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

Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMiT:

Numer: | OT.4231.21.2022

Whniosek o objecie refundacjg leku llaris (kanakinumab) w ramach programu
Tytut: lekowego: ,Leczenie wrodzonych zespotéw autozapalnych (ICD-10 ES85,
R50.9, D89.8, D89.9)".

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 Agencji.

Dopuszczalne jest réwniez przestanie na adres poczty elektronicznej: sekretariat@aotm.gov.pl
uwag (pkt. 2) wraz z wypetniong Deklaracjg Konfliktu Interesoéw (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 bgdz przestane na adres poczty elektronicznej:
sekretariat@aotm.gov.pl po uptywie tego terminu nie bedg rozpatrywane.

W przypadku zamiaru przestania uwag wraz z Deklaracja Konfliktu Intereséw przesytka kurierska
albo pocztowa na adres siedziby Agencji, zwracamy sie z uprzejma pro$ba o dodatkowe
przekazanie skanu (lub zdjecia) podpisanego dokumentu za posrednictwem ePUAP lub poczty

elektronicznej: sekretariat@aotm.qgov.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 skladajacej DKI dotyczacej ztozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjnej:
Krzysztof Ortowski

Dotyczy wniosku/6w bedgcego/ych przedmiotem obrad Rady Przejrzystosci:

0T.4231.21.2022 - Wniosek o objecie refundacjg leku llaris (kanakinumab) w
ramach programu lekowego: ,Leczenie wrodzonych zespotéw autozapalnych
(ICD-10 E85, R50.9, D89.8, D89.9)”.

' zgodnie z art. 35 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, Srodkoéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 463 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 2021 r., poz. 1285 z p6zn. zm.)

30 ktérej mowa w art. 31s ust. 12 j 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.)



Czego dotyczy DKI*:

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

™ nie zachodzg okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz.1285 z p6zn. zm.),

zachodzg okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz.1285 z pdzn. zm.), {j.:

r petnienie funkcji czionka organéw spoétki handlowej lub przedstawiciela przedsigbiorcy
prowadzgcego dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym;

r 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;

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

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

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

4 zaznaczyc tylko 1 pole
> niepotrzebne skresli¢



Prosze podac szczegdty, 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.

Jestem pracownikiem oraz osobag reprezentujgca firme Novartis Poland

sp. z 0.0. w postepowaniu refundacyjnym.

Jestem swiadomaly odpowiedzialnosci karnej za ztozenie fatszywego oswiadczenia.

Data skladania i podpis osoby sktadajacej DKI Signed by /

Podpisano przez:

Krzysztof
--------------------------------------------------------------- Or*OWSkI
Date / Data:

2022-07-01 12:27

Wyrazam zgode na gromadzenie, przetwarzanie i udostepnianie danych osobowych
zawartych w DKI ktérych podstawa przetwarzania nie wynika z wypetnienia obowigzku
prawnego ciazgcego 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 (ogodine rozporzadzenie o ochronie danych) (Dz. U. UE.L. z 2016
r.119.1).

Data skladania i podpis osoby skiladajacej DKI

Signed by /
Podpisano przez:

Krzysztof
Ortowski

Date / Data:
2022-07-01 12:28




2. Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMiT

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

3.2, str. 19
(akapit 4)

Dotyczy uwagi Agenciji:

~,Najwiekszg skuteczno$¢ ma etanercept. Etanercept okazat sie przydatny w
zmniejszaniu intensywnosci i czasu trwania atakéw, ale w niektorych przypadkach lek
traci skutecznosc¢, by¢ moze ze wzgledu na powstanie przeciwciat przeciwlekowych.
Natomiast infliksymab i adalimumab mogg paradoksalnie wywotac typowe ostre ataki
zapalne choroby.”

Komentarz do uwagi:

Stwierdzenie, ze najwiekszg skuteczno$¢ w leczeniu gorgczek okresowych
zwigzanych z defektem receptora dla czynnika martwicy nowotworéw (TRAPS)
ma etanercept stoi w sprzecznosci z kolejng uwaga, ze etanercept moze by¢
skuteczny u niektérych pacjentéw, przy czym efekt ten moze zmniejsza¢ sie z
uptywem czasu, na co zwracajg uwage rowniez podsumowane przez Agencje w
tabeli 7 na str. 23-24 wytyczne kliniczne (PRO-KIND 2020, SHARE 2015). Nie jest tez
jasne zrodto takiego stwierdzenia ani punkt odniesienia.

411,
Tabela 11.,
str. 29

Dotyczy uwagi Agenciji:

W zakresie FCAS/FCU nie wskazano, czy populacja zostata ograniczona do zgodnej
z zarejestrowanym wskazaniem (tj. do ostrej postaci FCAS/ FCU z objawami innymi
niz pokrzywka indukowana zimnem.”

Komentarz do uwagi:

Kwestia braku zapisu o ,ostrej postaci” FCAS/FCU w kryteriach witgczenia zostata
szczegotowo wyjasniona w odpowiedzi na pismo dotyczgce minimalnych wymagan.
Podsumowujgc, w wiekszosci odnalezionych badan dla FCAS/FCU nie podawano
informacji na temat stopnia ciezkosci tego zespotu chorobowego. Tym niemniej z
uwagi, iz wiekszos¢ badan, w ktérych uczestniczyli pacjenci z FCAS/FCU to badania
prowadzone w rzeczywistej praktyce klinicznej oraz biorgc pod uwage wskazania
rejestracyjne i zalecenia kliniczne, mozna przypuszczac, ze we wigczonych do analizy
badaniach uczestniczyli wytgcznie pacjenci z ciezkag/ostrg postacig FCAS/FCU, gdyz
leczenie w praktyce nie jest wdrazane u chorych ztagodnymi i przemijajgcymi
objawami chorobowymi. Brak wspomnianego zapisu w kryteriach wigczenia do
analizy klinicznej nie ma wptywu na ogdlne wnioskowanie dotyczace przedmiotowej
populacji docelowej analiz HTA.

4.1.4, str. 38

Dotyczy uwagi Agenciji:

Dodatkowe ograniczenia zidentyfikowane przez analitykow:

»Do analizy klinicznej wigczono publikacje, ktére sq prezentacjami konferencyjnymi
przyktadowo: (...) Zgodnie z PICO wnioskodawcy, publikacje takie powinny zostac
odrzucone na etapie przeglgdu systematycznego.

W nawigzaniu do powyzszego nalezy wskazac, iz do analizy wigczono bardzo duzg
liczbe publikacji, w tym publikacje dotyczgce rzeczywistej praktyki klinicznej (RWD,
ang. real world data), natomiast z oceny wytgczono, na poziomie przegladu
systematycznego, abstrakty konferencyjne lub inne doniesienia niebedgce publikacja
petnotekstowg, dotyczgce badan wysokiej jakosSci (. RCT). Cze$¢ wynikéw, w
szczegolnosci dotyczgcych jakoSci zycia pacjentow (czesto raporfowanych w ten
Sposob), mogta zosta¢ pominieta.

Komentarz do uwagi:

Do analizy klinicznej wiaczano badania, ktérych wyniki zostaty opublikowane
w recenzowanych czasopismach naukowych w postaci publikacji petnotekstowe;j.
Takie podejscie, w szczegdlnosci w przypadku bardzo duzej liczby doniesien
konferencyjnych, ktére nie podlegaty procesowi recenzji, pozwala na uwzglednienie
w analizie wylgcznie rzetelnych dowoddéw naukowych. Jednoczesnie z analizy nie




wykluczano publikacji bedacych doniesieniami konferencyjnymi lub raportami
z badan, ktére posiadaja publikacje peilnotekstowa, a w ktérych przedstawiono
dodatkowe wyniki istotne z punktu analizy klinicznej. Fakt ten jednak nie zostat
odnotowany w kryteriach wigczenia / wykluczenia do analizy, co mogto wprowadzi¢ w
btgd analitykdw Agencji. Niemniej nalezy zauwazy¢, ze zadne istotne wyniki
dotyczgce wtgczonych badan, w tym RCT, nie zostaty pominiete (patrz Tabele 3-5
w AKL wnioskodawcy). Roéwniez analitycy Agencji, ktorzy przeprowadzili
wyszukiwanie weryfikacyjne, nie zidentyfikowali innych publikacji, ktére powinny
zosta¢ uwzgledniona w przedtozonej analizie. Tym samym, przeszukanie oraz
zaprezentowane dane nalezy uznaé¢ za kompletne.

4.1.4, str. 38

Tabela 29.,
str. 48

Tabela 31.,
str.49

Dotyczy uwagi Agenciji:

~W ramach przeprowadzonej ilosciowej syntezy danych (poréwnanie poSrednie
metodg Buchera) w subpopulacji crFMF dla jednego punktu korcowego — odpowiedzi
na leczenie — na podstawie danych klinicznych pochodzgcych z badan RCT:
CLUSTER oraz Ben-Zvi 2017 przyjeto bfedne oszacowania dla PK dot. anakinry, co
skutkowato przedstawieniem niewtaSciwego oszacowania. Nie przeprowadzono
syntezy iloSciowej dla pozostatych PK.”

Komentarz do uwagi:

W Tabeli 42 (str. 79) AKL, w wierszu odnoszacym sie do odpowiedzi na leczenie
(odsetek pacjentow z FMF50), omytkowo przedstawiono wynik dla parametru OR,
zamiast RR jak to zostato opisane w nagtéwku tabeli. Omytke tg powielono réwniez
przy szacowaniu wyniku dla poréwnania posredniego kanakinumabu i anakinry
(przedstawionego w ramach odpowiedzi na pismo dot. minimalnych wymagan), przez
co uzyskano btedne oszacowanie dla tego punktu koncowego. Nalezy zatem przyjgc
wynik oszacowania przeprowadzonego przez analitykow Agencji. Ogodlne
wnioskowanie z porownania przeprowadzone w oparciu o prawidtowg wartosé
pozostaje niezmienione (wynik nieistotny statystycznie), zmienit sie natomiast
kierunek wnioskowania na korzys¢ ocenianej interwencji — kanakinumabu.

414, str. 38

Dotyczy uwagi Agenciji:
W przypadku czesci punktéw koncowych stwierdzono nieprawidtowos$ci w ocenie
istotno$ci statystycznej.”

Komentarz do uwagi:

Przy opracowywaniu analizy klinicznej dotozono najwiekszych staranh w celu
przedstawienia rzetelnego obrazu dotyczgcego skutecznosci i bezpieczenstwa
ocenianej interwencji. Przy ocenie istotnosci statystycznej danego wyniku w pierwszej
kolejnosci uwzgledniano wartosci parametru p raportowane w publikacji
zrédlowej. W zadnym przypadku nie przeprowadzano wtasnych obliczen dla
parametru p. Nalezy podkresli¢, ze w publikacjach zrédtowych wartosci parametru p,
oraz innych parametrow (np. MD i miar rozrzutu) sg obliczane w oparciu
o jednostkowe wyniki pacjenta, przy uwzglednieniu réwniez innych zmiennych, czesto
niedostepnych w ramach publikacji. Tak uzyskane wyniki przedstawiajg najbardziej
rzetelne obliczenia dla danego punktu koAcowego. Z kolei obliczenia przeprowadzone
wtérnie, na podstawie danych zagregowanych pozyskanych z publikacji, obarczone
sg kazdorazowo ryzykiem btedu. Jako przyktad mozna podaé, cytowane w analizie
weryfikacyjnej wyniki dotyczgce jakosci zycia (ponizsza tabela).




Tabela 20. Ocena jakosci zycia pacjentow z CAPS przyjmujacych KAN w badaniu REMITTER. (AKL wnioskodawcy)

Wartos¢
poczatkowa, Koniec czesci 1., $rednia (SD) Koniec czesci 3., Srednia (SD)
Skala $rednia (SD)

N Wartos¢ N Wartos¢é Ztgl_ae';;:f P N Wartos¢é Z‘r’r;isa;?ng. p
FACIT-F 26 27.4 (13,0) 24 40,6 (12,0) 13,6 <0,05 | 26 39,5 (14,7) 12,2 <0,05
SF-36 PCS 23 41,0 (9,6) 20 51,0(8,3) 9.5 <0,05 | 22 48,5 (12,6) 8.2 <0,05
SF-36 MCs 23 43,1(12,3) 20 47,3 (13.4) 3.6 NS 22 48,9 (124) 6,37 <0,05

HAQ 26 0.4 (0,8) 25 0,2(04) -0,3% <0,05 | 26 0,3(0,5) -0,1¢ NS

CHQ-PF28 PhS 5 434 (bd) 5 53,4 (bd) bd bd 5 50,1 (bd) bd bd

CHQ-PF28 PsS 5 54,3 (bd) 5 bd bd bd 5 56,1 (bd) bd bd

* Stwierdzono réznice wzgledem pr. ionych przez nioskodawce oszacowan (cytujacych autoréw publikacji)
a przeprowadzonym przez Agencje obliczeniu réznicy érednich (MD, ang. mean difference). Istotne réznice przedstawiono ponizej:

2MD=-5,8 (95%Cl: -13,02; 1,42) p=0,115 NS;

®MD=0,2 (95%Cl: -0,08; 0,48) p=0,163 NS;

©MD=0,1 (95%Cl: -0,2; 0.4) p=0,514 NS

Skroty PCS — ocena komponentéw dot. zdrowia fizycznego (ang. physical component summary) , MCS - ocena komponentow
dot. zdrowia psychospolecznego (ang. psychosecial/mental component summary), PhS — skala fizyczna, PsS — skala psychospoteczna

W tabeli uwzglednione zostaty wyniki opublikowane w pracy Koné-Paut 2011
(przedstawione w AKL Whnioskodawcy), z kolei analitycy Agencji przeprowadzili
wlasne obliczenia dla srednich zmian wzgledem baseline oraz dla wartosci
parametréw p. Wskazano, ze wyniki obliczen wiasnych sg rézne od wynikow
przedstawionych przez autoréw publikacji zrodtowej. Nalezy jednak zwréci¢ uwage na
fakt, iz wyniki z okresu baseline odnoszg sie do innej liczby pacjentéw w stosunku do
wynikow koncowych. Stagd uzyskane przez analitykdw Agenciji wyniki sg inne od tych
raportowanych w pracy zrodiowej i prowadzg do btednych wnioskéw. Réwniez w
odniesieniu do niektorych innych wynikéw zaprezentowanych w AKL Wnioskodawcy
analitycy Agencji poddali w watpliwo$¢ wartosci parametrow p pochodzgce z prac
zrodtowych, zmieniajgc wnioskowanie na temat istotnosci statystycznej.

* - Koné-Paut |, Lachmann HJ, Kuemmerle-Deschner JB, Hachulla E, Leslie KS, Mouy R, Ferreira A, Lheritier K, Patel N,
Preiss R, Hawkins PN. (2011) Sustained remission of symptoms and improved health-related quality of life in patients with
cryopyrin-associated periodic syndrome treated with canakinumab: results of a double-blind placebo-controlled
randomized withdrawal study. Arthritis Res Ther 13(6):R202.

Tabela 19.,
str. 39

Dotyczy uwagi Agenciji:

»,? — nie sprecyzowano, czy wartoS¢ odnosi sie do oszacowan wiasnych
wnioskodawcy czy do oszacowan pozyskanych z publikacji (w publikacji brak takich
oszacowari).”

Komentarz do uwagi:

Wartos¢ przedstawiona w AKL Whnioskodawcy (p<0,001) odnosi sie do oszacowan
pozyskanych z publikacji zrodtowej (Lachman 2009 **) — zacytowanej w AKL. Warto$¢
te mozna odnalez¢ w tekscie publikacji, w akapicie dotyczacym oceny aktywnosci
choroby, cytuje:

,By the end of part 2, all patients in the canakinumab group were rated as having no
or minimal disease activity by physicians, as compared with four patients (25%) in the
placebo group (P<0.001).”

** - Lachmann HJ, Kone-Paut |, Kuemmerle-Deschner JB, Leslie KS, Hachulla E, Quartier P, Gitton X, Widmer A, Patel N,
Hawkins PN, Canakinumab in CAPS Study Group. (2009) Use of canakinumab in the cryopyrin-associated periodic
syndrome. N Engl J Med 360(23):2416-2425.

Str. 58

Dotyczy uwagi Agenciji:

sLiczba badan, brak poréwnania bezposredniego z przyjetym komparatorem oraz
mnogo$¢ metodologii zastosowanych do oceny terapii, a takze zréznicowana jako$¢
dowodobw wtgczonych do analizy w znaczgcy sposob wplywa na ryzyko zwigzane z
niepewnoscig dotyczgcg wnioskowania w przedmiocie analizy, w szczegoélnosci w
zakresie proby syntezy jakosciowej, pomijajgc aspekt syntezy ilosciowej. W
szczegolnosci warto zwroci¢ uwage na réznice w zakresie rejestrow EUROFEVER
(retrospektywny) oraz B-CONFIDENT (prospektywny), ktérych wyniki dotyczgce
bezpieczenistwa terapii w zblizonej populacji (pacjenci z CAPS) rdznig sie
diametralnie.”




Komentarz do uwagi:

Na podstawie wynikow rejestrow EUROFEVER oraz B-CONFIDENT nie mozna
wnioskowaé, ze dane dotyczgce bezpieczenstwa kanakinumabu sg diametralnie
rézne. Przede wszystkim nie da sie poréwnaé¢ wynikéw uzyskanych w jednym
rejestrze z wynikami drugiego rejestru. Jak podano w analizie weryfikacyjnej,
w rejestrze  B-CONFIDENT dane zbierane byly w sposéb prospektywny,
w EUROFEVER za$ retrospektywnie. Co wiecej, czas ekspozycji na terapie
kanakinumabem w rejestrze 3-CONFIDENT wynosit 3,6 roku, z kolei nie ma takich
danych dla rejestru EUROFEVER. Wiadomo jedynie, ze okres zbierania danych
z EUROFEVER wynosit 22 mies. od rozpoczecia rejestracji, nie wiadomo natomiast
jak dtugo pacjenci faktycznie byli leczeni analizowang interwencjg. Ponadto rejestr
B-CONFIDENT byt ukierunkowany na ocene bezpieczenstwa kanakinumabu, stad
uzyskane w nim czestosci zdarzen niepozgdanych mogty by¢ wyzsze niz w innych
badaniach, ktérych celem nie byto Sciste monitorowanie bezpieczenstwa. Z tego
wzgledu w ramach AKL rejestr B-CONFIDENT stanowit gtéwne zrédio danych do
oceny dtugoterminowego bezpieczernstwa KAN w populacji CAPS pochodzacego z
rzeczywistej praktyki klinicznej, pozostate badania, w tym rejestr EUROFEVER,
stanowity dane uzupetniajgce.

Dotyczy uwagi Agenciji:

~Whioskodawca wskazat, ze liczba obecnych pacjentéw z pozostatymi wskazaniami
wynosi |l (AWB Wnioskodawcy rozdz. 2.5, tabela 21). Zgodnie z opiniami
ekspertow zamieszczonymi w AWB Whioskodawcy w rozdz. A.2, liczba obecnie
leczonych pacjentéw w PL B.86 z pozostatymi wskazaniami wynosi 7

Komentarz do uwagi:
Zgodnie z opiniami ekspertéw liczba pacjentéw leczonych w programie B.86 wyniosta

Sposrod pacjentow dorostych ekspert wskazat

Komentarz
str. 73/74,
rozdz. 6.3.1
(akapit 2) Powyzsi pacjepci
stanowig petng grupe
dorostych leczonych w programie B.86.
Dodatkowo ekspert wskazat
Liczba pacjentéw spoza populacji docelowej wyniosta zatem - zgodnie
Z zatozeniami przyjetymi w BIA.
Dotyczy uwagi Agenciji:
(AWB Whnioskodawcy
KO(;n_? néarlz rozdz. A.2). Na podstawie odsetkéw dorostych pacjentéw, ktorzy zmieniliby leczenie
pod 1abeélg | ona na KAN, trudno jest zweryfikowa¢ metodyke szacowania przez wnioskodawce
50, Tabela | udziatow KAN i ANA.”
60 (wiersz
4), rozdz. Komentarz do uwagi:
6.3.1 (akapit Jeden z ankietowanych ekspertow (zajmujgcy sie pacjentami dorostymi) udzielit
o 6 odpowiedzi dotyczacej odsetka pacjentow, ktérzy zmieniliby leczenie ANA na KAN po
) wigczeniu  KAN do programu lekowego

W celu okreslenia odsetka pacjentéw, ktérzy potencjalnie
zmienig leczenie, wskazane liczby odniesiono do fgcznej liczby pacjentéw leczonych
z poszczegolnymi ZGN wskazanymi przez tego samego eksperta. To oznacza, ze:




e w przypadku CAPS/FMF w opinii eksperta leczenie zmieni

e w przypadku TRAPS/HIDS/MKD w opinii eksperta leczenie zmieni

W zwigzku z powyzszym, sposréd pacjentow dorostych z CAPS i FMF obecnie
leczonych ANA i stosowaé bedzie KAN i stosowaé bedzie ANA, natomiast
sposrod pacjentéw dorostych z TRAPS i HIDS/MKD obecnie leczonych ANA [l
stosowaé bedzie KAN i i stosowaé bedzie ANA.

Dotyczy uwagi Agenciji:

Komentarz do uwagi:

Komentarz i _
przypis pod
Tabelg 50,
rozdz. 6.3.1
) e m m mm
[
| [ [ [
I [ [
.
| [ [ [
I | [
Dotyczy uwagi Agenciji:
w zakresie poréwnania oszacowania populacji w BIA z opiniami ekspertow w AWA
oraz konkluzji: ,W zwigzku z powyzszymi zgodnie z oszacowaniami ankietowanych
Rozdz. przez Agencje ekspertow, tgczna liczba obecnych pacjentow we wskazaniach CAPS,
6.3.1 (akapit | TRAPS, HIDS/ MKD, FMF jest wigksza w poréwnaniu z oszacowaniami

2)

wnioskodawcy.”




Komentarz do uwagi:
W AWA zestawiono wskazania ankietowanych przez Agencje ekspertow ze
wskazaniami ekspertow wykorzystanymi w przedtozonej BIA, przy czym eksperci
ankietowani przez Agencje udzielili odpowiedzi zgodnie ze stanem aktualnym (tj.
czerwiec 2022 r.), natomiast ankiety na potrzeby BIA przeprowadzono “
. Wieksza liczebnos¢ populacji wskazana w AWA jest zatem zgodna z
oczekiwaniami i wynika z przyrostu liczby pacjentow w programie B.86 w okresie
ostatnich *
Nalezy mie¢ na uwadze, ze przyrost liczby pacjentow zostal uwzgledniony
w oszacowaniach liczebnosci populacji w BIA — zgodnie z danymi historycznymi
NFZ dla programu B.86 uwzgledniono przyrost 13 nowych pacjentéw rocznie.
Ponadto warto mie¢ na uwadze, ze oszacowanie liczebnosci populacji w BIA
przeprowadzono na podstawie najlepszych dostepnych na dzien ztozenia wniosku
danych, tj. danych NFZ oraz ankiet przeprowadzonych wsrod

* 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, Uwagi
strony)
Brak uwag

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

o0golnych.

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer*
(rozdziatu, .
tabeli, wykresu, Uwagl
strony)
Brak uwag

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

ogolnych.

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

Numer*
(rozdziatu, )
tabeli, Uwagi
wykresu,
strony)
Brak uwag

6 analizy, o ktdrych mowa w art. 25 pkt 14) lit. c oraz art. 26 pkt 2) lit. h oraz i ustawy z dnia 12 maja 2011 r. 0
refundacji lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdéw medycznych
(Dz. U.z2022r., poz. 463 z pdzn. zm.)




* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
0golnych.

d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

Numer*
(rozdziatu, .
tabeli, wykresu, Uwag|
strony)
Brak uwag

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

Signed by /
Podpisano przez:

Krzysztof
Ortowski

Date / Data:
2022-07-01 12:29
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