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Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMiT:

Numer:|0T.4230.12.2022

Tytut: Vimetso (wildagliptyna + metformina) w leczeniu cukrzycy typu 2 u dorostych

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, badz przestac przesytkg kurierskg albo pocztowg na adres siedziby Agencji.

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 pomoca
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 bagdZz przestane na adres poczty elektronicznej:
sekretariat@aotm.gov.pl po upfywie tego terminu nie bedg rozpatrywane.

W przypadku zamiaru przesfania uwag wraz z Deklaracjg Konfliktu Intereséw przesytka
kurierska albo pocztowa na adres siedziby Agencji, zwracamy sie z uprzejmg prosba
0 dodatkowe przekazanie skanu (lub zdjecia) podpisanego dokumentu za posrednictwem
ePUAP lub poczty elektronicznej: sekretariat@aotm.gov.pl.

UWAGA! Zgtoszone uwagqi i deklaracja konfliktu interesow bedg publikowane w BIP AOTMIT?.

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

Imie i nazwisko osoby skladajacej DKI dotyczacej zlozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjnej:

Witold Wrona, HealthQuest

Dotyczy wniosku bedacego przedmiotem obrad Rady Przejrzystosci:

Vimetso (wildagliptyna + metformina) w leczeniu cukrzycy typu 2 u dorostych

! 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 2017r., poz. 1844 z pézn. 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 2017, poz. 1938 z p6zn. zm.)

30 ktorej mowa w art. 31s ust. 12 i 23 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
Srodkoéw publicznych (Dz. U. z 2017, poz. 1938 z p6zn. zm.)
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Czego dotyczy DKI*:

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

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

4 zaznaczyc tylko 1 pole
> niepotrzebne skresli¢



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

nie dotyczy

Jestem $wiadomaly odpowiedzialnosci karnej za ztozenie fatszywego oswiadczenia.

Data skladania 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 oso6b fizycznych w zwigzku z przetwarzaniem danych
osobowych i w sprawie swobodnego przeplywu takich danych oraz uchylenia
dyrektywy 95/46/WE (ogdlne rozporzadzenie o ochronie danych) (Dz. U. UE.L. z 2016 r.
119.1).

Data skladania i podpis osoby skiadajgcej DKI

PODPIS ZAUFANY

WITOLD
WRONA

08.02.2023 14:53:24 [GMT+1]
Dokument podpisany elektronicznie
podpisem zaufanym




2. Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMIT

Numer*
(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

Rozdz.
3.1.2.2., str.
11; Rozdz.
3.6., str. 30;

Rozdz. 4.1.1.,
tab. 13;
Rozdz. 10, str.
77; Rozdz.11,
str. 79

Poprawny wybér komparatoréw (technologii, ktére lek Vimetso moze
zastagpi¢) — wykluczenie lekéw z grupy iSGLT-2, aGLP-1, sitagliptyny oraz
akarbozy:

Ze wzgledu na zapisy o braku poréwnania z dodatkowymi technologiami i
wynikajgcymi przez to ograniczeniami analiz prosimy o przyjecie ponizszego:

1.

Wildagliptyna (niezalezenie od potgczenia z metforming) oraz inne inhibitory
DPP-4 nie s3 alternatywag dla chorych, ktérzy kwalifikujg sie do stosowania
lekéw z innych grup (iISGLT-2, aGLP-1). Pozycjonowanie kliniczne lekéw z
grup iDPP-4 i SGLT-2, GLP-1 jest catkowicie rozbiezne. W przypadku
bardzo wysokiego ryzyka sercowo-naczyniowedo, leki z grup iSGLT-2 i
aGLP-1 s3 preferowane i nie ma dla nich alternatywnej opcji terapeutyczne;.
iDPP-4 sg lekami do stosowania w poczgtkowym okresie leczenia, jako
alternatywa dla SU, wzgledem ktérych podobnie obnizajg HbA1c (w
badaniach bezposrednio poréwnujgcych te opcje). Leki z grupy iDDP-4 nie
bedg zastepowac lekoéw z grupy iISGLT-2 ani aGLP-1, stosowanych na
kolejnych etapach leczenia. Sprowadzenie 3 grup lekowych (iDPP-4,
iISGLT-2 i aGLP-1) do jednego koszyka lekowego, stosowanego wymiennie,
jest niezgodne ze specyfikg skutecznosci i bezpieczenstwa tych grup
lekowych i z wytycznymi klinicznymi.

W zadnym ze zidentyfikowanych raportéw HTA, dla lekéw stosowanych w
cukrzycy, akarboza nie stanowi opcji terapeutycznej, przyjetej jako
komparator. Réwniez w analizach ocenianych historycznie przez AOTMIT
dla oryginalnego produktu Eucreas®wildagliptyna + metformina (AWA do
zlecenia 253/2013), akarboza nie byta oczekiwana jako komparator. Tym
bardziej aktualnie nie jest to odpowiedni komparator, ze wzgledu na
usuniecie leku z wytycznych PTD i zmniejszajgce sie z roku na rok realne
zuzycie (dane prezentowane przez analitykéw AOTMIT). Wskazuje to na co
najwyzej historyczne znaczenie akarbozy jako komparatora. Zgodnie z
zaprezentowanym w AWA rysunkiem nr 1 (Stosowane opcje terapeutyczne
w leczeniu cukrzycy — rozpowszechnienie) — akarboza stanowi 1,9%,
pochodne sulfonylomocznika — 26,3%; tym samym brak akarbozy jako
komparatora nie moze wptywaé na ocene wartosci klinicznej wildagliptyny w
potgczeniu z metforming. Hipotetyczne poréwnanie leku Vimetso z
akarbozg oferuje chorym skuteczne i rekomendowane leczenie oraz
generuje oszczednosci dla ptatnika oraz chorego. Ponizej przedstawiono
roczne koszty terapii z uwzglednieniem DDD wg WHO. Na kazdego
pacjenta, ktéry zamieni terapie akarbozg na lek Vimetso zostang
wygenerowane oszczednosci na poziomie 200 PLN z perspektywy NFZ.

Substancja czynna Perspektywa NFZ Perspektywa NFZ + pacjent
WIL/MET, PLN 380,04 684,47

AKA+MET*, PLN 580,82 922,71

Réznica (oszczednosci), PLN -200,78 -238,24

uwzgledniono $redni wazony udziatem w rynku koszt metforminy za mg (na podstawie

opakowan zawierajgcych tabletki 850 mg i 1000 mg odpowiadajgcych zawartosci metforminy w
opakowaniach Vimetso) oraz konserwatywnie nizszg dawke dobowg metforminy 850 mg/2xd.

Sitagliptyna refundowana jest od 1 wrzesnia 2022 r. przy aktualnym zuzyciu
na poziomie 10857 opakowan SITA i 8027 opakowan SITA/MET (warto$¢
refundaciji lekdw, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych I-XI 2022 r. — dostep: 03.02.2023
r.). Decyzja o wyborze konkretnego preparatu w ramach grupy iDPP-4 (przy




efekcie klasy i identycznych kosztach) moze dotyczy¢ wytgcznie
ustabilizowanego rynku — aktualnie chorzy sg leczeni pochodnymi
sulfonylomocznika. Podejscie wykluczajgce jako realne komparatory leki,
ktére niedawno zostaty objete refundacjg przyjeto m.in. w raporcie dla leku
Empliciti - nowo refundowane leki wykluczono jako realne komparatory z
analizy i w ocenie AOTMIT ,wnioskodawca przedstawit jednak
wystarczajgce uzasadnienie dot. przyczyn wykluczenia ich z grona
komparatoréw. (AWA 44/2022 tabela 9 strona 29; Empliciti (elotuzumab)).

Zestawienie argumentow przedstawiono ponize;j:

akarboza

0Od 2021 r. lek nierekomendowany w wytycznych.

Najmniejsza sita dziatania hipoglikemizujagcego wérdd lekéw wymienianych w wytycznych PTD do
2020 roku.

Konsekwentnie zmniejszajacy sie udziat w rynku.

Koszt terapii wyzszy niz w przypadku leku Vimetso.

iSGLT-2 i aGLP-1 Od 2020 r. leki preferowane w wytycznych w przypadku ChSN lub PChN.

Refundacja wytacznie u chorych z bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym.

Duza sita dziatania hipoglikemizujgcego.

iDPP-4

Brak nasycenia rynku, brak realnej oceny penetracji rynku.
Refundacja od wrzesnia 2022 r.

Efekt klasy — podobna skuteczno$¢, podobne koszty.
Neutralny efekt kliniczny i ekonomiczny.

Rozdz. 4.1.1.,
str. 33

Ocena wildagliptyny w skojarzeniu z metforming vs wildagliptyny i metforminy
stosowanej w osobnych tabletkach:

1.

W ramach uzupetnienia do minimalnych wymagan przedstawiono
wyliczenia przedstawiajgce analize minimalizacji kosztéw opisanej sytuacji,
ktore nie zostaty uwzglednione w AWA. Rynek iDPP-4 jest rynkiem bardzo
mtodym i ewentualne nasycenie go lekami z tej grupy wymaga czasu.
Opisana sytuacja bedzie miata wyraznie korzystny wptyw dla ptatnika wraz
ze wzrostem stabilizacji i wysycania rynku.

Rozdz. 5.3.,
tabela 40, str.
61; Rozdz.
5.3.1, str. 62

Poprawny horyzont czasowy w modelu CUA (1 z 3 analiz ekonomicznych):

1.

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT (rozdz. 4.3 Horyzont czasowy, str. 32):
»Horyzont czasowy analizy ekonomicznej powinien by¢ wystarczajgco dtugi,
aby mozliwa byta ocena réznic miedzy wynikami i kosztami ocenianej
technologii medycznej oraz komparatorow”; stgd oczekiwanie modelowania
efektow w dozywotnim horyzoncie w momencie, kiedy dane kliniczne nie
obejmujg diugofalowych réznic lub gdy zatozono, ze takich réznic nie ma, nie
jest uzasadnione.

W Zadnym z badan dla lekéw z grupy iDPP-4 nie wykazano wptywu na
przezycie catkowite chorych.

Badania dla leku Vimetso mialy maksymalny okres obserwacji 104 tyg. i taki
zostat zaimplementowany do modelu. W modelu uwzgledniono dwa
parametry kliniczne (spadek masy ciata oraz zmniejszenie ryzyka epizodéw
hipoglikemii), dla ktérych wykazano przewage kliniczng. Dato to podstawy do
konstrukcji uproszczonego modelu ekonomicznego w horyzoncie 2 lat.

W uproszczonym modelu nie adresowano parametru przezycia ze wzgledu
na brak danych klinicznych dotyczacych wptywu leku Vimetso na przezycie
catkowite. Dostepne w tym momencie dojrzate dane dla catej grupy lekéw
iDPP-4 wskazujg na brak wptywu na redukcje ryzyka sercowo-naczyniowego
i tym samym modelowanie dtugofalowych efektéw w tym zakresie nie
réznicuje poréwnywanych ramion w czasie — inkrement warto$ci jest rowny
zero. Historyczne modelowanie tych efektow (na przyktad w analizach z 2013




roku) wynikato z oczekiwanego wptywu lekédw na ryzyko sercowo-
naczyniowe (badanie TECOS nie potwierdzito takiego wptywu).

Green JB, Bethel MA, Armstrong PW, et al. TECOS Study Group. Effect of Sitagliptin on
Cardiovascular Outcomes in Type 2 Diabetes. N Engl J Med. 2015 Jul 16;373(3):232-42.

Przyjecie zatozeh o dlugofalowym rozwoju $ciezek terapeutycznych i
odlegtych konsekwencjach stosowania leku Vimetso lub innych lekéw z grupy
iDPP-4 jest obarczone bardzo duzg niepewnoscig. Nalezy podkresli¢, ze
potencjalny réznicujgcy wptyw na rozwdj choroby (przezycie catkowite),
rozumiany jako ryzyko rozwoju powikian cukrzycowych faktycznie
wplywajgcych na przezycie catkowite, jest gtdwnie zwigzane z istotnym
zréznicowaniem poziomu wyréwnania glikemii (wptyw na stezenie HbA1c).
Leki z grupy iDDP-4 majg ugruntowang pozycje lekéw alternatywnych dla SU
przy zblizonej sile hipoglikemizujgcej (pierwsza rejestracja FDA w 2006 r.), a
przewagi w zakresie wptywu na przezycie catkowite nie zostaty wykazane,
stad w sposob naturalny nie zostaty uwzglednione w analizie ekonomicznej,
jako element réznicujgcy.

Przyjecie hipotetycznych zatozen o zréznicowanym wptywie na przezycie nie
zwieksza jakosci oraz wiarygodnos$ci analiz, a tym samym nie ma wartosci w
podejmowaniu decyzji przez Prezesa AOTMIT, a potem Ministra Zdrowia.

W domenie publicznej sg dostepne opublikowane analizy ekonomiczne
przeprowadzane u chorych z cukrzycg w krotkim horyzoncie czasowym lub
ograniczone do modelowania jedynie zdarzen niepozgdanych (Pollock 2018,
Ericsson 2013, Langer 2013, Evans 2014) i wskazuja, ze uproszczone
podejscie jest uznane.

Pollock RF, Chubb B, Valentine WJ, et al. Evaluating the cost-effectiveness of insulin detemir
versus neutral protamine Hagedorn insulin in patients with type 1 or type 2 diabetes in the UK
using a short-term modeling approach. Diabetes Metab Syndr Obes. 2018 May 16;11:217-226.
Ericsson A., Pollock R.F., Hunt B., et al. Evaluation of the cost-utility of insulin degludec vs
insulin glargine in Sweden. J Med Econ. 2013,16(12):1442-52.; Evans M., Wolden M.,
Gundgaard J., ., et al. Cost-effectiveness of insulin degludec compared with insulin glargine for
Patients with type 2 diabetes treated with basal insulin - from the UK health care cost perspective.
Diabetes Obes Metab. 2014, 16(4):366-75; Langer, J., Hunt, B., Valentine, W.J.: Evaluating the
short-term cost-effectiveness of liraglutide versus sitagliptin in patients with type 2 diabetes
failing metformin monotherapy in the United States. J Manag. Care Pharm. 19(3), 237-246
(2013).

Nalezy zauwazy¢, ze ograniczone horyzonty czasowe (nie dozywotnie) byty
praktykg w niektorych analizach ekonomicznych w obszarze diabetologii i nie
byly podwazane przez analitykbw AOTMIT: Tresiba (insulina degludec) -
roczny horyzont czasowy — pozytywna ograniczcona REK 2z 18
pazdziernika 2016 r.; Ryzodeg (insulinum degludecum) — 5-letni horyzont
czasowy — pozytywna REK z 30 kwietnia 2019 r.

Podsumowujgc: majgc na uwadze dwa kluczowe parametry skutecznosci i
brak dtugofalowego wptywu na przezycie przyjeto, ze w jednym z poréwnan
uproszczony model ekonomiczny w horyzoncie dwuletnim bedzie
wystarczajgcy. Dla pozostaty dwoch poréwnan przeprowadzono analize
minimalizacji kosztow.

Rozdz. 5.3.1,
str. 62; Rozdz.
5.2.1, str. 59

Odpowiednia jako$¢é modelu:

1.

Analitycy agencji wskazujg, ze nie zidentyfikowali btedéw danych
wejsciowych (rozdz. 5.3.2.). Stad jakos¢ modelu odpowiada problemowi
decyzyjnemu i ograniczonej liczbie parametréw réznicujgcych, ktére zostaty
wykorzystane do modelowania. Poprawiony btad dyskontowania wptywa na
otrzymany wspotczynnik efektywnos$ci kosztowej terapii, pozostawiajgc go
nadal na poziomie znacznie ponizej progu optacalnosci - cena progowa jest
ponad dwukrotnie wyzsza od proponowanej ceny zbytu netto.




2. Bfad kodu VBA pojawiajgcy sie w momencie generowania wynikow z analizy
probabilistycznej zostat poprawiony w ramach odpowiedzi na wymagania
minimalne. Model poprawnie generuje wyniki analizy probabilistycznej.

3. Zgodnie z uzupetnieniem analiz wzgledem minimalnych wymagan znacznie
rozszerzono liczbe wariantow testowanych w ramach analizy wrazliwosci.
Pomimo szerokiego zakresu testowanych parametréw wyniki zgodnie
potwierdzajg kosztowa efektywnos¢ terapii.

4. W kontekscie dwuletniego horyzontu czasowego modelu i uzyskanych w nim
wynikow, podwazanie w cafosci wiarygodnosci modelu z uwagi na
dyskontowanie, jak rowniez innych przedstawionych analiz ekonomicznych
(dwdch analiz minimalizacji kosztéw) nie znajduje uzasadnienia.

Rozdz. 6.3.1,
str. 67

Poprawny model wplywu na budzet bazujacy na istotnych kosztach
réznicujacych:

1.

Wybér komparatorow oraz wykluczenie lekéw, ktére nie sg technologiami
zastepowanymi przez lek Vimetso, powoduje, ze analiza wptywu na budzet nie
obejmuje wszystkich wymienianych technologii stosowanych w cukrzycy. Jest
dokumentem dedykowanym do najbardziej prawdopodobnego wariantu
przyblizajgc realne obcigzenia ptatnika.

W analizie wptywu na budzet nie jest zasadne roznicowanie wskazywanych
parametréw w ramach scenariusza nowego i istniejgcego, ze wzgledu na brak
potwierdzenia zasadnosci takiego zréznicowania. Zaréwno w kontekscie
wskazywanej przez analitykdw niejasnego okreslenia ,odpowiedzi na leczenie”,
przestrzegania zalecen lekarskich, intensywnosci czy deeskalacji leczenia, a tym
bardziej uwzglednienia $miertelnosci w horyzoncie analizy wptywu na budzet.

Dla analizowanego problemu decyzyjnego proby budowania alternatywnych
modeli w oparciu o szereg hipotetycznych parametrow w ocenie wykonawcy
raportu HTA nie podnosi jakosci oraz wiarygodnosci analiz, a tym samym nie ma
wartosci w podejmowaniu decyzji przez Prezesa AOTMIT i Ministra Zdrowia.

Rozdz. 6.1.2,
str. 64

Poprawne wykorzystanie najbardziej wiarygodnych zrédet danych:

1.

Whioskodawca ani wykonawca raportu nie dysponujg alternatywnymi zrédiami
danych, ktore bylyby bardziej wiarygodne niz wykorzystane w raporcie HTA.
Prezentowane przez analitykéw dane pochodzace z nieopublikowanych baz
danych mogg stanowi¢ element walidacyjny, ale analitycy agencji nie wskazujg
sposobu ani zrédet, ktére mogtyby by¢ wykorzystane alternatywnie.

Przytoczone przez analitykéw dane wskazuja, Zze ,maksymalna populacja
docelowa w oparciu o dane rzeczywiste moze wynosi¢ okoto 1,14 min chorych”.
W analizie przedtozonej agencji w wariancie analizy przedstawiono wyniki w
zakresie 1,22-1,26 min, sg to wiec wyniki spojne.

Komentarz do
catosci analizy
weryfikacyjnej

Komentarz do catosci analizy weryfikacyjnej:

1.

Nie mozemy zgodzi¢ sie z wnioskami AOTMIT uznajgcymi analizy za
niewystarczajgce do oceny wnioskowanego leku i matej wiarygodnosci analiz.
Whniosek AOTMIT nie bazuje na prezentowanych wynikach i udowodnionej
wartosci leku, a wylgcznie na oczekiwaniu innego, podejscia analitycznego.

Zgodnie z przytaczanymi w powyzszych wierszach argumentami, oczekiwane
przez AOTMIT inne podejscie analityczne polegajace na:

* poréwnaniu z lekami, ktdre nie sie komparatorami (w tym m.in. SGLT-2 i GLP-
1);




nie zwieksza jakosci oraz wiarygodnosci analiz, a tym samym nie ma wartosci w
podejmowaniu decyzji przez Prezesa AOTMIT, a nastepnie przez Ministra Zdrowia.

* uwzglednieniu parametréw, dla ktérych nie ma danych klinicznych (m.in.
wplyw stosowania lekdw z grupy inhibitoréw DPP-4 na przezycie catkowite w
jednej z analiz ekonomicznych);

* uwzglednieniu parametrow nierdznicujgcych (wymienione zatozenie
odpowiedzi na leczenie, czy czestej zmiany podejscia polegajgce na
intensyfikacji leczenia lub czasowej deeskalacji)

Komentarz do wnioskow analizy weryfikacyjnej:

1. Wnioski sg sformutowane w sposéb, ktory obejmuje tagcznie wszystkie analizy, a
nie adresuje konkretnych watpliwosci podnoszonych w trakcie spotkania
07.02.2023 r., zwigzanych tylko z czescig analizy ekonomicznej, polegajgcych
Rozdz. na braku dlugofalowego modelowania wynikéw zdrowotnych dla 1 z 3
3.1.2.2, str. prezentowanych poréwnan.
11; Rozdz. |2. Wnioski przedstawione przez AOTMIT moga budzi¢ nieuzasadnione
Soiéz slt(r) i%r watpliwosci pacjentéw, srodowiska medycznego i ptatnika, co do wartosci leku
77: Rozdz. 12, Vimetso (leku z grupy inhibitoréw DPP-4, z ktdrej leki sg uznane klinicznie i sg
str. 80 czesciowo refundowane).
3. Tym samym, bioragc pod uwage wszystkie powyzej prezentowane argumenty,

uprzejmie prosimy o usuniecie z przestrzeni publicznej uogdlniajgcych
wnioskow o ,krytycznie niskiej wiarygodnosci” czy ,niewystarczajgcych do
oceny wnioskowanego leku”.

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

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

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

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

ogolnych.

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

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, srodkdéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych
(Dz. U. z 2016r., poz. 1536 z pdin. zm.)



* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
ogolnych.
c. Uwagi do analizy wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego do
finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych

Numer*

(rozdziatu, .
tabeli, Uwagi

wykresu,
strony)

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

d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

Numer*

(rozdziatu, .
tabeli, wykresu, Uwagi

strony)

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