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

Formularz zgltaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMiT:

Numer:|OT.4320.2.2021

Whniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu
leczniczego Atectura Breezhaler (indakaterol + mometazonu furoinian)
Tytut: | We wskazaniu: podtrzymujgce leczenie astmy u osob dorostych i mtodziezy
w wieku od 12 lat z niewystarczajgcag kontrolg astmy za pomocg wziewnych
kortykosteroidow oraz wziewnych krotko dziatajgcych beta2-mimetykow.

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, bgdz przesta¢ przesytkg kurierskg albo pocztowg na adres siedziby Agencji.

Dopuszczalne jest réwniez przestanie na adres poczty elektronicznej: sekretariat@aotm.gov.pl
uwag (pkt. 2) wraz z wypetniong Deklaracjg Konfliktu Intereséw (pkt. 1) podpisang za pomocg
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 bedg rozpatrywane.

W zwigzku z obowigzujgcym 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 p6zn. zm.), w przypadku zamiaru przesfania uwag
wraz z Deklaracjg Konfliktu Intereséw przesytka kurierska albo pocztowa na adres siedziby
Agencji, zwracamy sie z uprzejma prosba o dodatkowe przekazanie skanu (lub zdjecia)
podpisanego  dokumentu _ za posSrednictwem ePUAP _ lub  poczty elektronicznej:

sekretariat@aotm.qov.pl.

UWAGA! Zgtoszone uwagi i deklaracja konfliktu intereséw bedg publikowane w BIP AOTMIT?.

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

Imie i nazwisko osoby skladajgcej DKI dotyczacej ztozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjnej: ................. Anna Radziwilska - Muc

Dotyczy wniosku/ow bedgcego/ych przedmiotem obrad Rady Przejrzystosci:

Whniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu leczniczego Atectura
Breezhaler (indakaterol + mometazonu furoinian) we wskazaniu: podtrzymujgce leczenie astmy u oséb
dorostych i mtodziezy w wieku od 12 lat z niewystarczajgcg kontrolg astmy za pomoca wziewnych
kortykosteroidéw oraz wziewnych krétko dziatajgcych beta2-mimetykow

1 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 2020 r., poz. 357, z p6zn. 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 2020 r., poz. 1398)

30 ktérej mowa w art. 31s ust. 12 j 23 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
$rodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398)



Czego dotyczy DKI*:

Oswiadczam, ze w stosunku do mnie mojego matzonka/mojej matzonki, mojego zstepnego Ilub
wstepnego w linii prostej, osoby, z ktdrg/osab, z ktdérymi 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 2020r., poz. 1398),

v zachodzg okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2020r., poz. 1398), {j.:

v petnienie funkcji czlonka organéw spotki handlowej lub przedstawiciela przedsigbiorcy

-

prowadzgcego dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym;

petnienie funkcji cztonka organu spétki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzacego dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw,
srodkoéw spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

petnienie funkcji cztonka organdéw spétdzielni, stowarzyszen lub fundacji prowadzacych
dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarczg w
zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow, s$rodkdéw spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

posiadanie akgciji lub udziatéw w spotkach handlowych prowadzacych dziatalnosé gospodarczg w
zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa
zwigzanego z refundacjg lekéw, $rodkédw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobow medycznych, oraz udziatow w spotdzielniach prowadzgcych dziatalnosc
gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie
doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, srodkdéw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobow medycznych.

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

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

4 zaznaczy¢ tylko 1 pole
5 niepotrzebne skresli¢



Jestem sSwiadomaly odpowiedzialnosci karnej za ztozenie fatszywego oswiadczenia.

Data sktadania i podpis osoby sktadajacej DKI

25 marca 2021 r. Anna Radziwilska - Muc

Wyrazam zgode na gromadzenie, przetwarzanie i udostepnianie danych osobowych
zawartych w DKI ktorych 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 oséb 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).

Data skladania i podpis osoby skiladajacej DKI

25 marca 2021 r. Anna Radziwilska - Muc



2. Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMiT

Numer*
(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

Rozdz. 3.6,
str. 30-31,
Rozdz. 4.1.1,
tab. 11, str.
32,
Rozdz. 4.1.4.
str. 44
,dodatkowe
ograniczenia
zidentyfikowa
ne przez
analitykow”
Rozdz. 11,
str. 84-85
Rozdz. 13,
str. 91, APD

Dotyczy: Doboru komparatora w analizach HTA dla produktu
leczniczego Atectura Breezhaler oraz jego zgodnosci pomiedzy
przedtozonymi analizami HTA.

Odpowiedz: Przedtozone przez Wnioskodawce analizy sg zgodne z
Rozporzgdzeniem MZ z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie
minimalnych wymagan, gdyz zawierajg poréwnanie z co najmniej
jedng technologig alternatywna, tj. preparatem z grupy ICS/LABA —

FP/SAL, a zastosowane poréwnanie nalezy uzna¢ za
reprezentatywne dla wszystkich preparatéw z grupy ICS/LABA z
uwagi na rownorzednos¢ kliniczng tych lekéw. Kliniczng

réownorzednos$¢ preparatow z grupy ICS/LABA potwierdza bowiem
szereg argumentow, w tym m.in.:

1. Miedzynarodowe wytyczne praktyki klinicznej odnosnie
leczenia astmy opracowane przez The Global Initiative for
Asthma (GINA), ktore wskazujg, ze w populacji docelowej
nalezy stosowac leki z grupy ICS/LABA bez wskazywania
konkretnego preparatu (brak opcji preferowanej) [1]. W tym
miejscu nalezy zaznaczyc, ze sg to najbardziej wiarygodne
wytyczne w zakresie leczenia astmy, ktdre uznawane sg na
catym Swiecie, z uwagi na fakt, ze opracowywane sg w
Swietle zasad EBM i co rocznie aktualizowane.

2. Przeglady systematyczne (Bond 2009 [2]) oraz inne
opracowania m.in. Tamm 2012 [3], w ramach ktorych
opisywano kliniczng réwnorzednos$¢ preparatéw ICS/LABA:-
» The failure of these studies to identify clinically important
quality-of-life benefits or exacerbation reductions suggests a
lack of difference between the treatments”, “It should be
noted, however, that at present no clinical trial in patients with
asthma has demonstrated significant clinical differences
between the currently available combination products.”

3. Stanowiska ekspertow klinicznych ankietowanych na potrzeby
oceny wniosku refundacyjnego przez AOTMIT, m.in. prof.
Karina Jahnz-Rézyk, ktora wskazata, ze ,skutecznosc 3
kombinacji (przyp. FP/SAL, BUD/FORM, BDP/FORM) jest
zblizona u dobrze zakwalifikowanych pacjentow [..[' (AWA,
Tabela 8) .

4. Dane NFZ, z ktorych wynika, ze praktyce klinicznej stosuje
sie wszystkie refundowane preparaty z grupy ICS/LABA [4]
[5].

5. Wspdlna grupa limitowa dla refundowanych preparatow
ICS/LABA w zakresie poszczegodlnych kategorii dawkowych.
Nalezy dodac¢, ze zgodnie z ustawg refundacyjng do tej samej
grupy limitowej kwalifikuje sie ,leki posiadajgce te samg




Numer*
(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

nazwe miedzynarodowg albo inne nazwy miedzynarodowe,
ale podobne dziatanie terapeutyczne i zblizony mechanizm
dziatania oraz srodki spozywcze specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego, wyroby medyczne, przy zastosowaniu
nastepujgcych kryteriow:

e tych samych wskazan lub przeznaczen, w ktorych sg
refundowane;

e podobnej skutecznoScr’.

Dodatkowymi argumentami wspierajgcymi uwzglednienie FP/SAL,
jako reprezentatywnego dla catej grupy ICS/LABA, komparatora dla
ocenianej technologii, sa:

e FP/SAL jest opcjg najczesciej stosowang sposrod preparatow
z grupy ICS/LABA co potwierdzajg dane NFZ z 2019, a
zaleznos¢ ta utrzyma sie takze w 2020 roku (dane
ekstrapolowane) [4] [5]

e FP/SAL (produkty lecznicze Asaris i Fluticomb) jest opcjg
najtanszg sposrod preparatow ICS/LABA (w zakresie niskich,
Srednich i wysokich dawek z perspektywy pacjenta oraz w
zakresie niskich i wysokich dawek z perspektywy NFZ)

e FP/SAL jest opcjg terapeutyczng, dla ktérej dostepne sg
dowody naukowe wysokiej wiarygodnosci — randomizowane
badanie H2H z oceniang interwencjg badanie PALLADIUM

[6].

W tym miejscu warto réwniez zaznaczy¢, ze cho¢ kanadyjska agencja
HTA — CADTH w ramach oceny zasadnosci finansowania preparatu
Atectura Breezhaler planowata porownanie z wszystkimi dostepnymi
preparatami ICS/LABA, ostatecznie swoje stanowisko oparta na
dowodach naukowych bezposrednio poréwnujgcych oceniang
technologie z FP/SAL, czyli badaniu PALLADIUM, uznajac, ze jest
ono wystarczajgce do wydania rekomendacji [7]. Ponadto
przeprowadzona przez Wnioskodawce ocena mozliwosci wykonania
poréwnania posredniego metodg NMA i MAIC dla poréwnania
ocenianegj interwencji z innymi opcjami z grupy ICS/LABA wykazata
ze jest ono niemozliwe i nieuprawnione z uwagi na istotng
heterogenicznos¢ dostepnych dowoddw naukowych, w zakresie
charakterystyki populacji, okresu obserwacji, a takze definicji punktow
koncowych [8, 9] (studium wykonalnosci wykorzystane na potrzeby
kanadyjskiego i polskiego wniosku stanowi zatgcznik do niniejszego
pisma). Oznacza to, ze oczekiwane przez AOTMIT poréwnanie
posrednie (metodg zestawienia jakoSciowego) z innymi opcjami z
grupy ICS/LABA najpewniej cechowatoby sie istotnymi
ograniczeniami, o ile w ogdle bytoby mozliwe.

Co istotne, agencje HTA oraz inne organizacje opiniujgce zasadnos¢
finansowania preparatu Atectura Breezhaler ze srodkow publicznych
wydaty pozytywne rekomendacje, opierajgc swoje stanowiska przede




Numer*
(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

wszystkim na gtédwnych dowodach naukowych dla ocenianej
interwenciji, tj. badaniu PALLADIUM i QUARTZ.

Warto zauwazy¢, ze rownorzednos¢ kliniczna preparatéw z grupy
ICS/LABA jest zagadnieniem rdéznym od stopnia zastepowania
preparatéw ICS/LABA przez oceniang interwencje, a to oznacza, ze
zatozenia analizy klinicznej nie sg sprzeczne z zatozeniami analizy
ekonomicznej oraz analizy wptywu na budzet. W ramach analizy
klinicznej wykazano, ze oceniana interwencja Atectura Breezhaler
jest opcjg o zblizonej skutecznosci do FP/SAL (a zatem i do innych
preparatéw z grupy ICS/LABA, przy zatozeniu o ich rownorzednosci
klinicznej), z kolei w ramach analizy ekonomicznej poréwnano
preparat Atectura Breezhaler z ICS/LABA ogotem (dodatkowo z
FP/SAL w ramach analizy wrazliwosci), a w analizie wptywu na budzet
zatozono, ze preparat Atectura Breezhaler bedzie zastepowat
wszystkie refundowane preparaty ICS/LABA (proporcjonalnie do ich
obecnych udziatéw), a to oznacza, ze przediozone analizy sg
catkowicie zgodne pomiedzy soba, jak réwniez sg zgodne ze
stanowiskiem ekspertéw klinicznych ankietowanych przez AOTMIT
na potrzeby oceny wniosku refundacyjnego.

Podsumowujgc, oczekiwane przez AOTMIT poréwnanie z innymi
preparatami z grupy ICS/LABA, tj. BUD/FORM i BDP/FORM w
ramach AKL nie jest wymagane (z uwagi na réwnorzednos¢
preparatéw z grupy ICS/LABA) oraz nie jest konieczne dla wtasciwe;j
oceny skutecznosci i bezpieczenstwa ocenianej technologii, co
potwierdzajg stanowiska miedzynarodowych agencji HTA i in.
organizacji (m,in.: CADTH, PBAC, HAS, ZIN) [7, 10-12].

Rozdz. 4.1.4.
str. 44
,2dodatkowe
ograniczenia
zidentyfikowa

Dotyczy: braku definicji punktéw koncowych w niektérych badaniach
(np. definicji zaostrzen w badaniu Bailey 2008, ACQ-5 w badaniu
Palladium)

Odpowiedz: Definicje punktéw koncowych podano zgodnie z
informacjami dostepnymi w poszczegdlnych badaniach klinicznych.
W badaniu Bailey 2008 nie oceniano zaostrzen, z kolei
kwestionariusz ACQ-5 jest odmiang kwestionariusza ACQ-7, w

aﬂZIi’?;lfgvzv” ktérym ocenianych jest tylko 5 pytan. Szczegoty odnosnie definicji
punktéw koncowych oraz kwestionariuszy zastosowanych do oceny
skutecznosci ocenianej interwencji zamieszczono w AKL w Rozdz.
Aneks E, Tabela 66.
Rozdz. 4.1.4 Dotylczy:" wynikow zaczerpnietych ze zrodet nie .stanowiacth
str.44.f. " | publikacji pe’mqtekstowych,_ w tym raportu Novart!s, ktére nie
,,dodétkowe podlegaty ocenie peer review oraz braku wskazania w analizie

ograniczenia
zidentyfikowa

doktadnych danych co utrudniato weryfikacje przedstawionych
wynikow.




Numer*
(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

ne przez
analitykéw”

Odpowiedz:

Zgodnie z przyjeta metodykg AKL w zakresie ekstrakcji danych
(opisang w Rozdz. 3.5) w pierwszej kolejnosci wykorzystywano dane
pochodzgce z publikacji gtdbwnych i raportow badan klinicznych —
nalezy jednak zaznaczy¢ ze zasadniczo zakres informacji zawarty w
raportach klinicznych byt zgodny z zakresem danych opublikowanych
w czasopismach naukowych. Jedyne dodatkowe dane jakie zostaty
wykorzystane na potrzeby AKL pochodzity z protokotu badania i
dotyczyly procesu randomizacji i zaslepienia (materiaty te stanowig
zatgcznik do niniejszego pisma).

Z kolei w AKL w Rozdz. 4, tabela 5 przedstawiono petng liste
dowoddéw naukowych wykorzystanych na potrzeby oceny
skutecznosci i bezpieczenstwa ocenianej interwencji.

Rozdz. 13,
str. 91, APD

Dotyczy: braku informacji o walidacji i/lub istotnosci klinicznej czesci
wynikow uzyskanych przy uzyciu skal i lub kwestionariuszy

Odpowiedz: W ramach AKL przedstawiono dostepne w
zakwalifikowanych badanych klinicznych dane nt. walidaciji i/lub
istotnosci klinicznej Rozdz. Aneks E, Tabela 66.

Rozdz. 13,
str. 91, AKL

Dotyczy: braku przedstawienia w tabelach wszystkich danych
charakteryzujgcych badania odnoszgce sie do okreslonego problemu
klinicznego — tabelaryczne zestawienia danych byty niepetne pod
wzgledem kryteribw wtgczenia i wykluczenia z badan, interwenc;ji
stosowanych na réznych etapach badan i informacji dotyczgcych
liczebnos$ci populacii

Odpowiedz: W przedtozonej AKL w tabelach przedstawiono
wszystkie istotne z punktu widzenia analizy informacje nt.
uwzglednionych badan, w tym kryteriow witgczenia i wykluczenia,
opisu interwenc;ji a takze liczebnosci populacji. Szczegdéty opisano w
Rozdz. 5 oraz Rozdz. Aneks B

Rozdz. 5.3.
str. 62
Tabela 33

Dotyczy: ,Nie przeprowadzono natomiast odrebnych oszacowan
uwzgledniajgcych inne skojarzenia ICS/LABA tj.. BUD/FORM oraz
BDP/FORM. Zdaniem analitykbw Agencji odrebne porownanie z
powyzszymi skojarzeniami rowniez mogtoby zostac uwzglednione w
analizie ekonomicznej jako dodatkowe oszacowania analizy
wrazliwosci.,

Odpowiedz: W ramach analizy ekonomicznej przeprowadzono
porébwnanie z ogotem preparatbw ICS/LABA (w praktyce
najprawdopodobniej zastepowanymi przez preparat Atectura
Breezhaler), ztozeniem FP/SAL (uwzglednionym w analizie klinicznej)
oraz najtanszymi preparatami ICS/LABA sposréd wszystkich
preparatéw finansowanych ze $rodkéw publicznych (skrajnie
konserwatywne zatozenie). Biorgc pod uwage powyzsze, wartosc
informacyjna dodatkowych poréwnan (w tym z BUD/FORM oraz




Numer*
(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

BDP/FORM) bytaby znikoma i z tego powodu nie zostaty one
uwzglednione w analizie.

Rozdz. 5.3.1.
str. 63

Dotyczy: ,Biorgc pod uwage dostepne dane dotyczgce skutecznosci
produktow ICS/LABA w niskiej dawce tj. brak badan bezposrednio
porownujgcych wnioskowang technologie z komparatorami oraz
brak badan umozliwiajgcych przeprowadzenie porownania
posredniego przez wspolny komparator, wybor techniki analitycznej
Jjako CMA dla poréwnania produktu Atectura Breezhaler w niskiej
dawce z obecnie refundowanymi produktami ICS/LABA nalezy
uznac za nieprawidfowy. Tym samym jako podstawowg technike
analityczng dla niskich dawek nalezatoby uznac analize kosztow-
konsekwencji.”

Odpowiedz: Ze wzgledu na ograniczong dostepnos¢ dowodow
naukowych dla poréwnania preparatu Atectura Breezhaler z FP/SAL
w ramach analizy klinicznej przeprowadzono wytgcznie porownanie
jakosciowe wynikow badan dla rozwazanych interwencji. Wyniki
poréwnania wskazujg na porownywalne efekty terapeutyczne obu
interwencji w zakresie czynnosci ptuc (t-FEV1, PEF), czestosci
zaostrzenh oraz odsetka dni wolnych od terapii ratunkowej. W swietle
powyzszego, wynikow analizy klinicznej dla poréwnania Atectura
Breezhaler w srednich i wysokich dawkach z odpowiednimi dawkami
FP/SAL, wskazywanej wczesniej réwnorzednosci Klinicznej
wszystkich preparatéw z grupy ICS/LABA oraz braku wiarygodnych
danych wskazujgcych na zasadnos¢ zrdéznicowania efektow
terapeutycznych porownywanych interwencji, w przypadku analizy
kosztow konsekwencji nalezatoby uwzgledni¢ takie same efekty
zdrowotne Atectura Breezhaler i FP/SAL (czy tez ogotu ICS/LABA).
W takim przypadku analiza kosztow konsekwencji nie wniostaby
dodatkowe] wartosci informacyjnej wzgledem analizy minimalizaciji
kosztow, w szczegolnosci poziomy cen progowych w obu
przypadkach bylyby identyczne. W zwigzku z tym w rozwazanym
przypadku analizy CCA i CMA mozna uzna¢ za tozsame, a
zastosowang technike analityczng za prawidtowa.

Rozdz. 5.3.2.
str. 64

Dotyczy: ,Whioskodawca w analizie ekonomicznej dane
sprzedazowe lekow z grupy ICS/LABA dotyczgce pacjentow >18 r.z.
skorygowat o odsetek pacjentow z astmag (66%), argumentujgc, ze
34% pacjentow realizujgcych recepty na refundowane leki z grupy
ICS/LABA to pacjenci z POChP. Jednoczesnie wnioskodawca
wskazat rowniez, ze POChP wystepuje niemal wytgcznie w grupie
pacjentow po 40 r.z. Majgc na wzgledzie powyzsze, zdaniem
analitykow odsetek pacjentow z astmg (66%) powinien zostac
uwzgledniony jedynie w populacji pacjentow >40 r.z., a nie u
wszystkich pacjentow >18 r.z.”

Odpowiedz: Uwaga jest niezasadna. Odsetek 66% reprezentuje
udziat pacjentéw z astmg wsréd wszystkich dorostych pacjentow
stosujgcych ICS/LABA, a wiec powinien by¢ odnoszony do grupy




Numer*
(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

wszystkich dorostych stosujgcych ICS/LABA, tak jak ma to miejsce
w przeprowadzonej analizie. Pacjenci z POChP to réwniez (w
niewielkiej czesci) pacjenci ponizej 40 r.z. i dlatego obliczenia
przeprowadzono na catej grupie dorostych pacjentéw.

Odsetek pacjentéw z POChP / astmg wsrdd stosujgcych ICS/LABA w
wieku powyzej 40 r. z. bytby odpowiednio wyzszy / nizszy niz
oszacowane 34% / 66% wsrod wszystkich dorostych stosujgcych
ICS/LABA - liczba oséb z POChP (niezalezna od rozwazanej grupy
wiekowej, jesli przyjac, ze wszyscy pacjenci z POChP sg w wieku >
40 r.z.) zostataby odniesiona do mniejszej grupy oséb stosujgcych
ICS/LABA (>40 r.z., stanowigcej podgrupe osob >18 r.z.).

Rozdz. 5.4.
str. 66

Rozdz. 11.
str. 86

Rozdz.
3123
str. 13

Dotyczy: ,Jednakze nalezy zwrocic uwage ze pozostate leki, ktorych
decyzja o objeciu refundacjg zostata podjeta po 2012 r. rbwniez
zostaty zakwalifikowane do odptatnoSci ryczattowej. Przyktadem
moze byc lek Fostex oceniany w Agencji w 2014 r. (nr w BIP




Numer*
(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

Agencji: 235/2014), ktoérego wniosek o objecie refundacjg obejmowat
finansowanie za odptatnoscig 30% limitu finansowania. Po wydaniu
pozytywnej decyzji o refundacji leku Fostex zostat zakwalifikowany
do odpfatnosci ryczaftoweyj.”

Odpowiedz: Zlecenie 235/2014 dotyczy preparatu Fostex Nexthaler,
ktory nigdy nie znalazt sie na wykazie lekéw refundowanych.
Wszystkie preparaty w grupach limitowych 199.1, 199.2, 199.3, ktore
wprowadzane byty na wykaz lekow refundowanych po 1 stycznia
2012 r. za odptatnoscig ryczattowq, stanowig odpowiedniki lekow
refundowanych przed wprowadzeniem ustawy refundacyjnej (przed
1 stycznia 2012 r.), ktére zakwalifikowane zostaty do odptatnosci
ryczattowej na podstawie art. 72 ustawy refundacyjnej. Preparaty te
(wprowadzone po 1 stycznia 2012 r.), zgodnie z art. 14. ust 1, pkt 2b
ustawy refundacyjnej, zostaty zatem wprowadzone na wykaz lekow
refundowanych z odptatnoscig ryczattowa.

Z kolei preparat Symbicort wprowadzony do refundacji w ramach
grupy limitowej 199.2 we wrzesniu 2019 r. nie jest odpowiednikiem
zadnego z refundowanych wczesniej lekdw i w zwigzku z tym zostat
zakwalifikowany do odpfatnosci 30% (nie kwalifikowat sie od
odptatnosci ryczattowej, zgodnie z art. 14. ust 1, pkt 2a ustawy
refundacyjnej). Podobnie jak preparat Symbicort, rowniez preparat
Atectura Breezhaler nie jest odpowiednikiem zadnego z preparatéw
obecnie refundowanych i w zwigzku z tym najprawdopodobniej
zostanie zakwalifikowany do odptatnosci 30%.

Rozdz. 5.2.3
str. 60

Rozdz. 5.3.4
str. 65

Rozdz. 5.3.4
str. 66
Tabela 36




Numer*
(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

Rozdz. 5.4
str. 67
Rozdz. 5.4
str. 67
Dotyczy: ,Nalezy podkresli¢ niepewno$¢ oszacowan i zatozen
przyjetych w oparciu o dane wykorzystane przez wnioskodawce.
Przede wszystkim podkresla sie watpliwosci zwigzane z
oszacowaniami populacji docelowej opartych m.in. na danych
sprzedazowych i zagranicznych publikacjach oraz z uwzglednieniem
przejecia rynku przez lek Atectura Breezhaler opartym na opiniach
eksperckich. Ze wzgledu na brak szczegotowych danych
epidemiologicznych dotyczgcych liczby chorych z analizowanym
wskazaniem, niemoZzliwa jest weryfikacja oszacowan
Rozdz. 6.3 |wnioskodawcy.”
str. 77 Odpowiedz: Jak wskazano w rozdziale 3.3 AWA, oszacowanie

liczebnosci populacji docelowej analizy jest mocno problematyczne,
a opinie ekspertow w tym zakresie skrajnie rézne. Biorgc pod uwage
ograniczenia i niepewnosci zwigzane z szacowaniem liczebnosci
populacji docelowej w analizie wptywu na budzet odstgpiono od
szacowania wydatkow NFZ (i pacjentéw), traktujgc jako punkt
wyjscia liczebnosc¢ populacji docelowe;j.

Kluczowe dla szacowanych w analizie wptywu na budzet wydatkow
zatozenia tj. prognozowang sprzedaz preparatéw ICS/LABA przyjeto
w oparciu o rzeczywistg sprzedaz refundowanych preparatéw z tej
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(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

grupy raportowanej przez NFZ. Rynek refundowanych preparatéw z
grupy ICS/LABA jest rynkiem dojrzatym, a wykorzystanie
wspomnianych danych sprzedazowych pozwala uwzglednic
potencjalne przejmowanie przez preparaty ICS/LABA rynku
refundowanych preparatéw ICS + LABA (stosowanych oddzielnie)
oraz nierefundowanych preparatéw ICS/LABA / ICS + LABA.
Preparat Atectura Breezhaler, bedgcy kolejnym preparatem z grupy
ICS/LABA, podawany jest raz dziennie (inne preparaty ICS/LABA 2-
4 razy dziennie), a wiec umozliwia uproszczenie stosowanego przez
pacjentow schematu leczenia. Niemniej jednak nie ma powodu, by
pacjenci stosujgcy do tej pory ICS + LABA (podawane oddzielnie),
pomimo mozliwosci uproszczenia schematu leczenia przez
zastosowanie ICS/LABA, po wprowadzeniu refundaciji preparatu
Atectura Breezhaler mieli w wiekszym stopniu niz obecnie zmieniac
terapie na ICS/LABA (w szczegdlnosci na preparat Atectura
Breezhaler). Podobnie w przypadku preparatow nierefundowanych,
wprowadzenie refundacji preparatu Atectura Breezhaler nie powinno
wptyng¢ na zmiane zachowan pacjentow w zakresie stopnia, w jakim
zmieniajg oni terapie na ICS/LABA. Wyjatkiem mogliby by¢ pacjenci
stosujgcy obecnie nierefundowane preparaty Atectura Breezhaler i
Relvar Ellipta. Przytaczajgc fragment odpowiedzi na uwagi Agenciji
(zacytowany rowniez w AWA): ,Proponowany zakres refundacji
preparatu Atectura Breezhaler pokrywa sie z zakresem refundacji
innych preparatow ICS/LABA lub jest od niego wezszy. W zwigzku z
powyzszym pacjenci z astmg, ktdrzy obecnie — pomimo dostepnosci
szerokiego spektrum preparatow refundowanych — stosujg
nierefundowane preparaty ICS/LABA, najpewniej bedg je stosowac
takze w przypadku wprowadzenia refundacji preparatu Atectura
Breezhaler.(...

Reasumujgc, grupe docelowg dla preparatu Atectura Breezhaler
stanowig pacjenci stosujgcy refundowane preparaty ICS/LABA, a
wprowadzenie refundacji preparatu Atectura Breezhaler nie powinno
wptyngc istotnie na prognozowang dynamike rozwoju rynku
refundowanych preparatéw ICS/LABA. Co wiecej, wykorzystanie
danych sprzedazowych NFZ do prognozowania rozwoju rynku
refundowanych preparatéw ICS/LABA stanowi najlepsze dostepne
zrédto danych, ktore w szczegdlnosci pozwala ujgc¢ potencjalne
przejmowanie rynku refundowanych ICS + LABA oraz rynku
nierefundowanych ICS/LABA / ICS + LABA.
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Z Kolei prognozowane rozpowszechnienie preparatu Atectura
Breezhaler, ze wzgledu na brak odpowiednich danych, ustalono w
oparciu o opinie ekspertow, jednoczesnie przeprowadzajgc analize
wrazliwosci uwzgledniajgcg skrajne opinie.

Rozdz. 10
str. 82

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

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

6 analizy, o ktérych mowa w art. 25 pkt 14) lit. ¢ oraz art. 26 pkt 2) lit. h oraz i ustawy z dnia 12 maja 2011 r.
o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych
(Dz. U.z2020r., poz. 357, z pdzn. zm.)
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* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
ogolnych.

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer*

(rozdziatu, .
tabeli, wykresu, Uwag|

strony)

* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
o0golnych.
c. Uwagi do analizy wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego do
finansowania swiadczen ze srodkow publicznych

Numer*

(rozdziatu, )
tabeli, Uwagi

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.
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