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

Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMiT:

Numer:|OT.4231.58.2021

Whniosek o objecie refundacjg produktu leczniczego Bavencio (awelumab)
Tytut: w ramach programu lekowego: ,Leczenie raka urotelialnego awelumabem
(ICD-10 C61, C65, C66, C67, C68)”

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 przestac przesytkg kurierskg albo pocztowg na adres siedziby Agenciji.

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 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 obowigzujagcym 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 Deklaracja Konfliktu Intereséw przesytka kurierska albo pocztowg 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 AOTMIT?.

1. Deklaracja o konflikcie interesow (DKI)3 — do wypetnienia w przypadku uwag do analizy
weryfikacyjnej

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

Joanna Tunia-Zelazna
Dotyczy wniosku bedgcego przedmiotem obrad Rady Przejrzystosci:

Whniosek o objecie refundacjg produktu leczniczego Bavencio (awelumab) w ramach programu
lekowego: ,Leczenie raka urotelialnego awelumabem (ICD-10 C61, C65, C66, C67, C68)”

! 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 2021 r., poz. 523, z p6zn. zm.)

2 zgodnie z art. 31s ust. 23 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
Srodkéw publicznych (Dz. z 2020 r., poz. 1398 z pézn. zm.)

3 o ktérej mowa w art. 31s ust. 12 | 23 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. z 2020 r., poz. 1398 z pézn. zm.)



Czego dotyczy DKI*:

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

" nie zachodza okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze Srodkéw publicznych (Dz. z 2020 r., poz. 1398),

v

zachodza okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze Srodkow publicznych (Dz. z 2020r., poz. 1398), 1].:

v

petnienie funkcji czlonka organdéw spétki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzgcego dziatalno§¢ gospodarcza w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym;

petnienie funkcji czionka organu spétki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzgcego dziatalno$é gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw,
srodkdw spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

petnienie funkcji czionka organdéw spétdzielni, stowarzyszen lub fundacji prowadzacych
dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno§¢ gospodarczag
w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow, srodkdéw spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych,;

posiadanie akgcji lub udziatow w spétkach handlowych prowadzgcych dziatalno$¢é gospodarczg
w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnoS§¢ gospodarczg w zakresie doradztwa
zwigzanego z refundacjg lekéw, sSrodkdw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobéw medycznych, oraz udziatow w spétdzielniach prowadzgcych dziatalno$é¢
gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie
doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow, srodkdéw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobdéw medycznych.

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

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

Pracownik firmy Merck Sp. Z 0.0. — Market Access & Pricing Manager

4 zaznaczy¢ tylko 1 pole
5 niepotrzebne skresli¢



Jestem Swiadomaly odpowiedzialnosci karnej za ztozenie falszywego o$wiadczenia.

Data sktadania i podpis osoby sktadajacej DKI
Podpis jest prawidtgwy

............ Dakument mdpisawmnaiuma:. lvsantdtisast
Zelazna
Data: 2022.01.26 12:5¥:27 CET

Wyrazam zgode na gromadzenie, przetwarzanie i udostepnianie danych osobowych
zawartych w DKI ktérych podstawa przetwarzania nie wynika z wypelnienia obowigzku
prawnego cigzacego na AOTMIiT w celu identyfikacji konfliktu intereséw zgodnie
z rozporzadzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2016/679 z dnia 27 kwietnia
2016 r. w sprawie ochrony os6b fizycznych w zwiazku z przetwarzaniem danych
osobowych i w sprawie swobodnego przepltywu takich danych oraz uchylenia

dyrektywy 95/46/WE (ogo6lne rozporzadzenie o ochronie danych) (Dz. U. UE.L. z 2016 r.
119.1).

Data sktadania i podpis osoby sktadajacej DKI

Podpis jest prawi

------- Dokument podpigan:
Tunia-Zelazna
Data: 2022.01.26 12%55:07 CET




2. Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMIT

Numer*
(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

Str. 18-19
(tabela 8 —
Przeglad
interwenc;ji
wedtug
wytycznych
praktyki
klinicznej)

24.01.2022 r. zostaly ponadto opublikowane zaktualizowane ,Zalecenia
postepowania diagnostyczno-terapeutycznego w raku pecherza moczowego”
opracowane przez Polskie Towarzystwo Onkologii Klinicznej i Polskie
Towarzystwo Urologiczne.

Podobnie jak w przypadku wytycznych zagranicznych (NCCN, ESMO, SITC,
EAU), awelumab jest rekomendowany jako leczenie podtrzymujgce pierwszej linii
u chorych na zaawansowanego raka urotelialnego, ktérzy uzyskali co najmniej
stabilizacje po chemioterapii pierwszej linii opartej o gemcytabine w skojarzeniu z
pochodng platyny (sita rekomendaciji: |, A).

Dostep:
https://journals.viamedica.pl/onkologia w_praktyce klin edu/issue/view/4341

Str. 20 (tabela
9 — uwaga
prof. A.
Antoniewicza
dotyczaca
kosztu terapii:
,Koszt terapii.
Leczenie
nalezy
stosowac
przez 22
miesigce,
zeby uzyskacé
7-miesieczny

Zgodnie z wynikami badania rejestracyjnego JAVELIN Bladder 100 mediana OS
w grupie leczonej AWE+BSC rzeczywiscie wyniosta 22,1 miesigca, co
rzeczywiscie stanowi wydtuzenie OS w poréwnaniu do komparatora (BSC) o 7,5
miesigca. Nalezy jednak wskazac, ze mediana OS nie jest tozsama ze $rednig
dtugoscia terapii.

benefit w
przezyciu
ogolny”
Warto zauwazy¢, ze ryzyko bfedu systematycznego zwigzanego z brakiem
zaslepienia w badaniu JAVELIN Bladder 100 zostato doktadnie przedyskutowane
w ocenianej analizie klinicznej. Wedtug najnowszych wytycznych organizacji
Cochrane (Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions, wersja
6.1), sam fakt braku zaslepienia nie dyskwalifikuje od razu catego badania, moze
wptywaé jednak na ryzyko powstania btedu systematycznego w ocenie
Str. 32 (4.3 poszczegdblnych punktow koncowych i w taki sposob brak za$lepienia powinien
r. (4.3. byé rozpatrywany. W badaniu niezaslepionym istnieje ryzyko odstepstw od
Komentarz |zastosowanej interwencji, gdyz $wiadomy interwenciji pacjent moze np. czasowo
Agenciji — brak |wstrzymywag leczenie, rezygnowaé ze stosowanej terapii, gdy przekonany jest o
zaslepienia) |iej mniejszej skutecznosci itd. Punkty korncowe oceniane w badaniu moga w

dalszym ciggu podlegac¢ obiektywnej ocenie, niezaleznie od za$lepienia (np.
ocena przezycia catkowitego, ocena przezycia wolnego od progresji choroby, jesli
byta wykonana przez niezalezng, za$lepiong komisje jak w badaniu JAVELIN
Bladder 100 — a wiec punkty kohcowe czesto oceniane w badaniach
onkologicznych). Zatem sam brak zaslepienia w danym badaniu nie powinien
prowadzi¢ do jednoznacznego wnioskowania na temat jego wiarygodnosci, a
raczej nalezy wskazywaé¢ na mozliwo$¢ wystgpienia (lub nie) btedu




systematycznego w ocenie danego punktu kohcowego, co tez zostato wykonane
w ramach ocenianej analizy kliniczne;.

Str. 49 (tabela
29 —
Deklarowana
we wniosku
roczna
wielkosé
dostaw)

Str. 54 (uwaga
prof. A.
Antoniewicza
dotyczaca
wykreslenia
wskazan C61 i
C68 z tytutu
programu)

Populacja pacjentéw uwzgledniona w programie lekowym odzwierciedla
bezposrednio populacje leczong w ramach badania klinicznego JAVELIN Bladder
100.

Zgodnie z opisem programu lekowego do leczenia kwalifikujg sie wiec pacjenci z
rozpoznaniem urotelialnego raka pecherza moczowego, lub miedniczki nerkowej,
lub cewki moczowej, lub moczowodu lub gruczotu krokowego, a wskazane w
tytule kody ICD-10 odzwierciedlajg bezposrednio te wskazania (C61 — nowotwor
zto$liwy gruczotu krokowego; C68 — nowotwor ztosliwy innych i nieokreslonych
narzadéw moczowych, w tym cewka moczowa i gruczoty cewki moczowej).
Poniewaz kody ICD-10 nie zawierajg w sobie bezposrednio informac;ji o typie
histologicznym nowotworu, taka informacja jest wskazana w kryteriach kwalifikacji
(dopuszczalne jest kwalifikowanie pacjenta jedynie z typem urotelilanym
nowotworu).

W ramach badania JAVELIN Bladder 100 w populacji leczonej awelumabem byto:
- 30,3% pacjentéw z rakiem gbérnego odcinka uktadu moczowego (miedniczki
nerkowej lub moczowodu);

- 69,7% pacjentéw z rakiem dolnego odcinka uktadu moczowego (pecherza
moczowego, gruczotu krokowego lub cewki moczowej).

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




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

Numer*

(rozdziatu, .
tabeli, wykresu, Uwagl

strony)

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

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.
¢. Uwagi do analizy wplywu na budzet podmiotu zobowigzanego do
finansowania swiadczen ze sSrodkéw publicznych

Numer*

(rozdziatu, .
tabeli, Uwagi

wykresu,
strony)

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

d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

Numer*

(rozdziatu, .
tabeli, wykresu, Uwag|

strony)

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

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, $rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych
(Dz. U. 22021 r., poz. 523, z pézn. zm.)



