Formularz zgtaszania uwag do
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
i analiz whioskodawcy'

Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMiT:

Numer:|0T.4231.34.2021

Whiosek o objecie refundacjg leku Cablivi (kaplacyzumab) w ramach
programu lekowego:

Tytuk:| | eczenie epizodu nabytej zakrzepowej plamicy matoplytkowej (ICD-10
M31.1)”

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypefniong i wlasnorgcznie podpisang Deklaracjg Konfliktu Intereséw (pkt. 1)
nalezy zlozy¢é w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, ul. Przeskok 2,
00-032 Warszawa, bad? przestaé przesytka kurierskg albo pocztowa na adres siedziby Agencji.

Dopuszczalne jest réwniez przeslanie na_adres poczty elektronicznej: _sekretariat@aotm.gov.pl
uwag (pkt. 2) wraz z wypeiniong Deklaracjg Konfliktu Intereséw (pkt. 1) podpisang za pomoca
kwalifikowanego podpisu elektronicznego albo podpisu zaufanego.

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

W zwigzku z obowigzujagcym stanem epidemii wprowadzonym rozporzgdzeniem 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 pézn. zm.), w przypadku zamiaru przestania uwag
wraz z Deklaracjq Konfliktu Intereséw przesytka kurierskq albo pocztowg na adres siedziby
Agencji, zwracamy sie z uprzejmg prosba o dodatkowe przekazanie skanu (lub_zdjecia)
podpisaneqo _ dokumentu _ za posrednictwem  ePUAP  lub poczty  elektronicznej:

Sekretariat@aotm.gov.pl,

UWAGA! Zgloszone uwagi i deklaracja konfliktu intereséw beda publikowane w BIP AOTMiT?.

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

Imig i nazwisko osoby skfadajacej DKI dotyczacej ztozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjnej:

Prof. dr. hab. med. Krzysztof ChojnowsKi..............coccooomrmvmeoooooooooo
Dotyczy wniosku/éw bedgcegolych przedmiotem obrad Rady Przejrzystosci:

Dnia 27 WIZesnia 2021.........ouuiieireie et s eeaesssssne e e seesteeee e e st e e e e oo
Czego dotyczy DKI*:

! zgodnie z art. 35 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundagji lekéw, $rodikow spozywez yech specjalnego przeznaczenia
2ywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U, z 2021 r., poz. 523)

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 2021 r., poz. 1285 z pézn. zm.)

3 0 ktérej mowa w art, 31s ust. 1223 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
srodkéw publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 1285 z pézn. zm.)

4 zaznaczyd tylko 1 pole
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WV  Ziozenie uwag do upublicznionej analizy weryfikacyjnej

Oswiadczam, ze w stosunku do mnie mojego malzonka/mojej matzonki, mojego zstepnego lub
wstepnego w linii prostej, osoby, z ktérg/oséb, z ktorymi pozostaje we wspolnym pozyciu®.

% nie_zachodza okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o Swiadezeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2017 1., poz.1938 z pozZn. zm.),

[ zachodza okolicznosci okreslone wart. 31s ust. 8 usfawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2017 1., poz.1938 z pézn, zm.), 4.

r petnienie funkcji czionka organow spolki handlowej lub przedstawiciela przedsigbiorcy
prowadzgcego dziatalno$é gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym;

r pelnienie funkcji czionka organu spotki handlowej lub przedstawiciela przedsigbiorcy
prowadzacego dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow,
srodkéw spozywezym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

r petnienie funkgji czlonka organéw spotdzielni, stowarzyszen lub fundacji prowadzacych
dziatalno§é gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, Srodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarcza w
zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow, srodkéw spozywezym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych;

r posiadanie akgji lub udziatéw w spétkach handlowych prowadzacych dziatalnos¢ gospodarczg w
zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$é gospodarczg w zakresie doradztwa
zwigzanego z refundacjg lekéw, $rodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobéw medycznych, oraz udziatéw w spoldzielniach prowadzgcych dziatalnosé
gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie
doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow, srodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobéw medycznych.

r prowadzenie dzialalnoéci gospodarczej w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnosci
gospodarczej w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, Srodkéw spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych.

Prosze podac szczegoly, ktére Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmiotéw, z ktérymi wigzg
Pania/Pana (matzonka/malzonke, zstepnych lub wstepnych w linii prostej lub osoby z ktérymi pozostaje
Pan/Pani we wspolnym pozyciu) relacje powodujgce konflikt intereséw. Opis powinien by¢ mozliwie
zwiezly.
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Jestem $wiadomaly odpowiedzialnoéci karnej za ztozenie falszywego oswiadczenia.

Data skiadania i podpis osoby skladajacej DKI

Iy O Vg
23.09.2021......... T I O o g O

Wyrazam zgode na gromadzenie, przetwarzanie i udostgpnianie 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 oséb fizycznych w zwigzku z przetwarzaniem danych
osobowych i w sprawie swobodnego przeplywu takich danych oraz uchylenia
dyrektywy 95/46/WE (og6lne rozporzadzenie o ochronie danych) (Dz. U. UE.L. z 2016
r.119.1).

Data skiadania i podpis osoby skiadajacej DKI

23.09.2021...... [,Q ....... \nf?ﬁ/e—*“ ....................




2. Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMIT

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

Opinia
ogodlna
eksperta w
dziedzinie
hemostazy

Nabyta zakrzepowa plamica matoptytkowa (acquired thrombotic
thrombocytopenic purpura, aTTP) jest choroba ultrarzadka i jest medycznym
stanem nagtym. Nabyta TTP jest chorobg autoimmunologiczng, w przebiegu ktérej
dochodzi do wytwarzania przeciwciat skierowanych przeciwko metaloproteinazie
ADAMTS13. W wyniku braku tej proteinazy w krazeniu pojawiajg sig¢ olbrzymie
multimery czynnika von Willebranda, ktére powodujg aglutynacje ptytek krwi i
powstawanie zakrzepdw blokujgcych mikrokrazenie. Rozsiane mikrozakrzepy sq
odpowiedzialne za mechaniczne uszkodzenie erytrocytéw, jest to tzw.
niedokrwistoé¢ hemolityczna mikroangiopatyczna, matoptytkowos¢ i niedokrwienie
i uszkodzenie narzadéw wewnetrznych a przede wszystkim osrodkowego uktadu
nerwowego (OUN). Nabyta TTP jest obarczona wysokg $miertelnoscig wynoszaca
ok. 90% w przypadkach nieleczonych. Obecnie pomimo leczenia za pomocga
terapeutycznej wymiany osocza i immunosupresji (np. glikokortykosteroidy i
rytuksymab) $miertelnos¢ utrzymuje sie na poziomie 10%-20%.

Wymiana osocza pozwala na usunigcie olbrzymich multimetréw czynnika von
Willebranda, przeciwciat przeciwko ADAMTS13 i cytokin prozapalnych oraz
dostarcza metaloproteinaze ADAMTS z $wiezo mrozonym osoczem a leki
immunosupresyjne hamuja wytwarzanie przeciwciat. Mimo tak prowadzonego
leczenia 10-20% chorych umiera przede wszystkim z powodu nieodwracalnego,
niedokrwiennego uszkodzenia waznych dla zycia narzagddw. U 20%-50% chorych
dochodzi do kolejnego nawrotu choroby a u czesci pacjentéw po przebytym
incydencie wystepuja trwate uszkodzenia narzgdowe, zwtaszcza OUN.

Poniewaz aTTP jest schorzeniem zagrazajagcym zyciu, zwigzanym z powaznymi
konsekwencjami zdrowotnymi, w przebiegu ktdrego stosunkowo czgsto pojawia sig
oporno$¢ na leczenie lub nawrét, konieczne jest poszukiwanie nowych, skutecznych
i co najistotniejsze szybko dziatajacych metod leczenia.

Mozliwosci terapeutyczne aTTP zostaty w Europie rozszerzone dzigki
zarejestrowaniu nowego humanizowanego nanobiatka skierowanego przeciwko
czynnikowi von Willebranda. Kaplacyzumab hamuje oddziatywanie ptytek z
olbrzymimi multimetrami czynnika von Willebranda i w konsekwencji zapobiega lub
zmniejsza niedokrwienie narzagdéw oraz spowalnia uszkodzenie mechaniczne
erytrocytdw i zuzycie plytek krwi W dwdch badaniach kontrolowanych metoda
podwadjnie §lepej proby oraz w serii doniesier z Niemiec, Francji i Wielkiej Brytanii
lek ten wykazywat skuteczno$¢ w ograniczaniu liczby nawrotow, zmniejszaniu
objetosci i liczby plazmaferez, skracaniu hospitalizacji oraz zmniejszaniu
dewastujacych konsekwencji powstawania mikrozakrzepow.




Reasumujgc: wprowadzenie do programu lekowego kaplacyzumabu przyczyni sie
do poprawy wynikdw leczenia aTTP poniewaz lek ten dziata poprzez zupetnie inny
mechanizm niz wymiana osocza i leki immunosupresyjne, uderzajac w krytyczne dla
patogenezy tej choroby wigzanie czynnika von Willebranda z ptytkami.

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

3. Uwagi do analiz wnioskodawcy®

a. Uwagi do analizy klinicznej

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

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

ogolnych.

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

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

ogélnych.

c. Uwagi do analizy wplywu na budzet podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen ze srodkow publicznych

Numer*
(rozdziatu,
tabeli,
wykresu,
strony)

Uwagi

5 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, srodkéw spozywezych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (
Dz. U. z 2016r., poz. 1536 z pdin. zm.)




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

d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

Numer*

(rozdzialu, .
tabeli, wykresu, Uwagl

strony)

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