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Formularz zgtaszania uwag do
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologu Medycznych i Taryfikacji
i analiz wmoskodawcy

Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMIT:

Numer:| AOTM-OT-4351-10/2015

Whniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu leku Hexvix
(hexyl aminolewulinianu) w ramach programu lekowego: Leczenie raka pecherza
Tytut:| moczowego 7 wykorzystaniem heksylu aminolewulinianu podczas zabiegu
przezcewkowej resekcji guza pecherza moczowego (ICD-10: C67)

1.

Uwagr (pkt. 2) wraz z wypetniona | wiasnorecznie podpisang Deklaracja Konfliktu Intereséw (pkt. 1)
nalezy ztozy¢ w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, ul. I. Krasickiego 26,
02-611 Warszawa, bgdz przestac przesytkg kurierskg lub pocztowa na adres siedziby Agencji.

Uwagi mozna zgfasza¢ w terminie 7 dni od dnia opublikowania analiz w Biuletynie Informacji
Publicznej (BIF). Uwagi dostarczone do siedziby AOTMIT po upfywie tego terminu nie beda
rozpatrywane.

UWAGA! Zgloszone uwagi | deklaracja konfliktu interesow beda publikowane w BIP AOTMIT-.

Deklaracja o konflikcie intereséw (DKI)® — do wypeinienia w przypadku uwag do analizy
weryfikacyjnej

Imie i nazwisko osoby skltadajacej DKI dotyczacej ztozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjnej:

Maria Jessa-Jabtonska
Dotyczy wniosku/ow bedgcego/ych przedmiotem obrad Rady Przejrzystosci:

Czego dotyczy DKI*:

! zgodnie z art. 35 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, Srodkéw spozywezych spegjainego przeznaczenia
zyw:emowago oraz wyrohow medycznych (Dz. U. z 2011 r. Nr 122, poz. 696 z pézn. zm.)

zgodme z art. 31s ust. 23 ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U, z 2008,
Nr 164, poz. 1027 z péZn. zm.)

>0 ktorej mowa w art. 31s ust. 12 i 23 ustawy o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz.
U, z 2008, Nr 164, poz. 1027 z pdZn. zm.)
! zaznaczyc tylko 1 pole




V¥  Ztozenie uwag do upublicznionej analizy weryfikacyjnej

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

¥ nie zachodza okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowarnych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2008 1., Nr 164, poz. 1027 z pézn. zm.),

r zachodzg okolicznosci okreslone wart. 31s ust. 8 ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkow publicznych (Dz. U. z 2008 r., Nr 164, poz. 1027 z pézn. zm.), 1j.:

r petnienie funkcji cztonka organow spoétki handlowej lub przedstawiciela przedsigbiorcy
prowadzgcego dziatalno§¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, §rodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym;

r petnienie funkcji cztonka organu spotki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzgcego dziatainos¢ gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow,
srodkow spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

r petnienie funkcji czionka organdéw spoétdzielni, stowarzyszen lub fundacji prowadzacych
dziatalnos¢ gospodarczag w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarczg
w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow, $rodkéw spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

r posiadanie akcji lub udziatow w spotkach handlowych prowadzacych dziatalnosé gospodarczg
w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa
zwigzanego z refundacjg lekéw, $rodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobow medycznych, oraz udziatbw w spdldzielniach prowadzgcych
dziafalnos¢ gospodarcza w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$é¢ gospodarcza
w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow, $rodkéw spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrchéw medycznych.

r prowadzenie dziatalno$ci gospodarczej w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnosci
gospodarczej w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow, srodkéw spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobdéw medycznych.

Prosze podac szczegdly, ktére Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz hazwy podmiotow, z ktérymi wiazg
Panig/Pana (mafzonka/maizonke, zstepnych lub wstepnych w linii prostej lub osoby z ktdrymi
pozostaje Pan/Pani we wspblnym pozyciu) relacje powodujace konflikt intereséw. Opis powinien byé
mozliwie zwiezfy.

Jestem dyrektorem medycznym firmy Ipsen Poland i osobg upowazniong do reprezentowania
wnioskodawcy w sprawie wniosku o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu leku Hexvix
(hexyl aminolewulinianu) w ramach programu lekowego: Leczenie raka pecherza moczowego z
wykorzystaniem heksylu aminolewulinianu podczas zabiegu przezcewkowej resekcji guza pecherza
moczowego (ICD-10: C67)

2 niepotrzebne skreslic



Jestem Sswiadomaly odpowiedzialnosci karnej za zlozenie fatszywego o$wiadczenia.
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2. Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMiT

Numer*
(rozdziatu, tabeli,
wykresu, strony)

Uwagi

Strona 20,

Komentarz

analitykow
Agencji

Wycena $wiadczenia ,Przezcewkowa diagnostyka fotodynamiczna”
(ICD-9: 57.35)w ramach grupy JGP L26 pozwala na pokrycie jedynie
kosztéw diagnostyki PDD, nie pozwala natomiast na pokrycie
kosztow zabiegu TURBT w swietle niebieskim. Rozliczenie procedury
TURBT w swietle biatym (ICD-9: 57.421 i 57.422) odbywa sie przy
pomocy tej samej grupy, a wiec ma identyczng wycene jak sama
diagnostyka fotodynamiczna. W zwigzku z powyzszym wnioskowaé
nalezy, ze dodatkowy koszt preparatu Hexvix w przypadku TURBT
nie jest ujety w wycenie swiadczenia i w praktyce zabieg w $wietle
niebieskim nie jest wykonywany w ramach lecznictwa szpitalnego z
powodu braku mozliwosci finansowania.

PDD — przezcewkowa diagnostyka fotodynamiczna jest tylko
procedura diagnostyczna, a nie leczniczg i w przypadku stwierdzenia
w czasie tej procedury guza pecherza moczowego, technologia
fotodynamiczna powinna by¢ mozliwa do zastosowania w trakcie
zabiegu resekcji guza — TURBT, w szczegolnosci gdy guz jest
widzialny tylko w tej technologii.

Strona 45,
JAnaliza
wrazliwosci
wg Agencji’

Wykorzystane przez Agencje parametry dotyczgce czutosci i
swoisto$ci PDD pochodzgce z Wytycznych EAU 2015 dotycza
wszystkich fotouczulaczy stosowanych w PDD. Referencja w
Wytycznych EAU 2015 wskazuje, ze dane zaczerpniete zostaty z
przegladu systematycznego Mowatt 2010 (przy czym warto$ci
dotyczace swoistosci zaprezentowane w publikacji Mowatt 2010
roznig sie nieznacznie od tych z Wytycznych EAU 2015). Zaznaczyé
nalezy, ze do przegladu Mowatt 2010 wtgczono facznie 27 badan, w
ktérych oceniano trafno$c¢ diagnostyczng PDD. W 18 z nich
stosowanym fotouczulaczem byt kwas 5-aminolewulinowy (5-ALA),
zaledwie w 5 stosowany byt Hexvix (Hexyl aminolewulinianiu, HAL), w
2 hiperycyna oraz w 2 stosowano 5-ALA lub HAL.

W wymienionym przegladzie zestawiono poréwnawczo w postaci
median (str. 7 publikacji przedstawionej w referencji Wytycznych EAU
2015) dane z wiaczonych badan dotyczace czutosci i swoistosci z
podziatem wg stosowanego fotouczulacza:

Hexvix (HAL) 5-ALA
Czutosé 90% 96%
Swoistosé 81% 52%

Zaprezentowana warto$¢ mediany dotyczgca swoistosci
diagnostycznej dla produktu Hexvix (HAL) jest wiec zblizona do
wartosci parametru wykorzystanego w analizie wrazliwosci przez
Agencje dla TURBT w $Swietle biatym. Dodatkowo wnioski przegladu
Mowatt 2010 (strona 9 publikacji) wskazujg, ze zastosowanie Hexvix
(HAL) wiaze sie z mniejsza liczbg wynikdw fatszywie pozytywnych i
co za tymi idzie wyzsza warto$cig swoistosci. Przytoczone argumenty
wskazuja, ze wykorzystana przez Agencje w analizie wrazliwo$ci jest




zanizona poprzez wigczenie do oszacowania danych dotyczacych 5-
ALA. Podkresli¢ nalezy, ze w ramach przedstawionego przez
wnioskodawce przeglgdu systematycznego badan klinicznych

odnaleziono wszystkie dostepne publikacje dotyczgce ocenianego
produktu Hexvix, czego nie kwestionowata Agencja w analizie
weryfikacyjnej (odnaleziono jedynie jedno dodatkowe badanie
obserwacyjne opublikowane po dacie wykonania przegladu). Dane
wejsciowe do modelu dotyczace trafnosci diagnostycznej oparto
zatem o najlepsze istniejgce dowody naukowe dotyczgce preparatu
Hexvix, w zwigzku z tym roéwniez analiza wrazliwosci oparta powinna
by¢ o dane wtaczone do przegladu. Podkresli¢ nalezy dodatkowo, ze
w modelu istnieje mozliwo$¢ przetestowania niepewnosci
wymienionych parametrow rowniez w ramach probabilistycznej
analizy wrazliwo&ci.

W odniesieniu do stwierdzenia Agencji: ,trudno jest jednoznacznie
oszacowac optacalno$¢ stosowania leku Hexvix w zabiegu TURBT”.
Wyniki obliczen wtasnych Agencji jednoznacznie wskazujg na
optacalnos¢ stosowania Hexvix w zabiegu TURBT. Nalezy podkreslic,
ze dane wykorzystane w modelu oparte byly o przeglad
systematyczny dotyczacy efektywnosci diagnostycznej i klinicznej
Str. 47, Akapit ocenianego produktu, a wiec najlepsze dostepne dowody naukowe.

: 1 Jedynie w przypadku ,Analizy wrazliwosci wg Agencji’
zaprezentowano wyniki analizy wskazujgce na brak optacalnosci,
zastosowano jednak wartosci
parametrow diagnostycznych uwzgledniajace inny fotouczulacz, a
wiec nie odnoszace sie bezposrednio do preparatu Hexvix.
Whioskowanie o braku optacalno$ci w oparciu o analize
wykorzystujgcg dane dotyczgce innego produktu niz ten, ktérego
dotyczy wniosek nie wydaje sie by¢ w takiej sytuacji uprawnione.

Zatozenie, ze Hexvix zostatby finansowany od poczatku 2015 jest
Str. 49, Akapit zatozeniem konserwatywnym, zawyzajacym wydatki inkrementalne

L ptatnika w tym roku. Dodatkowo, ze wzgledu na diugi horyzont
czasowy przedstawiony w analizie (5 lat) oraz niewielki wzrost
populacji docelowej w kolejnych latach, zatozenie nie ma wptywu na
ostateczne wnioskowanie.

1 (Komentarz
Agencji)

Str. 50,
Tabela 35, |Ze wzgledu specyfike preparatu Hexvix informacje otrzymane od
wiersz 4  |podmiotu odpowiedzialnego oddaja najlepiej ewentualng penetracje
(zatozenia |rynku dla tego produktu. Nalezy podkresli¢, ze parametr ten zostat
dotyczagce |przetestowany w analizie wrazliwosci, gdzie przyjeto maksymalne
zmian w  |[rozpowszechnienie (zawyzajgce koszty inkrementalne) produktu
analizowanym | Hexvix w analizowanym rynku (100%).
rynku lekow)

* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy, do ktorego cdnoszg sige wniesione uwagi; nie dotyczy w
przypadku uwag ogdinych.




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

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

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

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

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

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

¢. Uwagi do analizy wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego do
finansowania Swiadczen ze srodkow publicznych

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

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

d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

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

* Umozliwiajacy identyfikacje fragmentu analizy, do ktorego odnosi sig uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
ogolnych.

® analizy, o ktérych mowa w art. 25 pkt 14) lit. c oraz art. 26 pkt 2} lit. h oraz i ustawy z dnia 12 maja 2011r.0
refundacji lekéw, Srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych
(Dz. U.z 2011 r. Nr 122, poz. 696 z pdin. zm.)



