Formularz zgtaszania uwag do
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji
i analiz wnioskodawcy'

Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMIT:

Numer:|0T.4231.39.2021

Mavenclad (kladrybina) ramach programu lekowego ,leczenie stwardnienia
Tytut:| rozsianego (ICD-10 G35)”

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypetniong i wiasnorecznie podpisang Deklaracjg Konfliktu Intereséw (pkt. 1)
nalezy ztozy¢ w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, ul. Przeskok 2,
00-032 Warszawa, bgdZ przesta¢ przesytka kurierskg albo pocztowag na adres siedziby Agencji.

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

Uwagi mozna zgtasza¢ 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 przestania 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 posrednictwem ePUAP _ lub _ poczty _elektronicznej:

sekretariat@aotm.gov.pl.
UWAGA! Zgtoszone uwagqi i deklaracja konfliktu intereséw beda publikowane w BIP AQTMiT?.

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

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

.................................... Qm&&rMP@NQ}(bQG\'jD‘ﬂ(’C

Dotyczy wniosku bedgcego przedmiotem obrad Rady Przejrzystosci:
Mavenclad (kladrybina) ramach programu lekowego ,leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G35)”.

" zgodnie z art. 35 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, $rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zZywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2017r., poz. 1844 z pézn. zm.)

2 zgodhie 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 p6Zn. zm.)

3 0 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 p6Zn. zm.)



Czego dotyczy DKI4:

Oéwiadciéﬁ;,mz.é. wstosunku domnle . mojego matzonka/mojej matzonki, mojego zstepnego lub
wstepnego w linii prostej, osoby, z ktéra/osob, z ktérymi pozostaje we wspoéinym pozyciu®:

X" 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 p6zn. zm. ),

] zachodza okolicznosci okreslone wart. 31s ust. 8 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2017 r., poz.1938 z p6zn. zm. )t

L] petnienie funkcji czlonka organéw spotki handlowej lub przedstawiciela przedsigbiorcy
prowadzacego dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym:;

- petnienie funkcji cztonka organu spotki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzacego dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow,
$rodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

» petnienie funkcji cztonka organéw spoidzielni, stowarzyszen lub fundacii prowadzgcych
dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnosé gospodarczg
w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, $rodkéw spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

B posiadanie akcji lub udziatéw w spétkach handlowych prowadzacych dziatalnosé 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 spétdzielniach prowadzacych dziatalnosé
gospodarcza w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatainoé¢ gospodarczg w zakresie
doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, srodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobéw medycznych.

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

4 zaznaczyé tylko 1 pole
5 niepotrzebne skresli¢



Prosze poda¢ szczegdly, ktére Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmiotéw, z ktérymi wigza
Panig/Pana (mafzonka/matzonke, zstepnych lub wstepnych w linii prostej lub osoby z ktérymi pozostaje
Pan/Pani we wspdélnym pozyciu) relacje powodujace konflikt intereséw. Opis powinien byé mozliwie
zwiezty.

Uczestniczytem w spotkaniach doradczych, konferencjach i wygtaszatem wyktady
sponsorowane przez firme m.in. Merck Polska

Jestem $wiadomaly odpowiedzialnosci karnej za ztozenie fatszywego o$wiadczenia.

Data skiadania 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 oséb fizycznych w zwiazku z przetwarzaniem danych
osobowych i w sprawie swobodnego przeptywu takich danych oraz uchylenia
dyrektywy 95/46/WE (ogdline 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

Str. 57 - dotyczy:
Analitycy Agencji
majac na uwadze
wyniki
przeprowadzonego
badania
rzeczywistej
praktyki klinicznej
uznali, ze wtasciwe
do analizy sg
wyniki dla
generalnej
populacji
wigczonej zgodnie
z kryteriami
badania CLARITY -
populacja ITT.

Badanie CLARITY oceniato populacje szerszg niz zarejestrowane wskazanie.
Zgodnie z ChPL leku Mavenclad, powinien byé stosowany u chorych z duza
aktywnoscig choroby (HDA), ktérg zdefiniowano jako: pacjentéw z 1 rzutem w
poprzednim roku i co najmniej 1 zmiang T1 Gd+ lub 9 lub wiecej zmian T2
podczas leczenia innymi produktami DMD, lub pacjentéw z 2 lub wiecej rzutami
w poprzednim roku podczas leczenia DMD lub bez leczenia.

Wykazano wigksza skutecznos¢ kladrybiny w populacji z duzg aktywnoscia
choroby, w poréwnaniu z wynikami dla catej populacji ITT w badaniu CLARITY,
stad decyzja Europejskiej Agencji Lekdw o zawezeniu wskazania. Przy
analizowaniu danych dla kladrybiny niezbedne wiec jest uwzglednienie
podgrupy z duza aktywnoscig choroby, gdzie pacjenci odnosza wieksza
korzys¢ kliniczng, a nie tylko omawianie wynikéw w grupie ITT (szerszej niz
ChPL). Dane dla populacji objetej wskazaniem z CHPL, z duzg aktywnoscia
choroby, zostaty zawarte w EPAR oraz opublikowane (Giovannoni i wsp.;
Multiple Sclerosis Journal; 2018; DOI: 10.1177/1352458518771875

Str. 59 oraz str. 93
— dotyczy opisu
skutecznosci

klinicznej i

praktycznej -

pominiecie
dostepnych danych
dtugoterminowych

Wyniki badan rejestracyjnych (CLARITY i CLARITY EXT) opisujg skuteczno$é
kladrybiny w perspektywie 4 lat, dlatego nalezatoby sie skupié réwniez na
najnowszych danych dtugoterminowych, potwierdzajacych dtugotrwaty efekt
terapeutyczny kladrybiny w tabletkach, ktéry utrzymuje sie bez koniecznosci
ciggtego leczenia.

Wstepne dane z badania CLASSIC MS wskazujg, ze po $rednio 10 latach od
ostatniej dawki Mavencladu w badniach rejestracyjnych, ponad 60% pacjentéw
nie wymagato zadnej dalszej terapii, zachowujac przy tym dtugotrwata
sprawnosc i zdolno$¢ poruszania si¢ (80% chorych nie wymagato przyrzadu
wspomagajgcego chodzenie ( EDSS <6) w jakimkolwiek momencie od daty
przyjecia ostatniej dawki leku. (Giovannoni G et al. ACTRIMS-ECTRIMS 2020
[LB1229). Zwraca uwagg fakt, ze efekty terapeutyczne uzyskano bez
koniecznosci ciggtego podawania leku. Taki krétki (maksymalnie 20 dni terapii
W ciggu 2 lat) sposéb dawkowania jest mozliwy dzieki unikalnemu
mechanizmowi dziatania kladrybiny, opartemu o selektywng rekonstytuuje
uktadu immunologicznego.

Alternatywa dla tych pacjentéw bytaby terapia ciggta, stosowana
nieprzerwanie przez caty wieloletni okres obserwacji i zwigzane z takim
sposobem prowadzenia leczenia zwigkszajace sie ryzyko dziatan niepozgdanych
wynikajacych np. z dtugotrwatej immunosupres;ji.




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

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

Numer*

(rozdziatu, :
tabeli, wykresu, Uwagl

strony)

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

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer*

(rozdziatu, :
tabeli, wykresu, Uwagl

strony)

* Umozliwiajgcy 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 swiadczen ze srodkéw publicznych

Numer*

(rozdziatu, .
tabeli, Uwagi

wykresu,
strony)

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

d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

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 2011 r. o
refundacji lekéw, 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
ogoinych.




