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Wyjasnienia w sprawie wskazanvch niezsodnosci analiz wzsledem

wymagan minimalnvch

W odpowiedzi na pismo Ministra Zdrowia znak PLR.4600.840(3).2015.MR
z dnia 7 wrzesnia 2015 r. w sprawie niezgodnosci analiz zalagczonych do
wnioskow o objecie refundacja 1 ustalenie urzedowych cen zbytu dla leku
Ofev (nintedanib, kapsulki migkkie, 150 mg, 60 kaps., kod EAN
5909991206468 oraz 100 mg, 60 kaps., kod EAN 3909991206444)
wzgledem wymagan okreslonych w rozporzadzeniu Ministra Zdrowia z dnia
2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetniaé
analizy uwzglgdnione we wnioskach o objecie refundacja 1 ustalenie
urzgdowe) ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzgdowej ceny zbytu leku,
srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu
medycznego, ktore nie maja odpowiednika refundowanego w danym
wskazaniu (Dz. U. 2012, poz. 388), proszg o przyjecie ponizszych wyjasnien
oraz uzupelien zawartvch w dokumentach begdacych zalacznikami do
nini¢jszego pisma.

Ponadto, przekazuje ptyte CD zawierajaca elektroniczng wersje ninigjszego
pisma wraz z zalacznikami oraz zaktualizowanymi dokumentami analiz
farmakoekonomicznych oraz modelami dla analizy wplywu na budzet oraz
analizy racjonalizacyjnej.

Ad. 1. ,, Informacje zawarte w analizach nie sq aktualne na dzien ztoZenia
wniosku (§ 2. Rozporzgdzenia). Wyjasnienie: W przedlozonej AKIL nie
uwzgledniono bowiem przegladu systematycznego z metaanalizq sieciowq
lekow stosowanych w leczeniu idiopatyeznego wicknienia pluc (IPF), w tym
wrioskowanego leku, ktory zostal opublikowany przed datq zioZenia
wriosku (29 kwietnia 2015 r.): Loveman E et al., Comparing new treatments
for idiopathic pulmonary fibrosis — a network meta-analysis, BMC
Pulmonary Medicine (2015) 15:37. Dodatkowo, w przediozonej analizie
wplywu na budzet w oszacowaniu wielkosci populacji docelowej korzystano
z publikacji Behr J et al. Investigating significant health trends in idiopathic
pulmonary fibrosis (INSIGHTS-IPF): rationale, aims and design of a
nationwide prospective registry. BMJ Open Respiratory Research. 2014;
1(1): e000010, tvmczasem w dniu zloZenia wniosku dostepna byla nowa
publikacia odnoszgca sie do tego rejestru: Behr J. Management of patioents
with idiopathic pulmonary fibrosis in clinical practice: the INSIGHTS-IPF
registry, Eur Respir J 2015, Published on April 2, 2015. Ponadto dostepna
byvla rownieZz pelna analiza skutecznosci klinicznej oraz efektywnosci-
kosztowej lekow stosowanych w IPF: Loveman E et al. The clinical
effectiveness and cost-effectiveness of treatments for idiopathic pulmonary
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fibrosis: a systematic review and economic evaluation, Health Technology
Assessment, 19: 20 MARCH 2015, tymczasem w przedioZonych analizach
uwzgledniono jedynie publikacje pelnotekstowqg z tefze analizy (Loveman
2014). W ramach AKL nie przedstawiono réwnieZ wynikow dot. skutecznosci
i bezpieczenstwa dla nintedanibu podawanego w dawce 100 mg (bedgcef
takze przedmiotem wniosku), pomimo faktu, iz byty one dostepne w badaniu
TOMORROW. W zwigzku z powyZszym niespetniony jest rownieZ (§4. ust. 3
pkt. 6 Rozporzqdzenia)™

W przekazanej wraz z pismem zaktualizowane] wersji:

e analizy klinicznej dodano opis najbardziej aktualnych badan
wtornych: Loveman 2015 oraz Keating 2015,

¢ analizy wplywu na budzet uwzgledniono dane z publikacji Behr
2015 odnoszace) sie do rejestru pacjentow — zmieniono wielkose
populagji docelowej w scenariuszach minimalnym i maksymalnym.
Nalezy zaznaczy¢, 1z w §lad za zmianami w analizie wplywu na
budzet zaktualizowano wyniki analizy racjonalizacyjnej;

¢ analizy klinicznej opisano przyczyny braku wlaczenia do glowne
analizy wynikow skuteczno$ci 1 bezpieczenistwa nintedanibu
w dawce 100 mg BID z badania TOMORROW oraz Ogura 2014
oraz uzupelniono w postaci tabelaryczne] wyniki skutecznosci 1
bezpieczenstwa nintedanibu w dawce 100 mg BID z badan
TOMORROW oraz Ogura 2014.

Ad. 2. ,Przedtozona analiza kiliniczna (AKL) nie zawiera opisu technologii
opcionalnych,  z  wyszczegolnieniem  refundowanych — technologii
opcjonalnych, z okresleniem sposobu i poziomu ich finansowania ($4. ust. 1
pkt. 2  Rozporzgdzenia). Wyjasnienie: zgodnie z  obowigzujgcym
Obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dn. 26 sierpnia 2015 r. przyjety w
przedtoZonych analizach komparator — pirfenidon nie jest finansowany ze
srodkow publicznvch. Majgc na uwadze powyzsze, przedstawienie w ramach
analizy problemu decyzyinego (AFPD) opisu jedynie tego leku stanowi o
niespelnieniv. ww. punktu Rozporzgdzenia. W APD nie przedstawiono
bowiem opisu drugiej z przyjetych technologii opcionalnych — BSC (zgodnie
z trescig AE jako komparator przyjeto BSC, ang. Best supportive care —
najlepsze leczenie wspomagajqce, natomiast w ramach AKL wskazano, iz
jest to placebo). Nie wyszezegolniono technologii  skliadowych tego
postepowania (BSC) oraz nie wskazano sposobu i poziomu ich

’

finansowania.’

W przekazanej wraz z pismem zaktualizowane] wersji analizy problemu
decyzyjnego uzupelniono opis refundowanych komparatoréw oraz
odniesiono si¢ do kwestii BSC.
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Ad. 3. |, Przeglad systematyczny badan pierwotnych przeprowadzony w
ramach AKL wnie zawiera porownania z co najmniej jedng refundowang
technologiq opcjonalng, a w przypadku braku refundowanej technologii
opcionalne — z inng technologiq opcjonalng (§ 4. ust. 3 pkt 1
Rozporzgdzenia). Wyjasnienie: W ramach AKL wnie przedstawiono
porownania z refundowang technologiq alternatywng, jakg jest BSC. W
ramach AKL nie odniesiono si¢ bowiem do tego komparatora (przyjetego w
ramach przedtozonej analizy ekonomicznej), a jedynie przedstawiono wyniki
porownania wnioskowanego leku z placebo. W swietle powyiszego
przedstawienie wynikow porownania z komparatorem nierefundowanym —
pirfenidonem  jest niewysiarczajgce do  spelnienia  ww.  punkiu
Rozporzgdzenia. Majgc na uwadze analogiczng uwage dotvezgeg wskazania
placebo jako komparatora w ramach AKL niespetnionym jest rownieZ $4.
ust. 1 pkt. 4 lit. b Rozporzgdzenia).”

W odpowiedzi na powyzszg uwage, w przekazanych wraz z niniejszym
pismem zaktualizowanych analizach problemu decyzyjnego oraz klinicznej
odniesiono si¢ do kwestii BSC. Dodatkowo, w celu spetnienia wymagania
poréwnania si¢ z refundowanych komparatorem, podjeto probe poréwnania
si¢ z obecnie refundowanymi lekami, tj. azatiopryna, cyklofosfamidem oraz
metylprednizolonem. Pordéwnanie to opisano w zaktualizowanej analizie
klinicznej.

W nawigzaniu do powyzszego nalezy rowniez zaznaczve, 1Z nie
przeprowadzano porownania ekonomicznego wzglgdem azatiopryny oraz
cyklofosfamidu, gdvz odnalezione badania kliniczne nie wskazujg
jednoznacznie na skutecznosé¢ tych lekow w terapii IPF. Dla kazdego
z komparatoré6w odnaleziono po jednym, malym badaniu (odpowiednio
N=27, N=43). W odnalezionych badaniach wigkszos$¢ punktow koncowych
byla statystycznie nicistotna. Sytuacj¢ t¢ potwierdzajg wytyezne praktyki
klinicznej, ktore nie zalecajg stosowania tych lekéw w terapii IPF.
W konsekwencji, nie sposob przeprowadzaé analizy ekonomiczne]
poréwnujac si¢ do komparatora, dla ktorego brak jest wiarygodnych danych
dotyczacych skutecznosci. Jakikolwiek wynik liczbowy z takiej analizy
ekonomicznej, nie nidstby zadnej wiarygodnej informacji.

Ad. 4. Analiza podstawowa analizy ekonomicznej (AE) nie zawiera
dokumentu  elektronicznego, umozliwiajgeego powtorzenie wszystkich
kalkulacii i oszacowan, o ktorych mowa w pkt 1-4 i ust. 6, jak rowniez
przeprowadzenie kalkulacji i oszacowan po modyfikacjii dowolnej =z
wprowadzanych wartosci oraz dowolnego z powigzan pomiedzy tymi
wartosciami, w szczegolnosci ceny wnioskowanej technologii. (§5. ust. 2 pkt.
7 Rozporzgdzenia) Wyjasnienie: zidentyfikowano rozbieZznosci pomiedzy
zatoZeniami przyjetymi w przedloZzonym modelu a wartosciami opisanymi w
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ramach wersji papierowej AE w odniesieniu do odsetka chorych, u ktérych
bedzie konieczne wykonanie TKWR. W wersji papierowej podano, iZ wynosi
on 50% natomiast przyjety w modelu koszt Swiadczenia kosztochlonnego
wskazuje na uwzglednienie tej procedury w 100% choryeh (arkusz:
WHCRU Unit Costs”, wartos¢ w komorce E19 jest dwukrotnoscig kosztu
TKWR podanego w tabl. 34 na str. 46 papierowej wersji AE). Ponadto w
przedtoZonym modelu w ramach jednokierunkowej analizy wrazliwosci
testowano inne scenariusze nizeli to przedstawiono w modelu w arkuszu
OWSA.”

Koszt TKWR o ktorym mowa (arkusz: ,,HCRU Unit Costs”, komorka E19)
nie jest dwukrotno$cig kosztu podanego w tabeli 34 na str. 46 pierwotnej
wers]i analizy ekonomicznej, ale jest opisany w tabeli 37 na str. 48 tejze
analizy. Koszt TKWR opisany w tabeli 37 na str. 48 pierwotne] wersji
analizy ekonomicznej to koszt badania wykonywanego w przebiegu leczenia
pacjentow z IPF na podstawie zuzycia w badaniu INPULSIS.

Natomiast w tabeli 34 na str. 46 pierwotne] wersji analizy, zamieszczono
oszacowanie kosztu diagnostyki w programie lekowym, ktéora uwzglednia
wykonanic TKWR. Na potrzeby analizy zalozono, ze badanie to bedzie
wykonane u 50% chorych w ramach programu. Badanie TKWR jest jednym
z badan wykonywanych w diagnostyce IPF i u czg¢éci chorych to badanie
bylo najprawdopodobniej wykonane wcezesniej. Niestety nie odnaleziono
danych pozwalajagcych na precyzyjne okreslenie odsetka pacjentow
wymagajacych wykonania TKWR, co wymusito konieczno$¢ arbitralnego
zalozenia.

Odnosnie uwagi dotyczace] analizy wrazliwosei, w przekazanych wraz
z wnioskiem analizach nie korzystano ze scenariuszy zdefiniowanych
centralnie w pierwotnym modelu. Centralny arkusz z analiza wrazliwosci
pozwala na uzyskanie niepelnych informacji o wyniku porownania, tj.
zawiera tylko wartosci ICUR, natomiast brak inkrementalnych wartosci
QALY 1 kosztu calkowitego. W ramach analizy wrazliwosci wykonywane]
podczas adaptacji modelu centralnego do warunkéw polskich wykonano
scenariusze zdefiniowane w tabeli 69 na str. 69 analizy ekonomiczne]
przekazanej wraz z niniejszym pismem. Dodatkowo zmiennoéé¢ parametrow
zbadano w ramach probabilistycznej analizy wrazliwosci.

Ad. 5. W AE nie przedstawiono oszacowania ceny zbytu netto
wnioskowanej technologii, przy ktorej koszt, o ktorym mowa w §5. ust. 2 pkt
2, a w przypadku braku mozliwosci wyznaczenia tego kosztu — koszt, o
ktorym mowa w 5. ust. 2 pkt 3, jest rowny wysokosci progu, o kiorym mowa
w art. 12 pkt 13 ustawy o refundacji, w wariancie z uwzglednieniem
proponowanego  instrumentu podziatu  ryzvka (5. ust. 5 pkt 1
Rozporzgdzenia)”
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Ad. 6. ,Nie przedstawiono wyszczegolnienia wszystkich zatoZen, na
podstawie ktorych dokonano oszacowan, o ktorych mowa w s 5. ust. 2 pkt 1-
4 iust. 6 pkt 1i 2 oraz kalkulacji, o ktoref mowa w ust. 6 pkt 3 ($ 5. ust. 2

pkt. 6 Rozporzgdzenia). Wyjasnienie: Nie przedstawiono zaloZen i/lub
uzasadnienia dla ich przyjecia, na podstawie ktorych:”

a) dokonano przeliczenia kosztu terapii pirfenidonem z euro na zlotowki
(m. in. dokladny kurs waluty oraz jego zZrodio);

b) nie uwzgledniono w AE dawek iniciujqcych terapie pirfenidonem (od
1. Do 7 dnia: 801 mg/dobe; od 8. do 14. dnia 1602 mg/dobe —
zgodnie z ChPL dla produktu leczniczego Esbriet);

¢) uznano, iz leki przedstawiane w Tabeli 89 AFE stanowiq najczesciej
stosowane substancje z danej grupy;

d) dokonano  doboru  Swiadczeniodawcow, dla  kiorveh  dane
wykorzystano do wyceny punkiu dla poszczegolnych uwzglednionych
w modelu swiadczen;

e) dokonano wyboru osrodkow na podstawie ktorych oszacowano koszt
wyjazdu karetki (dodatkowo nie wskazano jakie byly wartosci
wejsciowe dla oszacowania powyiszego kosztu oraz jakie stacje
pogotowia uwzgledniono),;

f} zatozowmo, iz zaprzestanie leczenia nie moZe wystgpic w grupie
chorych otrzymujgcych leczenie objawowe, gdzie tym czasem
zgodnie z wynikami badania INPULSIS w grupie PLC 18 9%
chorych przerwalo leczenie przed zakonczeniem badania;

g) przyjeto brak kosztow lekow w ramach BSC;

h) uwzgledniono w modelu poszczegdlne procedury w tym np. koszt
angiografii plucnej, czy cewnikowanie prawego serca, plukania
oskrzelowo-pecherzvkowego oraz przyjeto, iZ koszt innych procedur
bedzie toZsamy z kosztem, bronchoskopii.

W zwigzku z powyviszym niespelniony zostaje rowniez §5. ust. 2 pkt. 5

’

Rozporzgdzenia.’

¢ Ad. a: uzupehiono informacj¢ o kursie waluty 1 jego zrodle (str. 45
przekazane] wraz z pismem analizy ekonomicznej);

e Ad. b: analiz¢ wrazliwoéci w ramach analizy e¢konomiczngj
pirfenidonem;

o Ad. c: analizg ekonomiczng uzupeliono o informacje o zrdodle
danych dla najczesécie) stosowanych substancjach czynnych (analiza
danvch z badania INPULSIS — dane zrédlowe zostana przekazane
wraz z nini¢jszym pismem jako zatgcznik),
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na niewielkg réznice (oszacowana réznica w cyklu wynosita 1,14
funta‘cykl leczenia) autorzy modelu centralnego zrezygnowali z
umieszezania w modelu kosztow innych lekéw niz nintedanib.
Wykonano analogiczne oszacowanie dla polskich danych
kosztowych. Oszacowana rdznica wynosi ok. 8 zb Szczegoly
oszacowania opisano w analizie ekonomiczne] przekazanej
Z ninigjszym pismem;

Ad. 7. ,Nie przedstawiono zestawienia tabelarycznego wartosci, na
podstawie ktorych dokonano oszacowan, o ktorych mowa w 5. ust. 2 pkt. 1-
4 iust 6 pkt 112 oraz kalkulacyi, o kiorej mowa w ust. 6 pkt 3 (§ 5. ust. 2
pkt. 5 Rozporzqdzenia). Wyjasnienie: Nie przedstawiono w formie
tabelarveznej prawdopodobienstw przejs¢ pomiedzy stanami w modelu dla

2

terapii pirfenidonem.
W przekazane] wraz z pismem zaktualizowanej wersji analizy ekonomiczne]
(data ukoficzenia dokumentu 12.10.2015 r.), uzupelniono tabelaryczne
zestawienia wartosci, ktore w modelu sg wykorzystywane do okreslenia
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prawdopodobienstwa przejs¢ pomigdzy stanami w modelu dla terapii
pirfenidonem.

Ad. 8., Przediozona analiza wplywu na budzet (AWB) nie zawiera
oszacowania rocznej liczebnosci populacji  docelowej, wskazanei we
wriosku (§ 6. wust. 1 pkt. 1 lit b Rozporzgdzenia). Wyjasnienie:
Zaprezentowane przez wnioskodawce oszacowania przedstawione w
rozdziale 2.4.2 AWB opierajg sie na danych z rejestru pacjentow z IPF w
Niemczech (INSIGHTS-IPF). Do refestru kwalifikowano chorych w wieku
powyzej 18 lat z poiwierdzong przez lekarza diagnozg IPF. Zgodnie z
wnioskiem refundacyjnym, chorzy nalezqcy do populacyi docelowej muszg
Spetni¢  szezegdlowe kryteria wigezenia, okreslone w  przedmiotowym
programie lekowym. PowyZsze powoduje, iz populacja docelowa, wskazana
we wniosku jest wezsza nizeli populacja wigezona do ww. refestru. W
zwigzku z tym, zalozenia wnioskodawcy nie okreslajg w prawidlowy sposob
liczebnosci populacji docelowey.”

Ad. 9. | Nie przedstawiono aktualnych rocznych wydatkow podmiotu
zobowigzanego do finansowania swiadczen ze Srodkow publicznyeh,
ponoszonych na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we
wriosku (§ 6. ust. 1 pkt. 3 Rozporzgdzenia). Wyjasnienie: W ramach AWB
przedstawiono jedynie wyniki scenariusza istniejgcego, co nie jest toZzsame z
kosztami ponoszonymi aktualnie (a nie w [ i Il roku refundacji) przez
platnika publicznego. Nalezy wmie¢ na wuwadze, iz aktualnie w
przedmioctowym wskazaniu stosowane sq, np.. azatiopryna, cyklofosfamid
oraz metylprednizolon, a takze BSC.”

Odpowiednie oszacowania wskazane w powyzsze] uwadze zostaly
uzupelnione w dokumencie analizy wptywu na budzet.

Ad. 10. W ramach AWB nie wyszczegolniono zatozen, na podstawie
ktorych dokonano oszacowan wymienionych w § 6. ust. 1 pkt. 9
Rozporzgdzenia. Wyjasnienie: Nie przedstawiono zaloZen, bgdz tez ich
uzasadnienia, na podstawie ktorych:
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ABCD

a) oszacowano, iz 20% pacjentow bedzie stosowac Ofev (nintedanib) w
dawece 100 mg (naleZy tu zauwazyc, iz odsetek ten roZni sie od
przyjetego w ramach AE);

Zgodnie z przekazang informacja zleceniodawca prognozuje, ze dawke 100
mg 2x na dobg bedzie stosowaé - pacjentow. Ze¢ wzgledu na brak
wiarygodnych danych, konieczne bylo przyjecie arbitralnego zatozenia

b) oszacowano, Ze 50% pacjentow bedzie wymagato wykonania TKWR
podczas kwalifikacji do wnioskowanego programu lekowego;

W celu wykonania oszacowania kosztu diagnostyki konieczne bylo
zalozenie odsetka pacjentow, ktory bedzie wymagal wykonania TKWR w
ramach programu lekowego. Na potrzeby analizy zalozono, ze badanie to
bgdzie wykonane u 50% chorych w ramach programu. Badaniec TKWR jest
jednym z badan wykonywanych w diagnostyce IPF 1 u czgsci chorych to
badanie byvlo najprawdopodobniej wykonane wczedniej. Niestety nie
odnaleziono danych pozwalajacych na precyzyjne okreslenie odsetka
pacjentow wymagajacych wykonania TKWR, co wymusito koniecznosé
arbitralnego zalozenia.

¢) przyjeio, iz liczebnos¢ grupy pacjeniow, u ktorych wnioskowana
technologia bedzie stosowana po wydaniu pozytywnej decyzji
refundacyinej zostata zwiegkszona w stosunku do tef uzyskanej
bezposrednio z niemieckiego rejestru pacjentow (nie przedstawiono
na jakiej podstawie zdecydowano sie na konserwatywne zwigkszenie
tef liczebnosci);

Uzasadnienie rozwini¢to powyze] w odpowiedzi na uwage nr 8 oraz w
tekécie analizy wplywu na budzet przekazanej wraz z niniejszym pismem.

d) oszacowano koszty poza programem lekowym, przedstawione w
modelu w arkuszu: |, Inne koszty” oraz nie uwzgledniono Zadnych
kosztow odnoszgcych sie do BSC w kazdym z analizowanych
scenariuszy.”

Lnne  koszty” uwzglednialy koszty monitorowania 1 tlenoterapii.
Monitorowanie 1 tlenoterapia sg elementem leczenia objawowego, ktore
opiera si¢ na monitorowaniu stanu zdrowia 1 tagodzenia objawow progresji
choroby (tlenoterapia). Oszacowane warto$ci kosztow pochodzity z analizy
ekonomiczne]. W modelu ekonomicznym nie uwzgledniono kosztoéw innych
lekow z uwagi na to, ze réznica w zuzyciu (a tym samym w kosztach)
pomiedzy nintedanibem a placebo byla niewielka w badaniu INPULSIS. Ze
wzgledu na niewielka roznice 1 mnigjsze koszty w grupie leczonej
nintedanibem pominigto ten koszt jako nieznaczacy rowniez w analizie BIA.
Zgodnie z uwaga, analiz¢ BIA uzupelniono o oszacowanie kosztow tych
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pase 1 ABCD

lekow, co zmienia wyniki w niewielkim stopniu (inkrementalne koszty w
scenariuszu podstawowym o -0,03%) 1 nie wplywa na wnioski z analizy.

Ad. 11. , AE nie zawiera wskazania wszystkich zZrodet informacii zawartych
w analizach, w szczegolnosci aktow prawnych oraz danvch osobowych
autorow niepublikowanych badan, analiz, ekspertyz i opinii (s 8 pkt. 2
Rozporzgdzenia). Wyjasnienie: W AE nie wskazano nazwisk ekspertow
klinicznych, z ktorymi kontaktowali sie autorzy przediozonego modelu w
sprawie przyjecia zakresu wartosci FVC% dla stanow modelu (okreslonych
na 10 pkt)”

Odnosnie uwag koncowych

o  Ponadio, uprzejmie  prosze o  uzupelnienie  wynikow
przedstawionych w AKIL. o wskazanie konkretnych zrodet danveh, 1.
publikacii petnotekstowych, bgd:z innvch materiatow dla danego
badania (appendix [ub protokét do badania, rejestr badan
klinicznych — clinicaltrials.gov), z ktorych zaczerpnigto poszczegolne
z wynikow. W szczegdlnosci prosze o podanie Zrodia danych, na
podstawie ktorych obliczano wartoici odchylen standardowych oraz
metodyki ich oszacowania. Powyisze wuzupelnienia pozwolg na
weryfikacie poprawnosci zaprezentowanych danvch oraz ustalenie
przvezyny zidentyfikowanych ewentualnych rozbieznosci.”

o Prosze¢ rowmiez o  dolgczenie  wszelkich  dodatkowych
niepublikowanych  danych i informacii  wykorzystanych —w
przedioZonych analizach, ze szczegolnym uwzglednieniem wynikow
analizy post-hoc do badania IPULSIS, wykorzystanych m.in. do
oszacowania zuzycia zasobéw w modelu AE, w celu umozliwienia
weryfikacji wartosci  przyjetych w  przedmiotowych analizach.
Przedstawienie w analizach danych nieopublikowanych w sytuacyi
nieprzekazania wykorzystywanych Zrodel do Agencji, skutkowac
bedzie brakiem moZliwosci  sprawdzenia wiarygodnosci  ww.
danych.”

Jako zalacznik do niniejszego pisma przekazano wyniki analizy post-hoc do
badania INPULSIS dotyczacych zuzycia innych lekéw. Nalezy zaznaczyé,
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ABCD

iz sg to dane niepublikowane i1 zostaly przekazane wylacznie w celu
mozliwosci weryfikacji przeprowadzonych w analizach kalkulacji.

Dodatkowo, aby ulatwi¢ identyfikacje  kluczowych zmian w
zaktualizowanych wersjach analiz farmakockonomicznych, w zalgczeniu
przekazuje  rowniez  dokument zawierajacy — zestawienie  zmian
wprowadzonych do analiz farmakockonomicznych. Pragne réwniez
zaznaczy¢, ze przekazane wraz z niniejszym pismem dokumenty analizy
problemu decyzyjnego, analizy klinicznej, analizy ekonomicznej, analizy
wpltywu na budzet 1 analizy racjonalizacyjnej oraz dokumenty elektroniczne
analizy wplywu na budzet oraz analizy racjonalizacyjnej nalezy traktowac
jako aktualne wersje tychze dokumentoéw. Model elektroniczny analizy
ekonomiczne] przekazany wraz z wnioskiem refundacyjnym zachowuje
swoja aktualnosé.

Mam nadzieje, ze powyzsze wyjasnienia oraz zalaczone materialy
umozliwig zakonczenie prac nad oceng dokumentacji farmakoekonomicznej
zlozonej dla wniosku o objecie refundacja i ustalenie urzgdowej ceny zbytu
leku Ofev (nintedanib).

7, powazaniem,

Wojciech Gryta
Prokurent
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