Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 196/2013 z dnia 23 wrzesnia 2013
w sprawie oceny leku Baraclude (entekawir), w ramach programu
lekowego: , Leczenie przewlekiego wirusowego zapalenia watroby
typu B (ICD-10 B 18.1)”

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne objecie refundacjq leku Baraclude
(entekawir) w ramach programu lekowego: , Leczenie przewlektego
wirusowego zapalenia wgtroby typu B”.

Uzasadnienie

Program lekowy , Leczenie przewlektego wirusowego zapalenia wgtroby typu B
(ICD-10 B 18.1)” jest odpowiedzig na istotny problem kliniczny i spoteczny jakim
jest WZW B. Entekawir dziata jako silny inhibitor wiremii oraz charakteryzuje sie
wysokqg barierq genetycznq dla opornosci. Jednak rozpatrywany program
lekowy zawiera istotne btedy co powoduje, Zze jego wdrozenie w praktyce
klinicznej moze byc¢ niekorzystne dla pacjenta i wymaga od lekarza
postepowania niezgodnego z wiedzq medyczng:

— wskazanie rejestracyjne Baraclude dotyczy stosowania go u o0sob
dorostych z przewlektym zapaleniem wgqgtroby typu B. W rozpatrywanym
programie lekowym majq byc leczone rowniez dzieci powyzej 3 roku
Zycia, oznacza to iz Baraclude podawana bytaby off-label;

— komparatorem w tym programie lekowym nie powinna by¢ Lamivudyna
gdyz nie posiada wskazania rejestracyjnego w tym wskazaniu, a takze
z przyczyn merytorycznych - indukujgc opornos¢ u 71 % pacjentow
po 5 latach terapii. Bezwzglednie komparatorem powinien byc¢ produkt
leczniczy Tenofovir, ktory juz w roku 2011 otrzymat pozytywng
rekomendacje Prezesa AOTM w tym wskazaniu, wg danych
z piSmiennictwa jest terapiq dominujgcq wzgledem Entekaviru gdyz
w 6-letniej obserwacji klinicznej nie zaobserwowano opornosci
a w analizie ekonomicznej jest terapiq tanszq od Entekaviru.
Potwierdzajq to dane z analiz klinicznych a takze opinie ekspertow. Brak
mozliwosci leczenia Tenofovirem bedzie skutkowat przejeciem przez
Entecavir 100% udziatow Lamivudyny i dominacjq w tym wskazaniu;
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— profil bezpieczeristwa Baraclude i Tenofoviru jest porownywalny ,choc
FDA zarejestrowat przypadki kwasicy metabolicznej zwiqzanej z uzyciem
Baraclude;

— zawarta w programie lekowym opcja terapii skojarzonej dwoma
analogami nukleozydowymi powinna byc¢ traktowana jako btgd w sztuce
medycznej i jest niedopuszczalna ze wzgledu na podobny profil opornosci
dwdch lekow z tej samej grupy;

— kontrowersje ekspertow wzbudzit rowniez fakt zmiany terapii juz
w 24 tyg., co jest sprzeczne z wiedzq medycznqg.

Rada Przejrzystosci proponuje aby zarowno Baraclude jak i Tenofovir byty w tej
samej grupie limitowej, gdzie podstawq limitu bedzie Tenofovir.

Rada Przejrzystosci zwraca takze uwage na fakt, iz wg zalecen towarzystw
miedzynarodowych i polskich, jednoznacznej opinii ekspertow, kryteria
wigczenia terapii w przewlektym zapaleniu wqtroby typu B powinny byc¢ takie
same dla pacjentow HBe dodatnich jak i HBe ujemnych.

Przedmiot wniosku

Przedmiotem wniosku jest objecie refundacja i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu leczniczego Baraclude
(entekawir), 0,5 mg, tabletki powlekane, 30 sztuk, kod EAN: 5909990619177, w ramach programu lekowego
»Leczenie przewlektego wirusowego zapalenia watroby typu B (ICD-10 B 18.1)".

Problem zdrowotny

Przewlekte wirusowe zapalenie watroby typu B to przewlekta (>6 mies.) choroba watroby, charakteryzujaca sie
zmianami martwiczo-zapalnymi, wywotana przetrwatym zakazeniem HBV. Liczba przewlekle zakazonych HBV w
Polsce wynosi ok. 700 tys. oséb, z przewagg ptci meskiej.

Do markeréw zakazenia nalezg HBeAg/anty-HBe wykorzystywane w planowaniu strategii terapeutycznej oraz
monitorowaniu odpowiedzi pacjenta na zastosowane leczenie. HBeAg to tzw. antygen wczesny, ktéry pojawia
sie w okresie 3—6 tygodni od zakazenia. Obecnos¢ HBeAg swiadczy o intensywnej replikacji wirusa, wskazujgcej
na ostra, aktywng infekcje oraz wysoka zakaznos$¢. Eliminacja antygenu HBeAg i pojawienie sie przeciwciat anty-
HBe wskazujg na zahamowanie procesu replikacji i stanowig pozytywny czynnik prognostyczny. Jednak wartos¢
prognostyczna samego zaniku HBeAg z/lub bez serokonwersji HBe jako markera jest ograniczona z uwagi na
fakt, ze nie zawsze wskazuje on na ustgpienie choroby. U niektorych chorych leczonych, u ktérych decyzje o
zakonczeniu terapii podjeto na podstawie zaniku HBeAg, moze dojs¢ do wznowy choroby, podczas ktérej nie
zawsze stwierdza sie obecno$é tego antygenu [populacja HBeAg(-)]. W Polsce (podobnie jak w Europie)
dominuje wariant WZW B z ujemnym HBeAg (nawet do >80% wszystkich przypadkéow WZW B).

Opis wnioskowanej technologii medycznej

Baraclude, 0,5 mg, tabletki powlekane, 30 sztuk (3 blistry po 10 x 1 tabletek powlekanych w perforowanych
blistrach Al/Al podzielonych na dawki pojedyncze), substancja czynna: entekawir.

Entekawir, analog guanozyny, wykazujgcy aktywnos$¢ hamujaca polimeraze HBV, ulega fosforylacji do aktywnej
postaci trifosforanu (TP), ktorej wewnatrzkomadrkowy okres péttrwania wynosi 15 godzin. Przez konkurowanie z
naturalnym substratem — trifosforanem deoksyguanozyny, entekawir-TP hamuje trzy aktywnosci polimerazy
wirusowe;j.

Lek zostat zarejestrowany w procedurze centralnej we wnioskowanym wskazaniu 28.06.2006 r.

Dnia 29 marca 2005 roku FDA zatwierdzita produkt leczniczy Baraclude (entekawir) w leczeniu przewlektego
zapalenia watroby typu B ws$réd osob dorostych ze stwierdzong czynng replikacja wirusa oraz trwale
podwyzszong aktywnoscig aminotransferaz (ALT lub AST) lub histologicznie potwierdzong aktywnoscig choroby.

Zalecana dawka wynosi 0,5 mg raz na dobe, podawana przed positkiem lub po positku.
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Wskazanie rejestracyjne to: przewlekte wirusowe zapalenie watroby typu B (HBV) u oséb dorostych:

e z wyrdwnang czynnosScig watroby, stwierdzong czynng replikacja wirusa, trwale podwyzszong
aktywnoscig aminotransferazy alaninowej (AIAT) i histologicznie potwierdzonym czynnym stanem
zapalnym i (lub) zwtéknieniem watroby;

e z niewyréwnang czynnoscig watroby.

Wskazanie rejestracyjne, zarowno w przypadku wyréwnanej czynnosci watroby, jak i niewyréwnanej czynnosci
watroby, opiera sie na danych z badan klinicznych u pacjentéw nieotrzymujgcych uprzednio analogéw
nukleozyddw z zakazeniem HBV i dodatnim lub ujemnym wynikiem oznaczenia antygenu HBeAg.

Alternatywne technologie medyczne

Jako komparatory dla entekawiru (ETV) w populacji pacjentéw z przewlektym zapaleniem watroby typu B
z ujemnym oznaczeniem antygenu HBe w analizie wnioskodawcy wskazano 3 inne leki z grupy analogéw
nukleozydéw/nukleotydéw (AN): lamiwudyne (LAM), adefowir (ADV) i tenofowir (TDF). Pomimo modyfikacji
wskazania rejestracyjnego dla produktu leczniczego Zeffix (lamiwudyna) dokonanej przez Komisje Europejskg
dnia 8 lipca 2010 r., stanowigcej iz stosowanie lamiwudyny w pierwsze;j linii leczenia w rozpatrywanej populacji
chorych jest zastosowaniem off-label, ze wzgledu na obecny ksztatt programu lekowego leczenia przewlektego
WZW B, komparatorem pierwszego rzedu dla entekawiru jest lamiwudyna, jako jedyna refundowana opcja
terapeutyczna dostepna dla wnioskowanej grupy chorych. Tenofowir i adefowir mozna za$ traktowac jako
ewentualne komparatory drugiego rzedu dla entekawiru ze wzgledu na brak refundacji i, w przypadku
adefowiru, réwniez rejestracji w rozpatrywanym wskazaniu.

Skutecznosé kliniczna

Na podstawie wynikéw z publikacji zrodtowych (Yao 2007, Al463023, Lai 2006, Al463027, FDA Entekawir), jak
rowniez w efekcie przeprowadzonej syntezy ilosciowej wykazano istotng statystycznie réznice na korzys¢ ETV vs
LAM odnosnie odpowiedzi ztozonej, wirusologicznej, biochemicznej oraz histologicznej. Wyniki metaanalizy
badan ETV vs LAM:

e Odpowied? ztozona (HBV DNA < 0,7 MEg/ml, normalizacja ALT < 1,25 x ULN): RR=1,10 [95% CI: 1,02;
1,18]; NNT=14 [8; 49];

e Odpowied? wirusologiczna: (HBV DNA < 300 kopii/ml): RR=1,26 [95% Cl: 1,17; 1,35], NNT=6 [5;8]
e Odpowiedz biochemiczna: (normalizacja ALT < 1 x ULN): RR=1,11 [95% ClI: 1,02; 1,21]; NNT=13 [8; 62]

e OdpowiedZ histologiczna (poprawa o 22 pkt w skali Knodell bez jednoczesnego pogorszenia
zwtdknienia): RR=1,16 [95% CI: 1,03; 1,31], NNT=11 [6;52].

Nie stwierdzono znamiennych statystycznie réznic miedzy terapiami w przypadku odpowiedzi serologicznej,
zdarzen w postaci dekompensacji watroby oraz HCC (ang. Hepatocellular Carcinoma) rak
watrobowokomaérkowy).

Do dodatkowej oceny skutecznosci klinicznej wiaczono 5 nRCT, porédwnujacych wnioskowang substancje
czynng z adefowirem (Chen 2011, Ha 2011) oraz tenofowirem (Mete 2012, Dogan 2012, Guzelbulut 2012).
Wyniki analizy iloSciowej poréwnan sugerujg znamienng statystycznie przewage ETV vs ADV:

e Odpowiedz wirusologiczna (zanik HBV DNA < 100 kopii): RR=1,29 [95% Cl: 1,11; 1,49];
e Odpowiedz biochemiczna (normalizacja ALT < 1 x ULN): RR=1,23 [95%Cl: 1,07; 1,42].

Dane dla odpowiedzi serologicznej nie wykazaty istotnych statystycznie rdzinic pomiedzy badanymi
technologiami. Proby kliniczne poréwnujgce ETV vs TDF wykazaty podobny profil skutecznosci pomiedzy
badanymi technologiami - wyniki dotyczace odpowiedzi wirusologicznej i serologicznej nie wykazaty réznic
istotnych statystycznie.

Wyniki z 16 RCT (27 publikacji) podejmujacych zagadnienie lekoopornosci wsréd pacjentéw z przewlektym
WZW B s$wiadczg o korzystnym profilu entekawiru pod wzgledem lekoopornosci, ktéry po 4 latach obserwacji
indukuje opornos¢ na terapie u zaledwie 0,9% pacjentow. Lepszy wynik uzyskuje jedynie tenofowir, w
badaniach zanotowano zerowy odsetek pacjentéw zlekoopornoscig. Terapia adefowirem powoduje
lekoopornos¢ u 29% pacjentéw po 5 latach obserwacji, natomiast najwyzszy odsetek przypadkow
wyksztatconej opornosci na lek wykazujg leczeni lamiwudyng (71% badanych opornych na leczenie po 5 latach
obserwacji).
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Z zestawienia danych porownujgcych skutecznos¢ terapii pozostatymi AN po uprzednim wyksztatceniu
opornosci na lamiwudyne wynika, ze pacjenci z lekoopornoscia majg mniejsze szanse na uzyskanie odpowiedzi
na leczenie ogdétem niz pacjenci bez opornosci. Zanik HBV DNA obserwowano u 67% pacjentow bez
lekoopornosci oraz 25% pacjentéw z lekoopornoscig, natomiast normalizacja ALT nastgpita u 73% pacjentow
bez lekoopornosci oraz u 67% pacjentédw lekoopornych (wyniki dla populacji ogélnej z przewlektym WZW B, bez
wzgledu na oznaczenie HBeAg). W przypadku populacji HBeAg(-) byto to w przypadku zaniku HBV DNA 81% vs
60%, a w przypadku normalizacji ALT 78% vs 69%.

Skutecznos¢ praktyczna

Badania obserwacyjne (13 proéb klinicznych) dotyczace skutecznosci entekawiru w warunkach praktyki klinicznej
potwierdzajg powyzsze wnioski o skutecznosci entekawiru w leczeniu pacjentow z przewlektym WZW typu B.
Uzyskiwane wyniki wskazaty, ze w wiekszosci badan, niezaleznie do przyjetego kryterium zaniku HBV DNA,
odpowiedz na leczenie w trakcie terapii ETV osiggato przynamniej 90% pacjentow.

Bezpieczenstwo stosowania

Wyniki analizy bezpieczenstwa oparto na badaniach wigczonych do analizy gtéwnej skutecznosci klinicznej
(publikacje: Yao 2007, Al463023, Lai 2006, Al463027, FDA Entekawir). Opracowania sugerujg podobny profil
bezpieczeristwa miedzy ETV a LAM. Znamiennos¢ statystyczng na niekorzys¢ ETV osiggnieto w przypadku:

e zwiekszenia poziomu bilirubiny catkowitej, gdzie leczenie szesciu pacjentéw powoduje jedno
dodatkowe zdarzenie niepozadane (NNH = 6 [4; 10]);

e czestosci wystepowania biegunki, w przypadku ktérej jedno dodatkowe zdarzenie wystepuje na kazda
grupe 35 pacjentéw (NNH = 35 [19; 184]).

Nie stwierdzono znamiennych statystycznie réznic miedzy terapig ETV a LAM wzgledem ponizszych punktow
koncowych dotyczacych bezpieczenstwa:

e zdarzenia niepozadane ogdétem (AEs ogotem, AEs zwigzane z leczeniem, utrata z badania z powodu
AEs, SAEs ogotem, SAEs zwigzane z leczeniem, powazne AEs, zgony z powodu SAEs);

e szczegOtowe zdarzenia niepozgdane dotyczace nieprawidtowych wynikow testow laboratoryjnych
(ogdtem w stopniu 23, ALT w stopniu 23, skoki ALT w stopniu 3, skoki ALT w stopniu 4, AST w stopniu
>3, amylaza w stopniu >3, podwyzszenie poziomu kreatyniny), infekcji (infekcje goérnych drog
oddechowych, objawy grypopodobne, przeziebienia, zapalenie gardta), standéw ogdlnych (bdle
brzucha, bdle gtowy, bdle plecéw, zmeczenie), zaburzen psychicznych ogétem, zaburzen skérnych
ogdétem, zaburzen miesniowo-szkieletowych i tkanki tgcznej ogoétem, zaburzen pracy uktadu
moczowego ogoétem, zaburzen uktadu nerwowego ogoétem (zaburzenia neurologiczne, zapalenie OUN),
zaburzen uktadu oddechowego, klatki piersiowej i srodpiersia ogétem, zaburzen zotgdkowo-jelitowych
(zaburzenia zotagdkowo-jelitowe ogdétem, nudnosci).

Dodatkowa analiza bezpieczenstwa, przeprowadzona w celu oszacowania wplywu terapii AN na
nefrotoksycznos$¢ wykazata, ze najwyzsze prawdopodobienstwo zaburzenia czynnosci nerek wystepuje w
przypadku stosowania ADV, natomiast pozostate AN, tgcznie z ETV, charakteryzujg sie podobnym, nizszym
prawdopodobienstwem wystgpienia tego dziatania niepozadanego.

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

W dozywotnim horyzoncie czasowym $redni koszt terapii jednego pacjenta z przewlektym WZW B entekawirem
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Inkrementalny koszt uzyskania dodatkowego QALY w przypadku zastosowania entekawiru w miejsce
lamiwudyny wynosi

Jak wykazata jednokierunkowa analiza wrazliwosci zmiana wnioskowania ma miejsce przy modyfikacji zatozen
odnosnie efektywnosci tenofowiru. Dla minimalnej efektywnosci tenofowiru, terapia ta zostaje zdominowana
przez terapie entekawirem, natomiast dla scenariusza maksymalnego terapia tenofowirem dominuje terapie
entekawirem.

Wyniki probabilistycznej analizy wrazliwosci potwierdzity wyniki analizy podstawowe;.

Cena zbytu netto produktu leczniczego Baraclude (entekawir) przy ktérej koszt uzyskania dodatkowego QALY
jest rowny wysokosci progu optacalnosci (cena progowa) wynosi w przypadku stosowania ETV zamiast
LAM, przy stosowaniu ETV w miejsce ADV oraz przy zastgpieniu TDF. Zaproponowana przez
whnioskodawce cena zbytu netto opakowania leku to

Okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy o refundacji nie zachodzg (analiza kliniczna zawiera
badania randomizowane dowodzgce wyzszosci leku nad alternatywnymi technologiami medycznymi
dotychczas refundowanymi w danym wskazaniu), a co za tym idzie nie jest wymagane wyznaczanie
maksymalnego poziomu ceny zgodnie z art. 13 ust. 4 ustawy.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

W wariancie podstawowym w zwigzku z podjeciem pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkéw publicznych
entekawiru wydatki inkrementalne z perspektywy ptatnika publicznego wzrosng
o w pierwszym roku analizy i o w drugim roku analizy.

W wyniku analizy wariantéw skrajnych w zwigzku z podjeciem pozytywnej decyzji o finansowaniu ze Srodkéw

publicznych entekawiru wydatki inkrementalne z perspektywy pfatnika publicznego w wariancie minimalnym

wzrosng o w pierwszym roku analizy i o w drugim roku analizy. W wariancie

maksymalnym wydatki inkrementalne z perspektywy NFZ wzrosng o w pierwszym roku analizy i o
w drugim roku analizy.

Rozwigzania proponowane w analizie racjonalizacyjnej

Whioskodawca zaproponowat rozdzielenie grupy limitowej ,45.0 - Antagonisci angiotensyny Il -
produkty jednosktadnikowe i ztozone”, na dwie grupy limitowe, obejmujgce osobno produkty
jednoskfadnikowe oraz osobno produkty ztozone,

Inkrementalne wydatki pfatnika publicznego oszacowane w ramach analizy wptywu na budzet
wynoszg okoto

Suma szacowanych Srodkow, ktdére zostang uwolnione wskutek zastosowania
proponowanego rozwigzania w horyzoncie 2 lat refundacji wynosi

, Z perspektywy podmiotu
zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianej technologii medycznej

Odnaleziono 13 rekomendaciji klinicznych wydanych przez 10 instytucji, dotyczacych stosowania entekawiru w
leczeniu przewlektego zapalenia watroby typu B (WZW B) jako terapii pierwszoliniowej (rozumianej jako
stosowanie entekawiru u pacjentdw wczesniej nieleczonych analogami nukleotydéw/nukleozydéw (AN) - | linia
leczenia wedtug wskazania wnioskowanego) lub entekawiru stosowanego u pacjentéw nieleczonych w ogéle
zadnym lekiem przeciwwirusowym - | linia leczenia. Nie wszystkie rekomendacje odnosity sie do statusu HBeAg
pacjenta (HBeAg(+), HBeAg(-)).

Wszystkie odnalezione rekomendacje kliniczne byty pozytywne. W rekomendacjach tych podkreslano, ze
entekawir jest jednym z najsilniejszych lekdw na WZW B, o bardzo matej szansie wzbudzenia opornosci w
przypadku pacjentéw wczesniej nieleczonych, w pordownaniu do wyzszego ryzyka wzbudzenia opornosci u
pacjentéw leczonych wczesniej lamiwudyng. Wskazywano przy tym wysokie ryzyko wystapienia opornosci u
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pacjentow leczonych lamiwudyng. Zwracano réwniez uwage na wyzszo$¢ entekawiru nad innymi AN:
tenofowirem, adefowirem oraz nad lamiwudyna.

Do zastosowania entekawiru w 1 linii leczenia pozytywnie odniosto sie 7 instytucji w nastepujgcych
rekomendacjach: polska PGE HBV 2013, miedzynarodowa WHO 2011, europejska EASL 2012, konsensus panelu
ekspertow z regionu Azji i Pacyfiku 2012, eksperci wegierscy 2012 oraz amerykarnskie AASLD 2009 oraz brytyjski
NICE 2008 i 2013, ktdry ograniczyt zalecenia do populacji pacjentdw z niewyréwnang czynnoscig watroby.

Rekomendacje bezposrednio odnoszace sie do grupy pacjentdw o ujemnym oznaczeniu antygenu HBe to:
polska PGE HBV 2013, europejska EASL 2012, brytyjska NICE 2008 i 2013, zalecenia wegierskich ekspertéw 2012
i amerykanska AASLD 2009. Rekomendacja nie rozrdzniajgca podziatu pacjentéw na HBeAg dodatnich i
ujemnych zostata wydana przez panel ekspertow z regionu Azji i Pacyfiku 2012, z kolei do kwestii oznaczenia
antygenu HBe nie odniosty sie: WHO 2011, niemiecka AWMF 2011, francuskie Prescrire 2007, 2008 i 2013 oraz
amerykanskie NIHCDCS 2009.

Odnaleziono 10 rekomendacji refundacyjnych pochodzgcych z 8 instytucji. Osiem rekomendacji jest
pozytywnych, w tym 4 z ograniczeniami, a jedna jest negatywna (szkocka SMC 2011), ale tylko w odniesieniu do
pacjentow z niewyréwnang czynnoscig watroby.

Wszystkie rekomendacje pozytywne odnosity sie do entekawiru stosowanego w | linii leczenia. Francuski HAS
2006 i 2011 wskazuje na wysoki stosunek skutecznosci leku do dziatan niepozgdanych, zadowalajacy profil
opornosci oraz znaczng rzeczywistg korzysé ze stosowania tego leku. Brytyjski NICE 2008 podkresla, ze leczenie
entekawirem jest efektywne klinicznie i optacalne. Belgijski KCE 2010 wymienia entekawir jako refundowany w
WZW typu B, a australijski PBAC 2006 podjat decyzje na podstawie akceptowalnej optacalnosci stosowania
entekawiru w poréwnaniu z lamiwudyna. Czes¢ instytucji ograniczyta rekomendacje do populacji pacjentéow:

e z wyrédwnang czynnoscig watroby, podkreslajgc jednoczesnie wyzszg skutecznosé¢ entekawiru w
poréwnaniu z lamiwudyng (szkocka SMC 2006);

e niewyréwnang czynnoscig watroby (walijska AWMSG 2012);

e z marskosciag watroby, zwracajgc jednoczesnie uwage na wiekszg skutecznos¢ entekawiru niz
lamiwudyny i rzadko obserwowang opornos¢ na entekawir u pacjentéw nieleczonych wczedniej AN
oraz podkreslajgc bardzo czestg opornosé na wczesniej stosowang lamiwudyne (kanadyjskie MHLTC
2013 i CADTH 2007).

Negatywna rekomendacja dla finansowania entekawiru, z uwagi na nieprzedstawienie przez firme wnioskujgca
wystarczajgco wiarygodnej analizy ekonomicznej, zostata wydana przez szkockg SMC w 2011, lecz dotyczyta
ona jedynie grupy pacjentdw z niewyrownang czynnos$cig watroby (rekomendacja SMC dla pacjentéw z
wyréwnang czynnoscig watroby jest pozytywna).

Rekomendacje odnoszace sie do statusu pacjenta HBeAg to: brytyjska NICE 2008, szkocka SMC 2006 oraz
kanadyjska MHLTC 2013. Pozostate instytucje nie odnosity sie w tresci rekomendacji do kwestii oznaczenia
antygenu HBe

Dodatkowe uwagi Rady

Rada Przejrzystosci wnioskuje o przygotowanie programu lekowego ,Leczenie przewlektego zapalenia WZW
typu B” w trybie pilnym, z uwzglednieniem obowigzujacych zalecen towarzystw naukowych oraz krajowych i
miedzynarodowych rekomendacji klinicznych.

Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci przyjeta stanowisko jak na wstepie.

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci

prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt 2 ustawy o refundacji lekdéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny
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Technologii Medycznych AOTM-0T-4351-15/2013, Wniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu
leczniczego Baraclude (entekawir), w ramach programu lekowego: ,Leczenie przewlektego wirusowego zapalenia watroby
typu B (ICD-10 B 18.1)", wrzesien 2012 r.

Inne wykorzystane zrédta danych, oprécz wskazanych w ww. raporcie:
1. Stanowisko eksperckie przedstawione na posiedzeniu w dniu 23 wrze$nia 2013r.

2. Stanowisko przedstawiciela pacjentdéw przedstawione na posiedzeniu w dniu 23 wrzesnia 2013r.
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KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem zéltym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu
na tajemnice przedsiebiorcy: Bristol-Myers Squibb Polska Sp. z 0.0.

Podstawa prawna wyfgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrze$nia 2001 r. o dostepie
do informacji publicznej (Dz.U. Nr 112, poz. 1198 z p6zn. zm.) w zw. z art. 11 ust. 4 ustawy z dnia
16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz.U. z 2003 r., Nr 153, poz. 1503 z
poézn. zm.).

Organ dokonujacy wylfaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych

Podmiot w interesie ktérego dokonano wyfgczenia jawnosci: Bristol-Myers Squibb Polska Sp.
Z0.0..
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