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W imieniu firmy Novartis Poland Sp. z o.0. w zalaczeniu przekazuje uwagi do analizy
weryfikacyjnej AOTM-0T-4351-8/2014 dotyczacej oceny leku Eylea (aflibercept),
40 mg/ml, roztwor do wstrzykiwan, 1 fiol. 4 po 100 ul, EAN 3837000137095 wraz
z deklaracjg konfliktu intereséw.
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zatacznik nr 1 do Zarzadzenia
Prezesa AOTM nr 18/2012

Formularz zgtaszania uwag do
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych
i analiz wnioskodawcy'

Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTM:

Numer:|AOTM-0OT-4351-8/2014

Whiosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu leczniczego:
Tytut: e Eylea (aflibercept), 40 mg/ml, roztwdr do wstrzykiwan, 1 fiol. 4 po 100 pl, EAN
3837000137095.

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypetniong i wiasnorecznie podpisang Deklaracja Konfliktu Intereséw (pkt. 1)
nalezy ztozy¢ w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych, ul. |. Krasickiego 26, 02-611
Warszawa, bgd? przestac¢ przesytkg kurierskg lub pocztowg na adres siedziby Agenciji.

Uwagi mozna zgtaszac w terminie 7 dni od dnia opublikowania analiz w Biuletynie Informacji Publicznej
(BIP). Uwagi dostarczone do siedziby AOTM po uptywie tego terminu nie bedg rozpatrywane.

UWAGA! Zgloszone uwagi i deklaracja konfliktu intereséw beda publikowane w BIP AOTM?.

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

Imig¢ i nazwisko osoby skiadajacej DKI dotyczacej ztozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjnej:
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Dotyczy wniosku/éw bedgcego/ych przedmiotem obrad Rady Przejrzystosci:
Eylea (aflibercept), 40 mg/ml, roztwér do wstrzykiwan, 1 fiol. & po 100 pl, EAN 3837000137095
Czego dotyczy DKI:

[l Ztozenie uwag do upublicznionej analizy weryfikacyjnej,

! zgodnie z art. 35 ust, 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundac;i lekdw, $rodkdéw spozywczych specjalnego przeznaczenia Zywieniowego oraz wyrobéw
medycznych (Dz. U. z 2011 r. Nr 122, poz. 696 z pdZn. zm.)

2 zgodnie z art. 31s ust. 23 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze Srodkow publicznych (Dz. U. z 2008, Nr 164, poz. 1027 z pozn.

zm.)

Yo ktorej mowa w art. 37s ust. 97 23 ustawy o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze Srodkéw publicznych (Dz. U, z 2008, Nr 164, poz. 1027

z poZn. zm.) /@
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UWAGA!
Czes¢ A nalezy wypetni¢ w przypadku wystepowania konfliktu intereséw.

Czes¢ B nalezy wypetic w przypadku braku konfliktu intereséw.

Czesc A

Stosunku pracy ¥

Umowy o swiadczenie ustug zarzadczych O

Umowy zlecenia O

Umowy o dzieto [J

Innej umowy o podobnym charakterze [

na rzecz podmiotow okreslonych w art. 31s ust. 8 pkt 1-3 (cytowany ponizej)

»8.Czionkowie Rady Przejrzystosci, ich matZzonkowie, zstepni i wstepni w linii prostej oraz osoby, z
ktérymi cztonkowie Rady Przejrzystosci pozostajg we wspdlnym pozZyciu, nie moga:

1) by¢ czionkami organéw spofek handlowych lub przedstawicielami przedsiebiorcéw prowadzgcych
dziafalno$¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym;

2) byc¢ cztonkami organdw spofek handlowych lub przedstawicielami przedsiebiorcéw prowadzgcych
dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, srodkéw spozywezych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

3) by¢ cztonkami organow spotdzielni, stowarzyszen lub fundacji prowadzgcych dziatalnosé, o ktérej
mowa w pkt 1i2,”

Prosze podac szczegdfy, ktore Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmiotéw, z ktérymi wigzg
Panig/Pana (mafzonka/matzonke, zstepnych lub wstepnych w linii prostej lub osoby z ktérymi pozostaje
Pan/Pani we wspolnym pozyciu) relacje powodujgce konflikt intereséw. Opis powinien byé moziiwie
zwiezly.

Ja, Anna Czwarno, niniejszym o$wiadczam, iz wykonuje zajecia zarobkowe dla firmy Novartis Poland
Sp z o0.0., bedacej przedstawicielem podmiotu odpowiedzialnego dla leku Lucentis (ranibizumab), na
podstawie umowy o prace.

Jednoczesnie oswiadczam, ze ani ja ani zaden cztonek mojej rodziny nie posiada zadnych zwiazkéw
z cztonkami Rady Przejrzystosci, ani osobami, ktérym zlecono przygotowanie ekspertyz i innych
opracowan, ani z ich mafzonkami, zstepnymi i wstepnymi w linii prostej, ani z osobami z ktorymi
pozostajg we wspolnym pozyciu.
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Oswiadczam, pod rygorem odpowiedzialnosci karnej za sktadanie fatszywych oswiadczen z art.
233 § 1i 6 ustawy z dnia 6.06.1997r. Kodeks karny (Dz. U. 1997 Nr 88, poz. 553 z p6zn. zm.), ze
wedlug mojej najlepszej wiedzy powyzsze dane sa zgodne ze stanem faktycznym i kompletne.
Wyrazam zgode na gromadzenie, przetwarzanie i udostepnianie moich danych osobowych w
celu identyfikacji konfliktu interesow zgodnie z ustawa o ochronie danych osobowych z dnia
29.08.1997 r. (Dz. U. Nr 133, poz. 883 z p6zn. zm.).
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Oswiadczam, iz z uwagi na niewystepowanie okolicznosci okreslonych w art. 31s ust. 9 ustawy z dnia
27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z
2008 r. Nr 164, poz. 1027 z pézn. zm.), dotyczgcych mojej osoby, mojego matzonka/mojej matzonki,
moich zstgpnych lub wstepnych w linii prostej, osoby, z ktéra/ osob, z ktérymi pozostaje we wspdlinym
pozyciu, nie jestem w konflikcie intereséw.

Oswiadczam, pod rygorem odpowiedzialnosci karnej za skladanie falszywych oswiadczen z art.
233 § 11 6 ustawy z dnia 6.06.1997r. Kodeks karny (Dz. U. 1997 Nr 88, poz. 553 z pézn. zm.), ze
wedtug mojej najlepszej wiedzy powyzsze dane sa zgodne ze stanem faktycznym i kompletne.
Wyrazam zgode na gromadzenie, przetwarzanie i udostepnianie moich danych osobowych w
celu identyfikacji konfliktu interesow zgodnie z ustawa o ochronie danych osobowych z dnia
29.08.1997 r. (Dz. U. Nr 133, poz. 883 z p6zn. zm.).
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2. Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTM

Numer* .
(rozdziatu, tabeli, Uwagi
wykresu, strony)

W odniesieniu do stosowanej liczby iniekcji ranibizumabu, nalezy mie¢ na uwadze ponizsze:

Wg. charakterystyki produktu leczniczego, zalecana dawka leku Lucentis wynosi 0,5 mg,
podawana co miesigc w pojedynczym wstrzyknigciu do ciata szklistego. Dawka ta odpowiada
objetosci 0,05 ml wstrzykiwanego leku.

Iniekcje sg podawane co miesigc i kontynuowane do czasu uzyskania maksymalnej ostrosci
wzroku, fj. ostrosci wzroku pacjenta utrzymujacej si¢ w trzech kolejnych comiesiecznych
badaniach, wykonywanych podczas leczenia ranibizumabem.

Nastepnie pacjenci powinni co miesiac zgtaszaé si¢ na kontrolne badania ostrosci wzroku.
Leczenie jest wznawiane, gdy badania kontrolne wykaza pogorszenie ostrosci wzroku
spowodowane przez wysiekowa posta¢ AMD. Comiesigczne wstrzykniecia powinny by¢
podawane do czasu ponownego uzyskania stabilizacji ostro$ci wzroku w trzech kolejnych
comiesigcznych badaniach (co najmniej dwie iniekcje). Odstep pomiedzy dwiema dawkami nie
powinien by¢ krotszy niz jeden miesiac.

Ranibizumab w leczeniu wysigkowej postaci AMD jest zatem stosowany wg. tzw. elastycznego
schematu dawkowania (PRN, lac. Pro re nata — w razie potrzeby; ,,na zgdanie™):

e Liczba iniekcji dostosowana jest do potrzeb kazdego pacjenta indywidualnie, nie ma

sztywnego (narzuconego) schematu podawania leku;

e Kazdy pacjent moze zareagowa¢ inaczej na dang terapie, poniewaz u kazdego choroba

przebiega w inny sposob;

e Terapia taka zapewnia poprawe ostrosci wzroku przy optymalnej liczbie iniekcji;

o Comiesigczna obserwacja pacjenta i indywidualne podejscie do jego choroby zapewnia

optymalne monitorowanie i pozgdane efekty terapeutyczne;

e Elastyczny schemat dawkowania pozwala unikna¢ podania zbyt matej liczby iniekcji (brak
Strona 75 optymalnego efektu terapeutycznego), jak réwniez nie naraza pacjenta na niepotrzebnie
duza liczbe iniekcji, jesli nie ma takiej potrzeby (dodatkowe koszty i zwickszone ryzyko
dziatan niepozadanych).

Ponizej przedstawiamy $rednig liczbe iniekcji w pierwszym roku leczenia wAMD
ranibizumabem w przykladowych badaniach gdzie zastosowano schemat elastycznego
dawkowania (PRN):
e badania kliniczne:
o 5,6 iniekeji — badanie SUSTAIN (Holz FG i wsp. Ophthalmology 2011; 118: 663-671);
o 5,1 iniekeji — badanie MONT BLANC (Larsen M i wsp. Ophthalmology 2012; 119:
992-1000);
o 5,6 iniekeji — badanie PRONTO (Fung AE i wsp. Am J Ophthalmol 2007; 143: 566-
583);
e miedzynarodowe prospektywne badanie obserwacyjne:
o ok. 5 iniekeji — badanie LUMINOUS (Holz FG i wsp. Br J Ophthalmol 2013; 97: 1161-
1167);
o retrospektywne badanie obserwacyjne:
o 5,79 iniekcji (Pushpoth S i wsp. Br J Ophthalmol 2012; 96(12): 1469-1473)
o polskie dane z praktyki klinicznej:
o 5,3 iniekcji — badanie ankietowe wsréd lekarzy praktykow (Stankiewicz A. Okulistyka
2013; 1: 49-51).

Powyzsze fakty znajdujg réwniez potwierdzenie w ocenie niemieckiej agencji HTA IQWIG,
ktora wskazuje, ze schemat podawania ranibizumabu w badaniach VIEW nie odpowiada
zapisom charakterystyki produktu leczniczego Lucentis. (IQWiG Reports — Commission No.
A12-19 Aflibercept (Eylea) — Benefit assessment according to § 35a Social Code Book V1).

* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnoszg sie wniesione uwagi; nie dotyczy w przypadku uwag ogdinych.
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3. Uwagi do analiz wnioskodawcy®
a. Uwagi do analizy klinicznej

Numer*
(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

Brak uwag

* Umozliwiajgey identyfikacje fragmentu analizy, do kidrego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag ogélnych.

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer*
(rozdziatu, tabel,
wykresu, strony)

Uwagi

Brak uwag

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

¢. Uwagi do analizy wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego do finansowania

swiadczen ze Srodkéw publicznych

Numer*
(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

Brak uwag

* Umozliwiajacy identyfikacje fragmentu analizy, do ktdrego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag ogdlnych.

d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

Numer*
(rozdzialu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

Brak uwag

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

7 analizy, o ktdrych mowa w art. 25 pkt 14) lit. c oraz art. 26 pkt 2) lit. h oraz i Ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, $rodkdw

spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych (Dz, U. z 2011 r. Nr 122, poz. 696 z pdZn. zm.)
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