkaniach zespotéw doradczych organizowanych przez firme Gilead, wyktady dla firmy

Gilead w trakcie konferencji naukowych

% niepotrzebne skresli¢



Jestem swiadomaly odpowiedzialnosci karnej za ztozenie falszywego oswiadczenia.

Data skiladania i podpis osoby skladajacej DKI

L0 0 0

Wyrazam zgode na gromadzenie, przetwarzanie i udostepnianie danych osobowych
zawartych w DKI ktérych podstawa przetwarzania nie wynika z wypetnienia obowigzku
prawnego ciazagcego 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 oso6b fizycznych w zwigzku z przetwarzaniem danych
osobowych i w sprawie swobodnego przeplywu takich danych oraz uchylenia
dyrektywy 95/46/WE (ogodlne rozporzadzenie o ochronie danych) (Dz. U. UE.L. z 2016
r.119.1).

Data skladania i podpis osoby skiadajacej DKI

04.03.2021...cueueieieiniei e



2. Uwagi do analizy weryfikacyjnej] AOTMIT

Numer*
(rozdziatu,

tabeli, wykresu,

strony)

Uwagi

1.

strona 47 (ostatni akapit)

Ograniczeniem niniejszej analizy jest brak badan bezposrednio poréwnujacych
oceniang interwencje z komparatorami (SoC, TIS, PIX), w tym préb klinicznych
najwyzszej wiarygodnosci co obniza wartos¢ dowodowa niniejszego opracowania.
Jednocze$nie wiarygodno$¢ pordownan przeprowadzonych w analizie jest
ograniczona z uwagi na charakter samej metody, a rdznice zidentyfikowane w
charakterystyce wejsciowej pacjentow (szerzej opisane w rozdz. 4.1.4. Ocena
syntezy wynikéw w przegladzie systematycznym wnioskodawcy), dla ktérych nie
przeprowadzano dopasowania moga wptywa¢ na wyniki uzyskiwane w
uwzglednionych badaniach, a tym samym mie¢ przetozenie na réznice uzyskiwane
w poréwnaniu. Podsumowujac wyniki zaprezentowane w ramach analizy MAIC jak i
poréwnania bez dopasowania (naive comparison) obarczone sg duza niepewnoscia.
Komentarz:

Terapia CAR-T (preparat Yescarta) stanowigca przedmiot wniosku byta
oceniana w badaniu klinicznym ZUMA-1 fazy 1/2. Inne terapie CART byty
rowniez ocenianie w badaniach klinicznych fazy 2. Dla terapii tego typu nie
ma komparatoréw, poniewaz byty one stosowane w populacji chorych, dla
ktorych nie byto Zadnego skutecznego leczenia, ani standardu
postepowania. Biorgc pod uwage fakt duzej skutecznosci terapii CAR-T
przeprowadzenie badan Il fazy bytoby niemozliwe ze wzgledédw etycznych.
Nalezy podkredli¢, aktualizacja badania ZUMA-1 po 4-letnim okresie
obserwacji przedstawiona w trakcie zjazdu ASH w roku 2020, potwierdzita
utrzymywanie sie dtugotrwatej odpowiedzi u okoto 40% chorych leczonych
CAR-T, dla ktérych nie byto wczesniej zadnej skutecznej terapii.

Wytyczne PTOK2020 strona 24

W odnalezionych wytycznych opisujgcych postepowanie w leczeniu chtoniakéw z
duzych komarek B (DLBCL, PMBCL, HGBCL, TFL) terapia CAR-T rekomendowana jest
przez wytyczne amerykanskie NCCN oraz europejskie ESMO (zalecania
dostosowane w zwigzku z pandemia SARS-COV-2 dotyczg tylko DLBCL). O terapii
CAR-T nie wspomina sie w polskich wytycznych PTOK z 2020 r.

Komentarz:

Prowadzenie terapii CAR-T mozliwe jest tylko w osrodkach posiadajgcych
odpowiednig certyfikacje. W trakcie przygotowywania Wytycznych PTOK2020 w
polskie osrodki byty w trakcie certyfikacji, z tego powodu jak rdwniez z powodu
braku refundowanego dostepu nie byta zapewne zalecana, zwtaszcza, ze
mozliwosci zmiany sytuacji wydawaty sie wowczas bardzo odlegte Obecnie sg juz w
Polsce osrodki hematologiczne, ktore taka certyfikacje posiadajg, a kolejne sg w
trakcie procesu, co sprawia, ze w przypadku refundacji mozna bedzie ja w Polsce
prowadzic.

3. Uwagi do programu lekowego:

strona 85

W opinii Agencji nalezatoby sie réwniez zastanowi¢, czy konieczne jest
wyszczegolnianie w kryteriach wigczenia TFL i HGBCL obok DLBCL, jezeli zgodnie




z aktualng klasyfikacjg sg one jego podtypami. Podobna kwestia zostata poruszona
przez EMA na etapie rejestracji produktu Yescarta (patrz rozdz. 3.1.2.3. Ocena
Analitykéw Agenciji) — ostatecznie tres¢ wskazania skrocono do DLBCL i PMBCL.

Komentarz: Zapis w programie lekowym dotyczy populacji chorych, w ktérych
stosowano preparat Yescarta w badaniu rejestracyjnym ZUMA-1. W mojej opinii
pozostawienie takiego zapisu jest potrzebne, poniewaz utatwi lekarzom
jednoznaczne okreslenie populacji chorych, u ktérych mozna zastosowa¢ CAR-T.
Ma to réwniez znaczenie wobec zmian ktére wraz z lepszym poznaniem biologii
chtoniakéw dokonywane sg w ich klasyfikaciji.

* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy, do kiérego odnoszg sie wniesione uwagi; nie dotyczy w
przypadku uwag ogélnych.

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

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy, do kidérego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
ogolnych.

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy, do kiérego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
ogolnych.

¢. Uwagi do analizy wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego do
finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych

Numer* Uwagi

6 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 lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (
Dz. U. z 2016r., poz. 1536 z pdzn. zm.)




(rozdziatu,
tabeli,
wykresu,
strony)

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

d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

Numer*

(rozdziatu, .
tabeli, wykresu, Uwagi

strony)

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




