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Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMiIT:

Numer: | OT.4231.65.2023

Whniosek o objecie refundacjg leku Aspaveli (pegcetakoplan) w leczeniu
Tytut:| hocnej napadowej hemoglobinurii (PNH) (ICD-10 D59.5)

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypetniong i wltasnorecznie 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 pomocag
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 beda rozpatrywane.

W przypadku zamiaru przestania uwag wraz z Deklaracja 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 interesow bedg publikowane w BIP AOTMIT?.

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

Imie i nazwisko osoby skladajgcej DKI dotyczacej ztozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjnej: Dr n. med. Joanna Drozd-Sokotowska

Dotyczy wniosku/éw bedgcego/ych przedmiotem obrad Rady Przejrzystosci: Wniosek o objecie
refundacjg leku Aspaveli (pegcetakoplan) w ramach programu lekowego ,Leczenie nocnej napadowej
hemoglobinurii (PNH) (ICD-10 D59.5”

Czego dotyczy DKI*:

! zgodnie z art. 35 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, $rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow 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 Srodkéw
publicznych (Dz. U. z 2021, poz. 1285 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 $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2021, poz. 1285 z pézn. zm.)

4 zaznaczyc tylko 1 pole



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

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

r 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.:

N petnienie funkcji cztionka organéw spdtki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzgcego dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, Srodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym;

N petnienie funkcji czionka organu spétki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzgcego dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacja lekow,
Srodkow spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych;

[ petnienie funkcji cztonka organéw spodtdzielni, stowarzyszen lub fundacji prowadzacych
dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, Srodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnos¢ gospodarczg
w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, $srodkow spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych;

[ posiadanie akcji lub udziatébw w spétkach handlowych prowadzacych dziatalno$é gospodarczg
w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, Srodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie doradztwa
zwigzanego z refundacja lekéw, $rodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobéw medycznych, oraz udziatéw w spétdzielniach prowadzacych dziatalno$¢
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, wyrobow medycznych;

N 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 lekéw, srodkéw spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych.

Prosze podac szczegdty, ktore 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 wspdélnym pozyciu) relacje powodujgce konflikt intereséw. Opis powinien by¢ moZliwie
zwiezty.

5 niepotrzebne skresli¢



Jestem swiadomaly odpowiedzialnosci karnej za ztozenie fatszywego o$wiadczenia.

Data skladania i podpis osoby skitadajacej DKI

Wyrazam zgode na gromadzenie, przetwarzanie i udostepnianie danych osobowych
zawartych w DKI ktérych podstawa przetwarzania nie wynika z wypetnienia obowiagzku
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 osé6b fizycznych w zwiazku 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 skitadajacej DKI




2. Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMiT

Numer*

(rozdziatu, .
tabeli, wykresu, Uwagi

strony)

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

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

Numer*
il Uwag
strony)
Niedokrwistosc jest problemem, ktéry dotyczy okoto 40% pacjentéw leczonych
ekulizumabem przez co najmniej 3 miesigce. Nieoptymalna odpowiedz na ten lek
moze sie wigzac z koniecznoscig przetoczen koncentratu krwinek czerwonych, ktére
z kolei wigzg sie z ryzykiem wystgpienia powiktan poprzetoczeniowych (m. in.
bezposrednich reakcji poprzetoczeniowych, zakazen, powstawania aloprzeciwciat
odpornosciowych, poprzetoczeniowego przetadowania zelazem).
Poprzetoczeniowe przetadowanie zelazem jest stanem doprowadzajgcym do
uszkodzenia watroby, serca i uktadu endokrynnego. Dostep do terapii, ktéra
umozliwitaby redukcje koniecznosci stosowania leczenia wspomagajgcego pod
Strona 29

postacig przetoczen wydaje sie istotna, szczegdlnie w populacji pacjentéw z
niedokrwistoscig w wyniku leczenia inhibitorem C5 (ekulizumabem).

U czesci pacjentéw leczonych ekulizumabem obserwuje sie ponadto polimorfizm
sktadowej C5 dopetniacza, co wigze sie z brakiem skutecznosci ekulizumabu. U tej
grupy pacjentéw hemoliza jest stale aktywna. Dostepnosc terapii, ktéra
umozliwitaby zahamowanie aktywacji uktadu dopetniacza poprzez inny mechanizm
niz inhibicja sktadowej C5 znacznie poprawitaby skutecznosc leczenia nocnej
napadowej hemoglobinurii u tej grupy pacjentéw.

Warto podkresli¢, ze skutecznosé pegcekatoplanu oceniano nie tylko w odniesieniu
do ekulizumabu.

Strona 33 |W niedawno zakonczonym badaniu PRINCE (NCT04085601) wykazano skutecznos¢
pegcetakoplanu rowniez u nowo zdiagnozowanych pacjentow z PNH u ktérych w
ramieniu kontrolnym stosowano leczenie w postaci przetoczen, glikokortykoidow i
innego leczenia wspomagajgcego. Znamienne jest, ze pomimo stosowanych

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 refundacii lekow,
Srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 463
z p6ézn. zm.)



przetoczen u 61% pacjentow doszto w krotkim czasie do obnizenia stezenia
hemoglobiny o co najmniej 2 g/dL. Z tego powodu, pacjenci ci zostali w dalszej
czesci badania objeci leczeniem pegcekatoplanem. Na uwage zastuguje fakt
normalizacji stezenia Hb; obnizenia aktywnosci LDH do wartosci prawidtowych, oraz
unikniecie przetoczen u 94% pacjentéw leczonych pegcekatoplanem w czasie 26
tygodniowego okresu obserwacji w tym badaniu.

Strona 35

Ekulizumab jest lekiem podawanym co 14 dni we wlewie dozylnym, co stanowi
powazng niedogodnosc dla pacjentdw otrzymujgcych terapie przez cate zycie. Jest
to zabieg inwazyjny skutkujgcy wysokim wykorzystaniem zasobdw opieki
zdrowotnej. Istotne jest wiec wdrozenie terapii o dogodnej formie podania, ktéra
bytaby komfortowa dla pacjenta i mozliwa do podania w warunkach domowych,
przez chorego lub opiekuna; dzieki temu mozliwa bytaby eliminacja potrzeby
dojazdu do placowki medycznej. Leczeniem takim mogtoby by¢ zastosowanie
pegcekatoplanu. Jest to lek podawany podskdrnie dwa razy w tygodniu. Jego
zastosowanie w sposdb istotny podniostoby komfort zycia pacjentéw z nocnag
napadowg hemoglobinurig. Jednym z wykfadnikéw samopoczucia i normalizacji
stanu chorych z PNH, jest réwniez ocena za pomocg skali FACIT-F. Na podstawie
badania Pegasus wyniki FACIT-F wzrosty w przypadku pegcetakoplanu 0 9,2 punktu
i spadty w przypadku ekulizumabu o 2,7 punktu, co dato skorygowang srednig
roznice 11,9 punktéw w 16 tygodniu badania. Ta rdznica zostata uznana za
klinicznie istotng. Ponadto 73% pacjentéw w grupie leczonej pegcetakoplanem
miato co najmniej 3-punktowy wzrost wynikéw FACIT-F w 16 tygodniu w
poréwnaniu z 0% w grupie ekulizumabu. Zmiana 3-punktowa jest réwniez uwazana
za klinicznie istotna.

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

ogolnych.

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

* 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 srodkéw publicznych

Numer*
(rozdziatu,
tabeli,
wykresu,
strony)

Uwagi




* Umozliwiajgcy 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
ogolnych.
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