Zatacemik nr | do Zarzadzenia Nr 282015
Prezesa Agencii Oceny Technologii Medycznych
i Taryiikacji

z dnia 2 stycznia 2015 1.

Formularz zglaszania uwag do
analizy werylikacyine] Agencji Oceny Technologll Medycznych | Tarylikac)i
i analiz wnioskodawoy'

Formularz zglaszania vwag do analizy werylikacyine] AOTMIT:

Mumeyr: O7.4350.12.2016

Whiosek o objecie refundacja leku  Esmya  {octan  uliprystalu}
we  wskazaniy przedoperacyjne leczenie dorostych  kobiet w wigku
rozrodozym  z urpiarkowanymi | clezkiml objawami miesniakdw  macicy

w ovkiu leczenia trwajacym do 3 miesiecy.

Tytuk

{wagi {pki. 2) wraz z wypelniong | wiasnorecznie podpisang Dekiaracig Konfiiktu Interesdw (pkt. 1)
nalezy ziozyd w siedzibie Agencii Qceny Technologil Medycznyeh | Taryiikacli, ol [ Krasickiego 26,
02-611 Warszawa, badZ? przestaé przesytkg kurierska lub pocztowa na adres siedziby Agencii,

Uwagi mozna zglaszad w terminie 7 dni od dnia opublikowania analiz w Biuletynie [nformacyi
Publicznej (BIP). Uwagi dostarczone do siedziby AOTMIT po uplywie fego ferminu nie beda
rozpatrywans.

UWAGA! Zatoszone uwagl | deklaracia konflikly inferesdw badg publikowane w BIP ACTMIT.

1. Dekiaracia ¢ konflikele intereséw (0K — do wypelnienia w przypadku uwag do analizy
weryfikacyinej

Imie | nazwisko osoby sidadajace] DK dotyczacesj zlozenia uwag do upublicznione] analizy
weryfikacyine]:
Laszlo Nemes

Dotyczy wniosku/ow bedacegolych przedmiotem obrad Rady Przejroystosci:

objecie refundacjg leku Esmya (octan ulipristaiu) we wskazaniu przedoperacyjne leczenie dorostych
kohiet w wieku rozrodczym z umiarkowanymi i ciezkimi objawami miesniakow macicy w cykiu leczenia
trwajgeym do 3 miesiecy

Crego dotyozy DKI*

™ Przygolowanie-eksperiyzylopracowaniaw-formie pisemnel

W Ziozenie uwag do upublicznione] analizy weryfikacyinej

' zgodnie z art. 35 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekdw, Srodkow spozyweozych speciainego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U, z 2011 r. Nr 122, poz. 836 z poin. zm.)}

: zgodnie z art, 31s ust, 23 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowoinej finansowanych ze srodkéw publiczinych (Dz. U. z 2008,
Nr 164, poz. 1027 z poZn. zm.)

‘o kidrej mowa w arl. 31s ust. 12 i 23 ustawy o swiadczeniach opieki zdrowotnef finansowanych ze Srodkdw publicznych (Dz.
U,z 2008, Nr 164, poz. 1027 z p6Zn. zm.)

? zaznaczyd tylko 1 pole




o

Zickonie wwag w zwigzku z-upublicznionym porzgdkiem obrad-Hady Preejysindolw-dniy

Oswwadczamzew stesunkudo mme mojego malkzonka/mojel malzonki, molego zstepnego lub
wstepnego w linit prostej, osoby, z kiGralosdb, z kidrymi pozostaje we wapdinym nozyciu”™

r nie zachodzg okolicznosct ckreslone wart 31s ust. 8 wstawy 0 Swiadczeniach opieki zdrowotng]
finansowanych ze Srodkdw publicznych (Dz. UL 7z 2008 ¥, Nr 164, poz. 1027 z pdZn. zm },

?( zachodza cokolicznoécl okreslone  wart 31s ust. 8 usfowy o sSwiadczeniach opield zdrowotns)
finansowanych ze Srodikcw publicznych (Dz Uz 2008 1, Nr 164, poz. 1027 7 poin, 2 ), 1.

P

pelnienie funkcii czlonka organdw spdlki handlowe] lub przedstawiclela przedsigbiorey
prowadzgoego dzistainosd gospodarczg w zakresie wytwarzaniz  lub obrotu lekism, Srodkiem

SpOZYWozZYm speciainego przeznaczenia Zywieniowego, wyrobem medycznym,

-

petnienie  funkcit czionks organy spdikl handiowe] lub  przedstewiciela przedsiebiorcy
prowadzgcego dziatainosd gospodarczg w zakresie doradziwa zwiazanego z refundacia lekdw,
srodikow spozywozym specialnego przeznaczenia Zywieniowsgo, wyrchow medyeznyeh;

pelnienie funkejl czlonka organdw spdidzielni, stowarzyszen lub fundacit prowadzaoyeh
dziatainosst gospodarcza w zakresie wytwarzania  lub obrotu lekiem, drodkiem spozywezym
spegjalnego przeznaczenia Zywieniowego, wyrcbem medycznym lub dzigtalnoéé gospodarczy
w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacis lekdw, srodkdw spozywezym specialnego
przeznaczenia zywiehiowedgo, wyrobdw medycznych,

| posiadanie akcji ub udziatow w spdikach handlowych prowadzacych dziatainose gospodarczy

w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, Sradkiem spozywcezym specjainego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnes¢ gospodarcza w zakresie doradziwa
zwigzanege z refundacjg iekéw, srodkdw  spozywezym  specjainego  przeznaczenia
Zywieniowego, wyrohow medycznych, oraz udzialow w  spoidzielniach prowadzgcych
dzialalnost gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodikiem spozywozyim
specjalnego przeznaczenia zywieniowege, wyrobem medycznym lub dzizfalnosé gospodarcza
w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacja lekow, Srodkdw spozywezym specialnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrcbow medycznych.

prowadzenie dziatalnosci gospodarcze] w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, Srogkiem
spozywezyim specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrohem medycznym lub dziatalnosci
gospodarcze] w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjz lekdw, Srodkdw spoiywezym
specjainego przeznaczenia ywienicwego, wyrohéw medycznych.

Frosze poda szezeqoly, kidre Pani/Fan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmiofow, z kidrymi wigza
Panig/Pana (malzonka/matzonke, zstepnych b wstepnych w linii prostej lub osoby z kidrymi
pozostaje Pan/Pani we wspdinym pozycil) refacie powodujgce konfiikt intereséw. Opis powinien byé
moziiwie zwiezty.

Pan Laszio Nemes jest Prezesern Zarzadu spdtki Gedeon Richter Marketing Polska Sp. z o.0. Jest on

takze osobg upowazniong do reprezentowania Wnioskodawey - spdiki Gedeon Richier Ple.

ubiegajgee] sie o refundacje ieku Esmya w Polsce.

Jestem swiadomaly odpowledzialnosci karnej za zlozenie falszywego oswiadczenia,

Data sidadania | podpis osoby sikdadaigee] DK

14.10.2016 | Laszlo Nelnes

d niepotrzebne skrestic



2. Uwagi do analizy weryfikacyjne] AOTMIT

Mumer”®
(rozdziahy,
tabeli,
wykrest,
strony)

Uwagi

Rordziat
3.3. Stronha
20

Opinie ekspertdw cytowanyeh w AWA:

Ldaniem prof. (nazwisko zaczemione) Hos¢ rezygnaci [z zablegow
chirurgicznych  ~  przypis  autora]  nie przekracza  10%.
Prof. Radowicki na podstawie wiasnych doswiadczen oceni, iz 30-40%
pacjeniek  leczonych  farmakologicznie  rezygnuje 2z zabiegu.
Wedlug prof. (nazwisko zaczerniong) przypadki rezygnacii z zabiegu
operacyinedgo sg sporadyczne. ‘
MNatomiast wedlug dr. Wydry pacientki nie rezygnuig z zebiegu.

Uwaga Agencii:

Przy ostatecznym szacowaniu populacl nalezy tym sarmym wzigé pod
uwage odsetek kobiet rezygnujacych z zabiegu (od 10% wedtug prof.
{nazwisko zaczernione) do nawet 40% wedlug prof. Radowickiego) oraz
stopniowy wzrost cdsetika kobiet z nawrolem miesniakdw, ze wzgledu na
czestsze wykonywanie operacji miomektomil.

Komentarz:

Jest niezrozumiadym, dlaczego analitycy Agencil wybidrczo wykorzystali
opinie ekspertdw klinicznych. Opinie 2 ekspertdw uwzgledniono, opinie 2
pominieto nie uzasadniajgc takiego postepowania. Ponadic analitycy
Agencji odpowiedz nie przekracza 10% potraktowali jako 10% natomiast
30-40% jako 40%.

W zwigzku z tym wariant kalkulowany przez Agencje nalezy uznaé za
skrajnie konserwatywny. Nalezy wiec bra¢ pod uwage fakt, 7e odsetek
chorych rezygnujgcych z operacji w prakiyce moze ckazad sig niewielki.

Rozdzia
3.6. Strona
28

Uwaga Agencii:
Wytyczne kiiniczne nie wskazuja, 1z Esmya® jest jedyna zalecang
technologia medyczng przygotowujgcg do operacji miesniakow macicy.

Komentarz:

Wytyczne iednoznacznie wskazujg na faki, 12 w zwigzku =z
dopuszczeniem do obrotu UPA, lekami z wyboru 1 jednoczesnie
standardem w leczeniu miesniakdéw macicy przesiajg byé analogi GnRH,
poniewaz UPA wykazuje porébwnywalng do nich skutecznosé, a
jednoczesnie jest lepie] tolerowany podczas dlugiego stosowania
(podanie doustne oraz korzystniejszy profil dziglan niepozgdanych) i
daje trwalszy efeld (zgodnie z PTG 2012 1 PTMA 2012).

MNatomiast analogi GnRH istolnie s3 zalecane przez wytyczne jednak
podkredla sie takie niekorzystne Kkonsekwencie wynikajace =z
zastosowania tego leczenia, tak jak przyioczono ponizej (fragmenty
AKL):




= PTG 2012 ~ wskazywane sg Korzyéci plynace z zastosowania
analogdw GnRH, ale negatywna konsekwencig tego leczenia sg
objawy subiektywne oraz nastepsiwa Kiniczne hipoestrogenizmu
uniemozliwiaigce diugie stosowanie tych lekéw.

o PTMA 2012 | GNGOF 2012 ~ analogi GnRH sg zalecane ale
Zwraca sie uwage na dzisfania niepoezadane im lowarzyszace.

o SOGC 2015 — analogl GnRH sg zalecans,

Wglpliwym staje sle wige stwierdzenie jakoby w fresci wytyveznych
znajdowato sie siwierdzenie, iz przed zabiegiem operacyjnym przede
wazystkim zalecane sg analogi GnRH (jak wskazujg analitycy Agencii).
Po wnikliwe] analizie wytycznych nasuwa sie wniosak, iz analogi GnRH
okresla sie jako technologie zalecang ale jesh dostepny jest oclan
uliprystalu nalezy zastosowadl wlasnie ten lek, 2 analogdw GnRH nie
nalezy uz traktowad jako standard vostepowania.

Rozdzial
414,
Strons 36

Uwaga Agencii:

Analitycy Agencjt w przypacku badania Simone 2016 nie zgadzajg sie z
oceng w skali NOS dotyczacg pordwnywalnosci kohort oraz doboru
proby. Podoblefstwo grup wysiepuie, jednak pordwnywainoss grup nie
wynika z planu badania ani wykonania analizy. Natomiast w przypadku
doboru proby nie moina bezsprzecznie twierdzi¢, ze dane dotyczgce
czby kobiet przyimujgeych UPA odpowiadajg wartosciom rzeczywistym,
Pacjentki, pomimo podjecia decyzji o leczeniu przedoperacyjnym, mogly
nie przyimowaé leczenia zgodnie ze wskazaniami lub mogly nie
przyimowad go weale.

Komentarz:

Nalezy zauwazy¢, ze w skali NOS punkt! dotyczacy pordwnywalnosci nie
dotyczy tego w jaki sposob uzyskano pordwnywalnosé grup, a jedyne co
naiezy poddac ocenie to sam fakt czy grupy w badaniu sa
porownywalne. Autorzy analizy, tak iak Analitycy Agencii wskazuja, {2
grupy sg porownywalne, obnizenie punkiacii nie jest wiec zasadne.
Takze obnizenie punkiacji w skali NOS w przypadku doboru préoby moze
nie znajdowad uzasadnienia. Badanie Simone 2016 ma charakter
chserwacyiny co z duzym prawdopodobienstwern wigze sie z
moziiwoscig nie przyjmowania leczenia zgodnie ze wskazaniami lekarza
lub nawet nie przyjmowania go wcale, czyli tak jak o moZze mied mieisce
w prakiyce klinicznej.

Rozdziat
5.4, sirona
g5

Uwaga Agenciji:

Zdaniem analitykbw Agencii analiza podstawowa wnioskodawcy cechuje
sie’ bardzo niskg wiarygodnoscig ze wzgledu na Zrédlo danych
dotyczgeych kiuczowego efektu interwencii, jakim jest zmiana operacji
na mnigj inwazyjng, kidre stanowity opinie eksperiéw. Rdznice miedzy
interwencjami w tym zakresie nie zostaly wykazane w badaniu PEARL |,
kidre pomimo pewnych ograniczen stanowi najlepsze dostepne zrodio
danych. W zwigzku z tym nalezy zwrdcié uwage na wynik analizy
wrazliwosci przy zatozeniu braku wplywu interwencji na typ operacji. W




wariancie tym uzyskano wartos¢ ICUR ponad 15 razy wiekszg niz w
analizie podstawowe] (przy roznicy QALY rownej 0,014) i nieznacznie
przekraczajgcy ustawowy prog oplacalnosci. Przy braku rdznic w
rozkladzie operacji réinice w  efekiach zdrowotnych  miedzy
interwencjiami ujawniajg sie wylacznie w fazie przedoperacyine) i sg
zwigzane z poprawg jakosci zycia pacjentek wynikaigcg z redukci
Knivawienia

Komentarz:

Dane dia kiuczowego efekiu interwencii, jaldm jest zmiang operacji na
rmnie] inwazying istolnie nie pmchaﬁiz@@ z badania klinicznego., Wynika to
z fakty, iz badanie PEARL | nie zostalo zaprojeldowane tak, by mozliwa
bvla wiarygodna ocena punkidw koncowych dotyczagcych leczenia
operacyinego. Ocena operacy miata charakter jedvnie eksploracyiny, a
pacientkl kwatlfikowane do badania nie byly zebowigzane do poddania
sie operacji. Diatego nie jest zasadne wnioskowanie na podstawie tych
wynikow z badania PEARL [, pontewaz ich analiza nie byla przewldziana
jako cel badania. W sytuac)i, w kidrej nie istnigjg badania kiiniczne, na
podstawie kidrych mozliwa jest ocena zmiany operacii na mniej
inwazying, badanie ankielowe porostaje najbardzie] wiarygodnym
dostepnyim  Zrodiem informac) (zgodnie z hierarchig wiarygodnoécl
dowodow naukowych).

Nalezy zwrdcic uwage przede wszystkim na faki, ze nadrzednym celem
stosowania leku Esmya jest zachowanie plodnosci kobief, na co
wskazujg wszyscy ankietowani przez Whnioskodawce eksperci kliniczni.
Eksperci wskazuja bowiem, ze kobiety leczone lekiem Esmya® czesciej
unikaia histerektomii kwalifikujac sie do zabiegu miomekiomii, tym
samym zachowujge plodnosc. Poprawa jakoscl zycia chorej w okresie
przedoperacyjnym stanow! jedynie dodatkowy atut wnioskowanej
technologii medyczne]. Podejécie Agencji dotyczace kwalifikacjt do
operacji po zastosowaniu leczenia lekiem Esmya® jest podejsciem
skra_gnym Zaldada bowiem, iz kwahﬂkaqa do zabiegu po terapii lekiem
Esmya® nie zmieni sie na operacje mniej inwazying dla ani jednej
kobiety.

Rozdzial
523,
Strona 63

Uwaga Agencit

Zdaniem analitykow Agencii w  analizie wrazhwasc‘: uwzgledniono
najwazniejsze parametry modelu. Ograniczenie analizy wraZliwosci
stanow!| brak przeprowadzenia analizy probabilistycznej, mimo iz model
centrainy, kiory aulorzy analizy wnioskodawcy przystosowali do
warunkow polskich, zawierat taka funkcjonainosc.

Homentarz:

Zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagan
przeprowadzenie analizy probabilistycznej nie jest obligatoryine.
Analitycy przyvgotowujgey opracowanie odstgpili od prezentowania
wynikOw analizy probabilistycznel z uwagl na jel niewielkg wartost
meryloryczng w kontekécie oceny niepewnosci uzyskiwanych wynikdw
analizy. Uznano, ze gldwne parametry i scenariusze uwzgledniane w
modelu maja charakter deterministyczny, przyjmowanie arbitralnych
rozkladdw dla  parametrdw  moglocby prowadzié  do uzyskania)




nieinterpretowalnych wynikow.

Rozdziat
5.3, tabsia
26, Strona

83,
Sirona 64,
85, 70

Uwaga Agencii:

W ramach przegladu systemalycznego przedstawionego w analizie
klinicznel wykazano przewage wnioskowane] technologii w zakresie
redukcii kiwawienia | objetoscl miesniakéw macicy. Nie wykazano
natomiast przewagl w zakresie zmiany operacjl na mniej inwazyjna, co

stanowt jeden z o kluczowyceh paramelréw  skutecznodcl w analizie

ekonomiczne].

Whioskodawca przyjgl, 2 u wszystiich pacientek leczonych UPA lub
objawowo zostanie wykonana operacja usuniecia miedniakow macicy.
Zgodnie z wynikami badania PEARL | oraz informaciami uzyskanymi od
ekasperiow Klinicznveh nie jest 1o jednak zalozenie realistyczne — czesdd
pacientek rezygnuje z operaci

Komentarz:
Badanie PEARL [ nie zostalo zaprojekiowane pod katem cceny punkiu

koncowego dotyczacego zmiany operacii.

Zidentyfikowano czynniki, kidre skutecznie wptynely na uzyskane wyniki
w o tym  zakresie, obnizajgc tym samym  ich wiarygodnodé  (min.
mozliwosé odstgpienia od zaplanowaneg] operacji oraz zréznicowana
orakiyka dotyczgca podejmowania decyzji o operacjach w rdZnych
osrodkach).

Svtuacie jaka miala miejsce w badaniu PEARL | (cze&é chorych nie
przystgpita finalnie do  operacji) nalezy uznaé za nie majges
cdzwierciedienia w zakladane] prakiyce kliniczne] w Polsce po
rozpoczeciu refundacii, czyli w syluacji wydawania chorym recepty na
lek jedynie po wyznaczeniu terminu operacii.

Ponadio parameirami ocenianymi w badaniu PEARL [ byly zmiana
nasilenia krwawienia oraz zmnigjszenie miesniakow. Powyze] wskazane
punkty koncowe okazaly sie byC 1S, Na podstawie opinii ekspertow
klinicznych zatozono, iz zmniejszenie nasilenia krwawiefi oraz wielkosci
miesniakow macicy bedzie miato wplyw na rodza) przeprowadzong
operacil {ekstrapoiacia wynikdw | kKlasyczne modelowanie w analizie
jednych punkiéw konicowych w oparciu o inne). Wobec powyZzszego
zmiana operacji wigZze sie bezpoérednio z ocenionymi w badaniu i
istotnymi  statystycznie punktami  kohcowymi takimi jak nasilenie
krwawienia oraz wielkos¢ migedniakdw. W zwigzku z powyzszym
zatozenia uwzglednione na podstawie opinii ekspertdw kiinicznych,
dotyczace odsetka chorych zmieniajgcych rodzaj operacii wydaig sie byt
stuszne. Wykorzystano najiepsze dostepne dane. W analizie wrazliwosci
przetestowano rowniez syluacie - skrainie konserwatywna - nie
uwzgledniono réznic w rozkiadzie przeprowadzanych operacj dia
oceniang] interwencjl | komparatora. Nalezy podkreslic, iz otrzymany
wowczas wynik jedynie nieznacznie przekracza obowigzujacy prog
optacalnosci — 126 876 PLN / QALY. Zaznaczy¢ tutaj nalezy, iz podescie
to jest skrajne. Zakiada bowiem, iz kwalifikacja do zabiegu po terapii
lekiem Esmya® z bardzie] na mnie] inwazyiny nie zmieni sie dla ani
jednej kobiety.




Rozdzial
6.3,
Tabsla 31,
Sirona 69

Uwaga Agencii:

Whioskodawca uzasadnit wybsr populaci docelowe]. Niemniej jednak
rzeczywista liczebnost populaci moze rdézni¢ sie od zalozone] przez
wnioskodawce, Oszacowania wnioskodawcy nie sg zgodne z opinig
czescl ekspertow Agencli, kidrzy wskazuja na fakl, 2 pacjentki po
zastosowaniu leczenia farrmakologicznego rezygnuia z operaci.

Komentarz:

Populacia docelowa zostala oszacowana w oparciy o historyezng liczbe
wykonywanych  operacil,. W wyniku  zastosowania  leczenia
farmakologicznego  moze  zmnielszyd  sie liczebnosd  choryeh
operowanych, natomiast nie lczebnosd populacyi docelowe].

Obecnie  leczenie farmskeologiczne  (Esmya®  jest sporadycznie
stosowane w rozwazanym wskazaniu (w zwigzku z brakiem refundacii)
wozwigzku z czym populacia docslowa jest skalkulowana poprawnie. |
Uwzgledniajac  opinie  jednego 2z  czterech ekspertow  klinicznych
ankietowanych przez Agencie (wskazujigcego na redukcie liczby operacii
w zwigzku z leczeniem farmakologicznym) mozna przyjaé mnieisza
liczbe wykonywanych operacji w scenariuszu nowym (po refundaci
Esmya®), jednak nie ma to wplywu na biezgce oszacowanie populacii —
noniewaz leczenie to nie jest obecnie refundowane.

Rozdziat
6.3
Tabela 31,
Strona 649

Uwaga Agencji:
Koszt jednege punkiu w oszacowaniach dotyczacych kosztu porady
ginekologiczne] zostat obliczony na podstawie danych pochodzacych
jedynie z 9 losowo wybranych osrodkdw, co nie pozwala wnioskowad na
temat reprezentatywnoscl tego kosziu w odniesieniu do wszystkich
poradni w Polsce

Komentarz:

Koszt porady ginekologicznej 9 ofrodkdw  wydaje sie byé
wystarczajgcg proba, przy uwzgiednieniu, iz nie jest fo znaczacy koszt
wysiepujgcy w  ninigjsze] analizie. Koszt  jednostkowy  porady
ginekologiczne| oszacowano na poziomie 58,55 PLN z USG oraz 29,28
PLN bez USG (uwzgledniajge wyceny z 9 obrodkéw). Zakres wycen za
jeden punkt w uwzglednionych oérodkach wynosi miedzy 7,74 a 9,00
PLN. Przyimujac minimaing i maksymalng wartos¢ z podanego zakresu
wynik analizy ICUR zmienia sie jedynie ¢ okoto 0,2%.

Rozdziat
6.3.1,
Strona 71

Uwaga Agenciji:
Ponadto w AWB wnioskodawcy nie uwzgledniono prawdopodobiefistwa
nawrotu choroby wystepujgcego po miomektomii

Komentarz:

Nie uwzgledniono w AWB prawdopodobienstwa nawrotu wystepujgcego
po miomektomii. Jako uzasadnienie takiego postepowania podano, iz
populacja docelowa w kolejnych latach refundacji zostata obliczona na
podstawie statystyk JGP 1 przedstawia realng liczbe oséb w Polsce.
Analitycy AOTMIT weskazujg, 12 u pacentek, u kidrych zamiast

histerekiomii przeprowadzono miomektomie istnieje ryzyko, iz w ciagu




roku 2,7% z nich bedzie musiato przejéé ponownie operacje (niewielki
odsetek). Zgodnie z uwaga analitykdw Agencji pacjentki te bedg
ponownie kwalifikowane do operacji. Biorgc pod uwage niewielki
odsetek chorych, jak rowniez istnienie kolejek do operagji nalezy zalozys
pomijalny wplyw tego parametru w 2-letnim horyzoncie czasowym AWE,
rwlaszoza wo syiuac przyiecia konserwatywnych zalozen odnosnie
liczebnosci populacii docelowe] w czasie (brak uwzglednienia trendu
spadkowego  liczebnodel  operacjiy. Wobec powyiszego zatoiZenie
uwzglednione w AWDB wydaje sie byC zasadne.

Rozdziat
8.3.3.
Strona
72173

Rozdziat
633,
Tabela 34
Strona 73

Uwaga Agencji:
Miernniej jednak biorac pod uwage walpliwesct dotyczgee liczebnosal
populac kobiet zakwalifikowanych do operagji, kidre rozpoczng leczenie
lekism Fsmya®, jednak ostatecznie nie zostang poddane zabiegowi,
analityocy Agencit przeprowadzili kalkulacle kosziow wysiepujacych po
stronie platnika. W obliczeniach przyvieto, iz 26% kobiel (odsetek kobiet
ntepoddajgoyeh  sie  histereklomil  podany przez wnioskodawee w
Formularzu dotyczgeym uwag do analizy werylikacyinel w 2014 r. na
podstawie wynikow badania ankielowego Walczymy o© kobiecosd”)
zrezygnuie z operacii, pomimo iz poddadzg sie one 3 missieczneg] terapii
wniocskowanym lekiem. Wprawdzie powyzszy odsetek kobiet odnosi sie
do kobiet, kidre nie zgodzily sie na zabieg operacyiny juz na etapie
propozycii lego wykonania, niemnie} jednak biorgc pod uwage opinie
eksperta klinicznego, iz 30-40% kobiet leczonych farmakologicznie
rezygnuje z operacii takie zatozenie wydaje sie sluszne.

Komentarz:

Agencia przeprowadzajge oszacowanie podczas  wnioskowania
wykorzystata dane dotyczg innego zagadnienia (brak zgody na operacje
zamiast rezygnacjl z operacji) oraz uwzglednita opinie tylko jednego z
czterech ankietowanych ekspertdw klinicznych. W te] sytuac)i nalezy
traktowaé obliczenia Agencii jako wariant skrajnie konserwatywny.
Watoliwosc! budzi jednak wynik oszacowan Agencji, ktdry jest zupelnie
niezrozumiaty.

Wartant przeliczony przez Agencie powinien odzwierciedla¢ nastepujgce
zatozenie Agencii.

LW obliczeniach przyjeto, i 26% kobiet zrezygnuje z operacii, pomimo iz
poddadzg sie one 3 miesiecznef lerapii wrioskowanym lekiem”
Tymczasem analitycy Agenc)i uzyskali wynik, kidry zupelnie kibci sie z
tym zalozeniem.




Wyniki oryginale Wnioskodawey (bez rezygnacji 26% koblet z
operacji):

Perspeldywa NFZ [bez | Perspekiywa NFZ [z

Wairiant RSS) HES)

| rol i rok I rok U rok
Koszty inkrementalne
Koszi

wnioskowanego |26 626 587 (31 023 638 (24 573 935 128 632 016
leku

Koszty 4 941304 |-5 948700 |-5 948700 -5 948 700
pozoslate .
Koszty 21685193 |25 074 038 |10 632 541 | 22 683 317
sumaryeczne

Wyniki Agencli (z rezygnacia 26% kobiet z operacii):
Parspektywa NFZ {(bez| Pesrspekiywa NFZ (=

Wariant RSS) REE)

| rok HH rok i rok |1l rok
Koszly inkrementalne
Koszi

wnioskowanego |38 058 920 (42 455 971 |35 124 946 |39 183 027
lebou

Koszty 4941394 [-5948 700 |-4 941 394 |-5 948 700
pozostale

Hoszty 33 117 526 |36 507 271 |30 183 552 | 33 234 327
sUmMmaryczne

Koszly pozostale (w sklad, kidrych wehodzi gidwnie koszt operacji) w
wariancie: Agencil nie roznig sie niczym od kosziow poiic‘zonych przez
Whioskodawce. Agenc;a nie uwzglednita wiec rezygnacji 26% kobiet
leczonych Esmya z operacji. Zami as’t tego Agencia powiekszyla jedynie
wielkosE populac)t leczone] Esm a® o 26% i kalkulujge w ten sposob
wyZzszy KkKoszt zuzycia Esmya . Przeliczenis ’zakxe s W ocenie
Whioskodawcy niepoprawne. Skoro leczenie Esmya ma zmniejszad
populacje kwalifikujgcyg sie do operaci (dopiero w przypadku stosowania
leku) io nie moze to wplyngd na wyjsciowy wzrost populacji (kidra
dopiero zakwalifikuje sie do leczenia). Jest to oczywisly blad logiczny
popelniony w momencie formutowania zalozen przez Agencie.
Prawidlowe oszacowanie wynikdw, przy zalozeniach postulowanych
przez Agencie zaprezentowano w tabeli ponizej:




Wyniki Winioskodawey {(z rezygnacia 26% kobiet z operacii):

Perspekitywa NFZ (bez| Perspektywa NFZ (z
Wariant RS§} RES)

| rok i rok | rok i rok
Koszty inkremnentalne
Koszt
wnioskowanego |28 626 587 (31 023638 |24 573035 |28 632 016
feku
Koszty pozostate | -15 881421 18695 336 1 -15881421 1 -18 695 336
Roszty 10 745 166 |12 328302 |8692 515 |9 936 680
sUmarycIne

Rozdziat
6.4,
Stronas 73

Uwaga Agencji:

Nalezy zauwazyvé, 12 pomimo 28 obecnie wnioskowana populacia jest
szersza niz populacia wnioskowana w 2014

refundacig wnioskowanego leku w przypadky I roku refundacji sg
zblizone do  propozyci przez wnicskodawce  w
scenariuszu bez RSS,

P

., koszty zwigzane z

nrzaedstawionesi

Komeniarz:

W 2014 r wnioskowano o 2 cykle podawania leku Esmya® w innej
populach docelowe] | w zZwigzku z tym wyniki obydwu analiz nie sg
pordwnywaine.

" Umozliwiaj

gey identyfikacje fragmentu analizy, do kidrego odnoszg sie wniesione

uwagi; nie dotyczy w przypadku uwag ogdinych,

3. Uwagi do

analiz wnioskodawecy®

a. Uwagi do analizy klinicznej

Mumer®

wykrest, strony)

(rozdziaty, tabeli,

Uwagi

* Umoziiwiajgcy
ogbinych,

identyﬁkac;e fragmentu analizy, do ktérego odnosi sie uwaga,; nie dolyczy w przypadku uwag

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Mumer®
(rozdziaiu, tabeli
wykresu, strony)

Uwagi

® analizy, o kidrych mowa w art. 25 pkt 14) lit. ¢ oraz art. 26 pkt 2) lit. h oraz i ustawy z dnia 12 maja 2011 . o
refundacii fekow, srodkow spozywezych specjalnego przeznaczenia zywianiowego oraz wyrohdw medycznych

(Dz. . 2 2011 1.

Nr 122, poz. 696 z pdin. zm.)




* Umozhwiajacy identyfikacje fragmentu analizy, do kidrege cdnosi sie uwags; nie dotyczy w przypadku uwag
ogbinych,
¢. Uwagi do analizy wplywu na budzet podmiotu zobowiazanego do
finansowania swiadczen ze $rodikdw publicznych

Rumer”

{rozdziatu, .
tabeli, Uwagi

wykresu,
strony)

* Umozhwiniacy dentyfikacle fragmentu analizy, do kldrege odnosi sie uwags, nie dolyczy w preypadky uwag
ogshwoh,

d. Uwagi do analizy racionalizacyjns]

Numer®
(rozdziahy, tabeli, Uwagi
wykrasu, sirony)

* Umozliwiajacy identyfikacje fragmentu analizy, do kidrego cdnost sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
ogdinych.




