Zalacznik nr 1. Odpowiedzi na uwagi do analiz HTA wzgledem wymagan okres$lonych
w rozporzadzeniu Ministra Zdrowia z dnia 8 stycznia 2021 r., przekazanych w piSmie

Prezesa AOTMIiT OT.423.1.14.2023.3.PZ z dnia 28 kwietnia 2023 r.

I. Uwagi do calosci analiz:

W odpowiedzi na uwage dotyczaca catosci analiz (punkt 1 Pisma):

1. Przedtozone analizy nie odpowiadajg w petni aktualnym zapisom zaakceptowanego
programu lekowego (data ukoriczenia analiz: grudzienn 2022 r., natomiast data ostatniej
aktualizacji projektu programu lekowego: kwiecier 2023 r.), w zwiqzku z czym analizy nie

spetniajqg wymagan okreslonych w:
$ 4 ust. 1-3 Rozporzgdzenia,

§ 5 ust. 1-12 Rozporzqdzenia

§ 6 ust. 1-6 Rozporzqgdzenia.

Ponadto zgodnie z tresciq przedtoZonych analiz lek Polivy refundowany bedzie w ramach
programu lekowego B.93 , Leczenie chorych na chtoniaki rozlane z duzych komérek B oraz
inne chtoniaki B-komérkowe (ICD-10: C83, C85)". Nalezy zauwaZzyg, Ze program lekowy B.93
zostat wycofany z refundacji zgodnie z Obwieszczeniem MZ z dnia 21 grudnia 2022 r.
w sprawie wykazu refundowanych lekéw, Srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych na 1 stycznia 2023 r. Prosze o dostosowanie
wszystkich analiz farmakoekonomicznych tak, aby odpowiadaty aktualnym zapisom
projektu programu lekowego oraz obowiqzujgcego obecnie PL B.12 w zakresie kolejnych
linii leczenia i zachowaly spéjnos¢ w zakresie uwzglednionych dowodéw skutecznosci oraz
bezpieczenstwa, populacji i komparatoréw. Prosze réwniez o aktualizacje wyszukiwania

przeprowadzonego w analizie klinicznej.

prosze przyja¢ nastepujace wyjasnienia:

Whniosek refundacyjny dla leku Polivy® zostat ztozony 20 grudnia 2022 roku, tj. przed
zmiang zapiséw uzgodnionego programu lekowego oraz przed wejSciem w zycie
Obwieszczeniem MZ z dnia 21 grudnia 2022 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw,

$Srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow



medycznych na 1 stycznia 2023 r. jednakze wychodzac naprzeciw oczekiwaniom
AOTMIT, przesytamy zaktualizowane analizy HTA z uwzglednieniem aktualnych zapiséw

programu lekowego.

II. W ramach aktualnosci przedstawionej dokumentacji

W odpowiedzi na uwage dotyczaca catosci analiz (punkt 2 Pisma).

Informacje zawarte w analizach nie sq aktualne na dzien ztoZenia wniosku (§ 2
Rozporzqdzenia). Wyjasnienie: Nie uwzgledniono wytycznych klinicznych SITC 2020, ALA
2021, Pan London 2020, BHS 2020 oraz wytycznych refundacyjnych PBAC 2022 i G-BA 20227
opublikowanych przed datq ztoZenia wniosku. Dodatkowo prosze o uwzglednienie wytycznych
refundacyjnych HAS 2023, NICE 2023, wytycznych klinicznych NCCN 2023 oraz publikacji Sheng

2023 opublikowanych po dacie ztoZenia wniosku.
rosze przyjac nastepujace wyjasnienia:

W zatagczeniu do niniejszego pisma przedkladamy zaktualizowang analize problemu
decyzyjnego (zatacznik nr 2) wraz ze wskazanymi wytycznymi Kklinicznymi oraz

wytycznymi refundacyjnymi.

Odnoszac sie do wytycznych refundacyjnych wskazanych przez Analitykéw Agencji
nalezy podkresli¢, ze opublikowane finalne wytyczne NICE z marca 2023 rekomendujg
finansowanie polatuzumabu wedotyny stosowanego w skojarzeniu z rytuksymabem,
cyklofosfamidem, doksorubicyng i prednizonem (R-CHP) w leczeniu dorostych chorych
z chtoniakiem rozlanym z duzych komérek B, ktérzy nie byli poddani wcze$niejszej

terapii.

W dokumencie NICE 2023 wskazano, Ze dowody kliniczne dla populacji ITT, tj. dorostych
chorych z wczesniej nieleczconym DLBCL z wynikiem IPI od 2 do 5, wskazujg, Ze czas do
progresji choroby u chorych leczonych polatuzumabem wedotyny w skojarzeniu z R-CHP
jest dtuzszy niz u chorych, ktérzy otrzymali schemat R-CHOP. Zwrdécono uwage, zZe
wykonano takze okreslone a priori eksploracyjne analizy w podgrupach, dzielac je m.in.
na grupy ryzyka IPI. Komitet zauwazyt, Ze na podstawie dostepnych danych mozna
stwierdzi¢, ze chorzy z wynikiem IPI 3 do 5 odniosg wieksze korzysci z leczenia POL-R-

CHP niz chorzy z wynikiem IPI 2 do 5.



I11. W ramach analizy klinicznej (AKL)

W odpowiedzi na uwage dotyczaca analizy Kklinicznej (AKL) (punkt 3 Pisma).

Przeglgd systematyczny badan pierwotnych nie zawiera wszystkich badan spetniajqcych
kryteria wtqczenia (§ 4 ust. 3 pkt 2 Rozporzqgdzenia). Wyjasnienie: Do analizy klinicznej nie
wiqgczono abstraktu konferencyjnego Friedberg 2022 dotyczqcego badania POLARIX

spetniajqgcego kryteria wiqczenia, opublikowanego przed datq ztoZenia wniosku.

rosze przyjac nastepujace jasnienia:

Wychodzac naprzeciw oczekiwaniom AOTMiT, przesytamy zaktualizowane analizy HTA
z uwzglednieniem wynikow z abstraktu konferencyjnego Friedberg 2022. Przychylajac sie
do prosby zawartej w uwadze nr I, przeprowadzono dodatkowo aktualizacje

wyszukiwania w Analizie klinicznej.

W odpowiedzi na uwage dotvczaca analizy klinicznej (AKL unkt 4 Pisma).

Opis metodyki badania, zawarty w tabelarycznej charakterystyce kazdego z badan
wiqczonych do przeglgdu nie uwzglednia charakterystyki procedur, ktérym zostaty
poddane osoby badane (§ 4 ust. 3 pkt 5 lit. e Rozporzqdzenia).

Wyjasnienie: W ramach charakterystyki badania POLARIX nie przedstawiono informacji
dotyczqcej stosowanego u pacjentdow nowego leczenia przeciwchtoniakowego, ktdre
zgodnie z zapisami AKL mogto by¢ podawane z lub bez udokumentowanej progresji choroby
w kazdej z analizowanych w badaniu grup oraz jego szczegétowej charakterystyki. Biorgc
pod uwage, ze w ramach AE oraz BIA udzialy schematdéw leczenia po progresji oparto m.in.
na danych z badania POLARIX, nalezy uzupetni¢ w tym zakresie informacje w analizie

klinicznej.

prosze przyja¢ nastepujace wyjasnienia:

Wychodzac naprzeciw oczekiwaniom AOTMiT, przesytamy zaktualizowane analizy HTA
z uwzglednieniem informacji dotyczacej stosowanego u chorych nowego leczenia

przeciwchtoniakowego, ktére zawarto w tabelarycznej charakterystyce badania POLARIX.



IV. W ramach analizy ekonomicznej (AE) oraz analizy wplywu na budzet (BIA):

W odpowiedzi na uwage dotyczaca analizy ekonomicznej (AE) oraz analizy wplywu
na budzet (BIA) (punkt 5 Pisma).

Analiza podstawowa nie zawiera wyszczegdlnienia zatoZen, na podstawie ktérych dokonano
oszacowan, o ktérych mowa w pkt 1-4 i ust. 6 pkt 1 i 2 oraz kalkulacji, o ktérejf mowa w ust. 6
pkt 3 (§ 5 ust. 2 pkt 6 Rozporzgdzenia), BIA nie zawiera wyszczegdlnienia zatozen, na podstawie
ktdérych dokonano oszacowan, o ktérych mowa w pkt 1-3, 6 i 7 oraz prognoz, o ktérych mowa
w pkt 415, wszczegdlnosci zatozen dotyczqcych kwalifikacji wnioskowanej technologii do grupy
limitowej i wyznaczenia podstawy limitu (§ 6 ust. 1 pkt 9 Rozporzgdzenia).

Wyjasnienie: W wariancie podstawowym analizy ekonomicznej oraz wptywu na budzet nie
uwzgledniono kosztéw hospitalizacji zwigzanych z leczeniem zdarzen niepozqdanych 3. i 4.
stopnia zgodnie z katalogiem Jednorodnych Grup Pacjentéw (JGP), w ramach ktdrej mozZna
rozliczy¢ hospitalizacje zwiqzanq z tym zdarzeniem.

W ramach analizy ekonomicznej i wptywu na budzet przyjeto, iz monitorowanie w ramieniu
interwencji, zgodnie z projektem programu lekowego bedzie rozliczane za pomocq ryczattu za
diagnostyke. Koszt monitorowania oparto o wycene kosztu rozliczanego dla polatuzumabu
wedotyny w PL B.93 ,Leczenie chorych na chtoniaki rozlane z duzych komdrek B oraz inne
chtoniaki B-komérkowe (ICD-10: €83, C85)”. W zwiqzku z wycofaniem z refundacji programu

lekowego B.93 prosze o uwzglednienie w obliczeniach aktualnych dany.

prosze przyjac nastepujace wyjasnienia:

W ramach analizy ekonomicznej oraz wptywu na budzet uwzgledniono jeden z mozliwych
sposobow wyceny kosztéw leczenia zdarzen niepozadanych, jakim jest uwzglednienie
Swiadczen leczenie dziatan niepozgdanych 3. stopnia oraz leczenie dziatan niepozgdanych
4. stopnia na podstawie Zarzgdzenia w sprawie okreslenia warunkéw zawierania i

realizacji uméw w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie chemioterapia. _



V. W ramach analizy ekonomicznej (AE):
W odpowiedzi na uwage dotvczaca analizv ekonomicznej (AE unkt 6 Pisma).

AE nie zawiera prawidtowo przeprowadzonej analizy podstawowej (§ 5 ust. 1 pkt 1
Rozporzqdzenia).

Wyjasnienie: W ramach analizy podstawowej nie przedstawiono informacji, jaka populacja
zostata w niej uwzgledniona. Biorqc pod uwage przyjete zatozenia oraz ich zbieznoS¢ z
zatozeniami w analizie przedstawionej w NICE mozna przypuszczaé, Ze dotyczy ona populacji
szerszej niZ wnioskowana (ktdra jest zawezona zapisami PL m.in. do pacjentéw z IPI 3-5).
Ponadto model ekonomiczny zawiera wyniki wartosci ICUR oraz ceny progowe w podziale na
subpopulacje z wartosciq IPI 3-5 oraz 2-5, ktére nie zostaty przedstawione w wersji papierowej

analizy ekonomicznej, brak jest natomiast podanych wartosci QALY. Biorqc pod uwage
wnioskowane wskazanie zawezone zapisami programu lekowego, przedstawione w modelu

dodatkowe wyniki dla subpopulacji IPI 3-5, powinny stanowi¢ analize podstawowaq.
Biorgc pod uwage powyzsze, nie podano danych wejsciowych dla parametréw klinicznych

uwzglednionych w AE, dot. skutecznosci leczenia.

=
kwestie zwrdcit takze uwage w swojej rekomendacji PBAC 2022 (w AE przyjeto 25-letni

horyzont czasowy i skorygowano go po uwagach komitetu do 20-letni.

prosze przyja¢ nastepujace wyjasnienia:

Populacja docelowa zostata wielokrotnie wskazana we wszystkich dokumentach wniosku.
Wyniki dla populacji docelowej IPI 3-5 stanowig wiec analize podstawowg. Wspomniana
tabela z modelu ekonomicznego stanowita jedynie tabele pomocnicza, nieuwzgledniang w
zadnych innych obliczeniach modelu, czy dokumentach. W zaktualizowanym kalkulatorze,
dla przejrzystosci usunieto wskazywang tabele. Wszystkie obliczenia dla wnioskowanej

populacji docelowej IPI 3-5 sg w petni weryfikowalne.
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W odpowiedzi na uwage dotyczaca analizy ekonomicznej (AE) (punkt 7 Pisma).

efektami technologii opcjonalnej w populacji wskazanej we wniosku, a jezeli analizy dla
populacji wskazanej we wniosku nie zostatly opublikowane - w populacji szerszej niz wskazana
we wniosku (§ 5 ust. 1 pkt 3 Rozporzgdzenia). Wyjasnienie: W ramach analizy konwergencji nie

uwzgledniono analizy ekonomicznej Fu 2022 opublikowanej przed datq ztoZenia wniosku.

prosze przyjac¢ nastepujace wyjasnienia:

Przeglad wykonano przed publikacjg wskazanej analizy ekonomicznej. Wychodzac naprzeciw
oczekiwaniom AOTMiT zaktualizowano przeglad opublikowanych analiz ekonomicznych i

uzupetniono analize konwergencji.

W odpowiedzi na uwage dotyczaca analizy ekonomicznej (AE) (punkt 8 Pisma).

Analiza podstawowa nie zawiera zestawienia oszacowan kosztéw i wynikéw zdrowotnych

wynikajqcych z zastosowania wnioskowanej technologii oraz poréwnywanych technologii
opcjonalnych w populacji wskazanej we wniosku, z wyszczegdlnieniem oszacowania kosztow i
wynikéw zdrowotnych stosowania kazdej z technologii (§ 5 ust. 2 pkt 1 Rozporzqdzenia).

Wyjasnienie: Wykorzystane w modelu ekonomicznym dane dotyczqce bezpieczenstwa tj.:



odsetki czestosci wystepowania zdarzen niepozgdanych nie pokrywajq sie z odsetkami
przedstawionymi w ramach analizy klinicznej. Ponadto nie wskazano informacji dotyczqcej

okresu obserwacji dla przyjetych wynikéw.

rosze przyjac nastepujace jasnienia:

Wykorzystane w modelu ekonomicznym dane stanowily najnowsze dane dotyczace
bezpieczenstwa. Dokonano ujednolicenia i aktualizacji danych przedstawionych w ramach
Analizy klinicznej. Dla zwiekszenia przejrzystosci w dokumencie Analizy ekonomicznej

dodano réwniez adnotacje dotyczaca okresu obserwacja dla przyjetych wynikéw.

W odpowiedzi na uwage dotyczaca analizy ekonomicznej (AE) (punkt 9 Pisma).

Analiza podstawowa AE nie zawiera wyszczegdlnienia zatozen, na podstawie ktérych dokonano

oszacowan, o ktérych mowa w pkt 1-4 i ust. 6 pkt 1 i 2 oraz kalkulacji, o ktérej mowa w ust. 6
pkt 3 (§ 5 ust. 2 pkt 6 Rozporzqdzenia).
Wyjasnienie: W ramach analizy ekonomicznej wnioskodawca przyjgt zatozenia, ktdére nie

zostaty w sposob wystarczajqcy uzasadnione:

rosze przyjac nastepujace jasnienia:

il



prosze przyjac¢ nastepujace wyjasnienia:

Uzasadnienie wyboru uzytecznoSci zostato wskazane w Analizie ekonomicznej (rozdziat 12)
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ekonomicznej dla zwiekszenia przejrzystosci doprecyzowano odniesienie uzytecznosci do

populacji IPI 3-5.

e nie przedstawiono uzasadnienia dla przyjetych w modelu danych dotyczqcych obnizek jakosci
zycia pacjentow na podstawie danych literaturowych obejmujgcych inne wskazania
onkologiczne;

rosze przyjac nastepujace jasnienia:

{

W Analizie ekonomicznej przeprowadzono przeglad dotyczacy jakosSci zycia wsrod chorych z

oL L. |
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zwiekszenia przejrzystosci w dokumencie Analizy ekonomicznej dodano stosowng adnotacje.

e nie przedstawiono uzasadnienia dla przyjetej liczby wykonywanych Swiadczen tj.: wizyt
specjalistycznych, liczby wykonywanych badan tomografii komputerowej i liczby hospitalizacji
w ramach kosztow leczenia wspomagajqgcego pacjentéw w stanie progresji;

prosze przyja¢ nastepujace wyjasnienia:



e nie przedstawiono danych wyjsciowych, na podstawie ktérych szacowano udziaty schematéw

leczenia po progresji w AE;

rosze przyjac nastepujace jasnienia:

Jak wskazano w Analizie ekonomicznej,

« nie okreslono ilosci osobodni pobytu pacjentéw w osrodku opieki dziennej, pobytu w hospicjum
domowym, pobytu w hospicjum stacjonarnym oraz wizyty w ramach konsultacji medycyny

paliatywnej. Nie przedstawiono réwniez Zrédta tych zatozen.

prosze przyjac nastepujace wyjasnienia:

[lo$¢ osobodni pobytu pacjentéw w osrodku opieki dziennej, pobytu w hospicjum domowym,
pobytu w hospicjum stacjonarnym oraz wizyty w ramach konsultacji medycyny paliatywnej
zostata okreslona i przedstawiona w ramach Analizy ekonomicznej (Tabela 27. oraz Tabela

28.). Jak wskazano w jednej z powyzszych uwag, w rozdziale (6.4) Analizy ekonomicznej

W odpowiedzi na uwage dotyczaca analizy ekonomicznej (AE) (punkt 10 Pisma).

Analiza podstawowa nie zawiera dokumentu elektronicznego, umozliwiajgcego powtorzenie

wszystkich kalkulacji i oszacowan, o ktérych mowa w pkt 1-4 i ust. 6, jak réwniez

lpixantrone monotherapy for treating multiply relapsed or refractory aggressive non-Hodgkin's B-cell
lymphoma, Technology appraisal guidance [TA306], NICE 2014, https://www.nice.org.uk/guidance/ta306/



przeprowadzenie kalkulacji i oszacowan po modyfikacji dowolnej z wprowadzanych wartosci
oraz dowolnego z powiqzan pomiedzy tymi wartosciami, w szczegdlnosci ceny wnioskowanej
technologii (§ 5 ust. 2 pkt 7 Rozporzqdzenia).

Wyjasnienie: Przekazany model ekonomiczny nie daje mozliwosci modyfikacji jego struktury -
brak mozliwosci przesledzenia obliczen dotyczqcych wartosci ICUR i oszacowanej progowej
ceny zbytu netto (CZN) dla subpopulacji IPI 3-5 i IPI 2-5. Model powinien umozliwia¢ swobodne

powtdrzenie wszystkich przeprowadzonych przez Wnioskodawce oszacowarn.

rosze przyjac nastepujace jasnienia:

Jak wskazywane jest w powyzszych odpowiedziach, wnioskowang populacje stanowig chorzy
z IPI 3-5 i wyniki dla tej populacji, ktore sg przedstawiane w dokumentach, sg weryfikowalne
w modelu. Model ekonomiczny pozwala na swobodne powtdrzenie wszystkich
przeprowadzonych przez oszacowan we wnioskowanej populacji tj. chorych z IPI 3-5.

W odpowiedzi na uwage dotyczaca analizy ekonomicznej (AE) (punkt 11 Pisma).

Analiza ekonomiczna nie zawiera przeglqdu systematycznego badan pierwotnych i wtérnych
uzytecznosci stanéw zdrowia wtasciwych dla przyjetego w analizie ekonomicznej modelu
przebiegu choroby (§ 5 ust. 8 Rozporzqdzenia).

Wyjasnienie: Wartosci uzytecznosci stanow w modelu nie ustalono w oparciu o przeglgd
systematyczny pierwotnych i wtérnych badan uzytecznosci. Niezbedne jest przedstawienie

wyjasnienia odnosnie przyjetych danych oraz powodu odrzucenia odnalezionych Zrédet.

prosze przyjac¢ nastepujace wyjasnienia:

Jak wskazano w Analizie ekonomicznej (w rozdziale 5.3)_

VI W ramach analizy wplywu na budzet (BIA):

W _odpowiedzi na uwage dotvczaca analizv wplvywu na budzet (BIA unkt 12

Pisma).



BIA nie zawiera oszacowania rocznej liczebnosci populacji obejmujqcej wszystkich pacjentéw,
u ktérych wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana (§ 6 ust. 1 pkt 1 lit a
Rozporzqdzenia).

Wyjasnienie: W oszacowaniach nie uwzgledniono pacjentéw z rozpoznaniem C85.7 (chtoniak
rozlany z duzych komaérek B moze by¢ réwniez klasyfikowany do rozpoznania C85.7).

prosze przyjac¢ nastepujace wyjasnienia:

W Analizie wptywu na budzet wskazano iz ,,Chtoniak rozlany z duzych komoérek B moze by¢
réwniez klasyfikowany do rozpoznania C85.7, uznano jednak ze klasyfikacja ta nie wptywa
na szacowanie populacji docelowej, gdyz zastosowanie tego kodu jest prawdopodobnie
jedynie zabiegiem pozwalajgcym na podanie chemioterapii refundowanej tylko w obrebie
kodu C85.7”. Ponadto, wyodrebnienie podgrupy chorych z DLBCL spos$rod kodu C85.7, ktéry

moze obejmowaé réwniez inne postacie chtoniaka niezarniczego, nie jest mozliwe na

podstawie dostepnych danych z KRN. |

_ Przyjete zalozenia niweluja ryzyko niedoszacowania

wnioskowanej populacji chorych.

Ponadto przyjeto, ze: tqcznie cata populacja, w ktérej technologia wnioskowana mogtaby zosta¢
zastosowana, bedzie rowna oszacowanej populacji dla chorych niepoddanych wczesniejszej
terapii, gdyz czesciowo chorzy z drugiego rozpatrywanego wskazania (nawrotowy lub oporny
DLBCL) bedq zawiera¢ sie w tej grupie po niepowodzeniu terapii.

Nalezy zauwazyé, ze chorzy leczeni stanowiq osobnq populacje pacjentow, ktdrzy réwniez

powinni zosta¢ uwzglednieni w oszacowaniach.

prosze przyjac nastepujace wyjasnienia:

Jak zauwazono w powyzszym cytacie cze$Sciowo chorzy z drugiego rozpatrywanego
wskazania (DLBCL R/R) mogg w tym samym roku otrzymac diagnoze DLBCL oraz odby¢
leczenie pierwszej linii, a zatem kwalifikowac sie pdzniej réwniez do populacji nawrotowe;j
lub oporne;j. Nie jest jednak jasne jaki odsetek stanowiliby w wyré6znionej populacji chorzy z
R/R, nie jest to rowniez jednak istotne dla dalszych oszacowan biorgc pod uwage

wnioskowane wskazanie. Laczne oszacowanie populacji chorych, w ktérej technologia



wnioskowana moze zosta¢ zastosowana zostato wiec przyjete jako uproszczona warto$¢. W
dokumencie Analizy wptywu na budzet dokonano jednak korekty i dla wiekszej przejrzystosci
wskazano populacje maksymalng, w ktorej technologia wnioskowana mogtaby zostac¢
zastosowana - przyjmujac, ze chorzy z R/R nie stanowig w rozwazanym czasie tych samych
chorych co nowodiagnozowani z DLBCL. Zmiana nie ma wptywu na okreslenie wielkoSci

populacji docelowe;j.

W odpowiedzi na uwage dotvczaca analizv wplywu na budzet (BIA unkt 13

=0

isma).

BIA nie zawiera zestawienia tabelarycznego wartosci, na podstawie ktdrych dokonano
oszacowan, o ktérych mowa w pkt 1-3, 6 i 7 oraz prognoz, o ktérych mowa w pkt 4i 5 (§ 6 ust.
1 pkt 8 Rozporzqdzenia).

Wyjasnienie: BIA nie zwiera tabel z ,danymi wejsciowymi” do modelu, pozwalajqcych na
przesledzenie kolejnych etapéw oszacowan populacji docelowe;.

Nie przedstawiono takze uzasadnienia wyboru Zrédet informacji dla przyjetego dawkowania
dla komparatoréw oraz dtugosci trwania cykli stosowania poszczegdlnych schematéw.
Ponadto przy podsumowaniu kosztéw dla komparatoréw wskazanych jako INNY, nie

przedstawiono sktadowych tych kosztéw, jak i nie podano nazw lekéw.

rosze przyjac nastepujace jasnienia:

{

W dokumencie Analizy wptywu na budzet opisano doktadnie przebieg oszacowania populacji
docelowej, pozwalajacy na $ledzenie kolejnych etapéw jej estymacji. Dla zwiekszenia

przejrzystos$ci uzupetiono jednak dokument o odpowiedni schemat.
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zwiekszenia przejrzysto$ci dodano informacje o sposobie szacowania kosztow do

zaktualizowanego dokumentu BIA.

W odpowiedzi na uwage dotvczaca analizv wplywu na budzet (BIA unkt 14

W zwiqzku powyZzszym BIA wymaga uzupetnienia ww. kwestii.

rosze przyjac nastepujace jasnienia:

Il



VII. Wskazanie Zrédet danych:

W odpowiedzi na uwage dotvczaca calosci analiz (punkt 15 Pisma).

Przedtozone analizy nie zawierajq danych bibliograficznych wszystkich wykorzystanych
publikacji, z zachowaniem stopnia szczegdétowosci umozliwiajgcego jednoznaczngq identyfikacje
kazdej z wykorzystanych publikacji (§ 8 ust. 1 Rozporzqdzenia).

Wyjasnienie: W przedtozonych analizach wystepujg odwotania do Zrddet, ktérych nie mozna

zweryfikowad, stanowiqgcych materiat dostarczony przez Whnioskodawce (Raport OPH 2022,



dokument Polivy DLBCL 1L AED vs 3 27.10.2022, badanie dzienniczkowe (AE), badanie
kwestionariuszowe (BIA)). Nie przedstawiono réwniez danych bibliograficznych dotyczqcych
badania GOYA. Ponadto z uwagi na korzystanie w przedtozonych analizach z opinii ekspertéw
klinicznych nalezy przedstawi¢ ich dane osobowe oraz ankiety, w celu umozliwienia ich

weryfikacji.

prosze przyjac¢ nastepujace wyjasnienia:

Referencja Raport OPH 2022 odnosi sie do wskazywanych badan dzienniczkowych i

kwestionariuszowych, ktore uwzglednione sa w arkuszach modelu. W dokumentach
ujednolicono nazwy odniesien bibliograficznych.
Pozostate referencje (wszystkie materiaty zZrédlowe) zostang zatgczone wraz z

zaktualizowanymi analizami.

W odpowiedzi na uwage dotyczaca aktualizacji analiz.

Prosze réowniez o aktualizacje analiz wzgledem aktualnego Obwieszczenia MZ w sprawie
wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia Zywieniowego
oraz wyrobéw medycznych, obowigzujgcego w momencie sktadania uzupetnien oraz

aktualnych komunikatéw DGL.

prosze przyjac¢ nastepujace wyjasnienia:
Zgodnie z prosba dokonano aktualizacji wzgledem aktualnego Obwieszczenia MZ,

komunikatéw DGL oraz zarzadzen (wraz z wyceng punktowg Swiadczen).





