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

Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMIT:

Numer: | OT.4231.56.2021

Whiosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu
leczniczego Inrebic (fedratinibum) w ramach programu lekowego ,Leczenie
Tytut: mielofibrozy pierwotnej oraz mielofibrozy wtérnej w przebiegu czerwienicy
" |prawdziwej i nadptytkowosci samoistnej (ICD-10: D47.1)"

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypefniona i wiasnorecznie podpisang Deklaracjg Konfliktu Intereséw (pkt. 1)
nalezy zfozy¢ w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych I Taryfikacfi, ul. Przeskok 2,
00-032 Warszawa, badZ przesfaé przesytka kurierskg albo pocztowg na adres siedziby Agencji.

Dopuszczalne jest réwniez przesfanie na adres poczty elekironicznej: sekretariat@aotm.gov.pl
uwag (pkt. 2) wraz z wypefniong Deklaracja 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 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 p6zn. zm.), w przypadku zamiaru przesfania uwag
wraz z Deklaracjg Konfliktu Interesow przesytka kurierska albo pocztowa na adres siedziby
Agencji, zwracamy sie z uprzejma proshba o dodatkowe przekazanie skanu (lub zdjecia)
podpisaneqo dokumentu _ za posrednictwem ePUAP _ lub _ poczty . elektronicznej:

sekretariat@aotm.gov.pl.

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

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

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

Katarzyna Pawluczyk

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

Czego dotyczy DKI4:

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 2021 r., poz.523 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 2021 r., poz. 1285 z pdzn. zm. )

3 o ktorej 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 2021 r., poz. 1285 z pézn. zm.)

4 zaznaczy¢ tylko 1 pole




Oséwiadczam, ze w stosunku do mnie mojego matzonka/mojej matzonki, mojego zstepnego lub
wstepnego w linii prostej, osoby, z ktdra/osdb, z ktérymi pozostaje we wspdlnym pozyciu®:

™ nie zachodza okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 1285 z péZzn. zm.),

v zachodza okolicznosci okreslone wart. 31s ust. 8 usfawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 1285 z p6Zn. zm.), tj..

r petienie funkcji czionka organdéw spdtki handiowej lub przedstawiciela przedsigbiorcy
prowadzacego dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym,;

r pemienie funkcji czionka organu spéiki handlowej lub przedstawiciela przedsigbiorcy
prowadzgcego dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekdw,
$rodkow spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

r petnienie funkcji czlonka organdéw spdidzieini, stowarzyszen lub fundacji prowadzgcych
dziatalno$¢é gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziataino$¢ gospodarczg w
zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, Srodkéw spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

r posiadanie akcji lub udziatdéw w spotkach handlowych prowadzacych dziataino$¢ gospodarczg w
zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa
zwigzanego 2z refundacja lekéw, $rodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobow medycznych, oraz udziatéw w spoétdzielniach 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 lekdw, $rodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyroboéw medycznych.

r prowadzenie dziatalnosci gospodarczej w zakresie wytwarzania {ub obrotu lekiem, $rodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnosci
gospodarcze] w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, $rodkéw spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych.

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

Pracownik i pelnomocnik firmy Bristol-Myers Squibb

3 niepotrzebne skresli¢




Wyrazam zgode na gromadzenie, przetwarzanie i udostepnianie danych osobowych
zawartych w DKI ktorych podstawa przetwarzania nie wynika z wypetnienia obowiazku
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 przeptywu 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 skladajacej DKI

4




2. Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMIT

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

o

Uwagi

Rozdziat 3.6,
str. 21,
rozdziat

4.1.3.2, strona
28

Komentarze dotyczgce terapii stosowanych ramach BAT

Odpowiedz:

Z uwagi na fakt, ze bazujgc na danych literaturowych czy refundacyjnych nie byto
mozliwe okre$lenie udziatu poszczegéinych terapii stosowanych w ramach BAT w
praktyce klinicznej w Polsce, praktyka ta zostala zdefiniowana w oparciu o dane
uzyskane od ekspertow klinicznych. informacje te nalezy uznaé za wiarygodne.
Réznice w tym jakie leki wchodzg w skfad BAT w réznych panstwach wynikajg w duzej
mierze z zasad refundacji w danym kraju. Przykiadowo sktad BAT w przytoczonej
przez Analitykéw analizie dla Wegier obejmuje m.in. lenalidomid i talidomid, ktére nie
sg w Polsce finansowane ze $rodkéw publicznych w tym wskazaniu, podobnie jak i
kontynuacja terapii RUX po spetnieniu kryteriéw wykluczenia z programu lekowego.

Identyfikacja badar eksperymentalnych, w ktérych u chorych leczonych wczeséniej
RUX intencjonalnie stosowano BAT zgodny z tym stanowigcym praktyke kliniczng w
Polsce byt utrudniony, ze wzgledu na zréznicowanie praktyki klinicznej na $wiecie jak
réwniez wzgledy etyczne. Tym samym w analizie uwzgledniono badania majace na
celu przyblizenie mozliwego efektu terapeutycznego w grupie chorych stosujgcych
BAT.

Podkresli¢ nalezy, ze przyjete podejscie w raporcie HTA dla ramienia BAT nalezy
uznaé, za konserwatywne, poniewaz w polskiej praktyce klinicznej z duzym
prawdopodobiefAstwem wyniki uzyskiwane u chorych stosujgcych BAT bytby mniej
korzystne (m.in. ze wzgledu na stosowanie RUX w badaniach w ramieniu BAT u
czesci chorych). Reasumujgc, w ramieniu komparatora uwzgledniono zawyzony efekt
zdrowotny i zanizone koszty leczenia.

Rozdziat 4.1.1,
str. 22, Tabela
10

Uwaga dotyczgca kryteridw kwalifikacji do przeglgdu w zakresie populacji docelowej

OdpowiedZ:
W opisie populacji uwzgledniono kluczowe kryteria z programu lekowego obrazujgce

populacje, ktérej dotyczy wnioskowane wskazanie.

Nie przytaczano precyzyjnie wszystkich kryteriéw wigczenia do programu lekowego,
jednak poszukiwane badania zgodnie z celem analizy dotyczy¢ mialy populaciji w jak
najwiekszym stopniu zblizonej do populacji docelowej.

Brak szczegbtowych kryteribw z programu lekowego w kryteriach wigczenia do
przeglgdu systematycznego nie wplywa negatywnie na warto§¢ merytoryczng
opracowania.

Uwaga dotyczgca dawkowania komparatora

Odpowiedz:

_|W trakcie prac nad raportem HTA zmianie ulegta Charakterystyka Produktu

Leczniczego Jakavi® w zakresie dawkowania dla specyficznej podgrupy chorych z
liczbg ptytek krwi pomiedzy 50 000/mm3 a <100 000/mm3, ktére wczesniej w tej grupie
chorych nie byfo precyzyjnie okre$lone ze wzgledu na ograniczone dowody. Nalezy
jednak podkresli¢, ze doprecyzowanie to dotyczy niewielkiej grupy chorych i zmiana
na nie wplywa negatywnie na wiarygodno$¢ oszacowan w analizach.

Uwaga dotyczgca uwzglednienia badania w formie abstraktu konferencyjnego
W analizie na etapie uzupeliania analiz w zwigzku z uwagami dotyczacymi

minimalnych wymagan wigczono jako dodatkowe Zrédio informacji w publikacje w
postaci abstraktu konferencyjnego. Badanie to nie spetniato kryteribw wigczenia




jednak przedstawia ono istotne dane uzyskane w warunkach rzeczywistej praktyki
klinicznej, dlatego tez zdecydowano o jego uwzglednieniu.

o

Rozdziat
4.1.3.2, strona
28

Dodatkowe ograniczenie zidentyfikowane przez analitykéw dotyczgce cross-over

Przejscie czesci chorych z ramienia stosujgcego placebo na terapie FED zawyza
wyniki w grupie stosujgcej placebo, tym samym ich uwzglednienie w analizie jest
podejsciem konserwatywnym.

Rozdziat 5.3.1,
strona 59

Uwaga dotyczgca nieprawidfowego wykonania techniki analitycznej

Whioskodawca stoi na stanowisku, ze wybor techniki analitycznej i analityczny proces
modelowania to dwa niezalezne zagadnienia.

Konstrukcja modelu, a wiec réwniez ekstrapolacja krzywych kontynuacji terapii i
przezycia catkowitego, powinna zosta¢ wykonana precyzyjnie i odzwierciedlaé
najlepsze dostepne dane dla poszczegdinych opcji terapeutycznych. Pozwala to na
mozliwie najdokiadniejsze oszacowanie kosztéw i wynikéw zdrowotnych. Dopiero
finalny wybér techniki analitycznej (wykonywany w oparciu o wyniki analizy klinicznej)
decyduje o tym, czy w wynikach optacalnosci powinny zostaé¢ uwzglednione koszty i
wyniki zdrowotne (CUA), czy wylacznie koszty (CMA).

Nie wyklucza to oczywiscie mozliwosci wykonania w pewnych przypadkach
modelowania uproszczonego, o ktérym wspomina AOTMIT (czesto jest to
rozwigzanie praktyczne, przy czym mniej dokiadne). Nie jest to jednak obowigzujgca
zasada realizacji techniki minimalizacji kosztow, znajdujgca odzwierciedlenie w
praktyce wykonywania analiz ekonomicznych na $wiecie, czy tez opisana w
wytycznych miedzynarodowych.

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

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

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

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

ogélnych.

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

% 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 lekdw, §rodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia Zzywieniowego oraz wyrobéw medycznych
(Dz. U.z 2021 r., poz.523 z pdin. zm.)




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

ogéinych.

c. Uwagi do analizy wpltywu na budzet podmiotu zobowiazanego do
finansowania $wiadczen ze Srodkéw publicznych

Numer*
(rozdziatu,
tabeli,
wykresu,
strony)

Uwagi

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

ogolnych.

d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

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

ogélnych.




