Agencja Oceny Technologii Medycznych

www.aotm.gov.pl

Rekomendacja nr 81/2011

Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych
z dnia 7 listopada 2011 .

w sprawie usuniecia z wykazu $wiadczen gwarantowanych
albo zmiany poziomu lub sposobu finansowania swiadczenia opieki
zdrowotnej ,leczenie akromegalii przy wykorzystaniu produktéow
leczniczych zawierajacych substancje czynnga octreotidum
(Sandostatin®, Sandostatin Lar®)”

Prezes Agencji nie rekomenduje usuniecia z wykazu Swiadczen gwarantowanych, ani zmiany
poziomu lub sposobu finansowania Swiadczenia opieki zdrowotnej ,leczenie akromegalii
przy wykorzystaniu produktow leczniczych zawierajgcych substancje czynng octreotidum
(Sandostatin®, Sandostatin Lar®)”.

Uzasadnienie rekomendacji

Prezes Agencji, zgodnie ze stanowiskiem® Rady Konsultacyjnej, uwaza za zasadne utrzymanie
dotychczasowego stanu finansowania ze S$rodkdw publicznych sSwiadczenia opieki
zdrowotnej ,leczenie akromegalii przy wykorzystaniu produktow leczniczych zawierajgcych
substancje czynng octreotidum (Sandostatin®, Sandostatin Lar®)”.

Wyniki zaprezentowanych dowoddéw naukowych (pomimo zidentyfikowania pewnych
uchybien w metodologii) jednoznacznie potwierdzajg skutecznos¢ lanreotydu w leczeniu
akromegalii. Wykazano, ze oktreotyd jest lekiem o podobnej efektywnosci i bezpieczerstwie
jak lanreotyd.

Utrzymanie finansowania oktreotydu w schorzeniu rzadkim, jakim jest akromegalia,
na dotychczasowych zasadach, pozwoli unikng¢ konsekwencji klinicznych wystepowania
i leczenia powiktan akromegalii oraz skutecznie wptynie na wydtuzenie zycia pacjentéw
i poprawi jego jakosc.

Problem zdrowotny

Akromegalia to zaburzenie hormonalne, spowodowane nadmiernym wydzielaniem hormonu wzrostu
(GH, somatotropiny) gtéwnie przez gruczolak przysadki, wywodzacy sie z komérek somatotropowych.
Nadmierne produkowanie GH (w <1% przypadkéw) moze byc¢ takze wynikiem pobudzenia przysadki
przez somatoliberyne ektopowo wydzielang przez guz neuroendokrynny (rakowiak) oskrzela,
przewodu pokarmowego lub trzustki. Nadmierne wydzielanie GH prowadzi do zwiekszonej syntezy
w watrobie i tkanek obwodowych somatomedyn, gtéwnie somatomedyny C (insulinopodobnego
czynnika wzrostowego 1 — IGF-1), ktéra pobudza ukfady enzymatyczne komdrek stymulujac ich
podziaty kariokinetyczne warunkujace rozrost tkanek miekkich i kosci.?

W chwili rozpoznania 80% gruczolakéw somatotropowych to makrogruczolaki, a ponad 70% z nich
to guzy o d >2 cm. Mogg one wykazywac powolny wzrost (najczesciej u oséb po 50-tym roku zycia)
lub by¢ bardziej agresywne (najczesciej u mtodszych oséb).
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Akromegalia jest chorobg rzadka o czestosci wystepowania 50-70/min i zachorowalnosci 4/min
rocznie. W Polsce na akromegalie choruje ok. 2 000 osdb.>

Konsekwencje kliniczne akromegalii wynikajg zaréwno z nadmiernego wydzielania somatotropiny,
jak i z objawow uciskowych powodowanych przez sam nowotwdr. Objawy choroby zwigzane sa
z ekspansjg gruczolaka przysadki (umiarkowana szybkosé wzrastania) oraz uciskiem na skrzyzowanie
nerwdw wzrokowych i pojawiaja sie po kilku latach trwania choroby.”

Ze wzgledu na dtugi okres czasu jaki z reguty uptywa od pierwszych objawéw do rozpoznania
akromegalii (wedtug réznych zrédet: 7 lat lub srednio 8,8 lat) i podjecia skutecznego leczenia, chorzy
narazeni sg na dtugotrwate oddziatywanie wysokich stezer czynnikdw wzrostowych — m.in. IGF-1,
co jest przyczyng pojawienia sie zmian, ktdre po latach prowadzg do $mierci. Osoby z nieleczong
akromegalig majg krétszg $rednio o 10 lat przewidywang dtugosé zycia, a $Smiertelnos¢ z powodu
choréb uktadu sercowo-naczyniowego, oddechowego i nowotworéw jest 2- 4 razy wieksza
niz w populacji ogdInej.?

Leczenie akromegalii powinno by¢ dobierane indywidualnie przez doswiadczony zespét specjalistow,
po doktadnej ocenie ryzyka oraz korzysci wynikajacych z postepowania.’

Leczenie ma na celu zmniejszenie umieralnosci zwigzanej z podwyzszonymi stezeniami GH i IGF-1.
U chorych na akromegalie stosuje sie:

1) leczenie operacyjne, metode z wyboru, polegajacg na usunieciu guza przez zatoke klinowa,
ktora prowadzi do catkowitego wyleczenia (ocena skutecznosci leczenia po 3-6 miesigcach).
W wyspecjalizowanych osrodkach skutecznosc tego rodzaju leczenia waha sie od 80% (w przypadku
mikrogruczolakéw od <1 cm) do <50% (dla makrogruczolakéw o d >1 cm).

2) leczenie farmakologiczne, analogi somatostatyny o przedtuzonym dziataniu: oktreotyd
lub lanreotyd stosowane:

- przed usunieciem makrogruczolaka, zwtaszcza naciekajgcego otoczenie (w wiekszosci przypadkéw
uzyskuje sie zmniejszenie, a w ok. 50% normalizacie GH, zmniejszenie guza oraz zmiane
jego konsystencji),

- w przypadku braku zgody pacjenta Ilub przeciwwskazan do operacji, badz matego
prawdopodobierfistwa skutecznosci zabiegu (w celu utrzymania stezenia GH w surowicy <117 pmol/I
[2,5 pg/l] oraz zmniejszenia stezenia IGF-1 do normy dla ptci i wieku). W przypadku nieskutecznosci
analogdéw somatostatyny nalezy dodatkowo zastosowaé lek dopaminergiczny, antagoniste receptora
GH (pegwisomant), przeprowadzi¢ reoperacje lub rozwazy¢ radioterapie.

3) radioterapia, stosowana w przypadku nieskutecznego leczenia operacyjnego i farmakologicznego.
Normalizacja stezenia GH nastepuje po kilku, a nawet po 10-15 latach od zakonczenia tego rodzaju
terapii, dlatego do tego czasu konieczne jest leczenie analogami somatostatyny.

Wedtug informacji przedstawionych przez podmiot odpowiedzialny- wyniki badania ankietowego
przeprowadzonego u 5 ekspertéw klinicznych-liczba chorych z akromegalig leczonych analogami
somatostatyny w Polsce wynosi 575 (Srednia) o0sdb, wedtug odnalezionych publikacji
to 715 pacjentéw.’

Aktualnie obowigzujgca praktyka kliniczna

Polskie Towarzystwo Endokrynologiczne (PTE, 2007) wskazuje, ze w leczeniu akromegalii analogi
somatostatyny o przedtuzonym dziataniu mogg by¢ podawane przed leczeniem operacyjnym,
przewlekle w przypadku nieskutecznej operacji, jak tez wtedy, gdy leczenie operacyjne nie jest
mozliwe (przeciwwskazania, brak zgody pacjenta na leczenie chirurgiczne).

Leczenie analogami somatostatyny w akromegalii prowadzi do normalizacji wydzielania GH u 50-60%,
IGF-1 u 60-70%, zmniejszenia wielkosci guza u 20-80% leczonych, zmniejszenia nasilenia zaburzen
metabolicznych oraz obnizenia zagrozenia zgonem.

Operacyjne zmniejszenie wielkosci guza (niecatkowita resekcja) poprawia skutecznos$é¢ pdiniejszego
leczenia analogami somatostatyny.

Przedoperacyjne zastosowanie analogdw somatostatyny zmniejsza wydzielania GH i IGF-1, a tym
samym obniza nasilenie zaburzen metabolicznych, ktérych obecnos¢ zwieksza czestos¢ powiktan
i nasila ryzyko operacyjne. Ponadto zmniejsza wielkos$¢ guza i uptynnia jego konsystencje, utatwiajgc
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postepowanie neurochirurgiczne; zmniejsza obrzek tkanek miekkich i sktonnos¢ do bezdechu
srédsennego, co ma znaczenie przy intubacji chorych i w opiece okotooperacyjnej. Jest to szczegdlnie
istotne u chorych z zastoinowg niewydolnoscig serca, w przebiegu kardiomiopatii akromegalicznej,
ciezkiego bezdechu oraz przy ktopotach z intubacjg lub w przypadku zaburzen oddechowych.

Przed leczeniem operacyjnym proponuje sie podawanie domiesniowo analogu somatostatyny
o przedtuzonym dziataniu (oktreotyd Lar w dawce 20 mg, a nastepnie 30 mg lub odpowiadajace
dawki lanreotyd Autogel 90/120 mg co 4 tygodnie) w celu normalizacji lub mozliwie maksymalnego
obnizenia stezen GH i IGF-1. Czas leczenia w przypadku mikrogruczolakdw wynositby 23 miesiace,
a w przypadku makrogruczolakéw >6 miesiecy.’

Opis wnioskowanego swiadczenia

Produkt leczniczy Sandostatin® jest przeznaczony do:

- leczenia objawowego i w celu zmniejszenia stezenia GH i IGF-1 w osoczu pacjentéw z akromegalig,
u ktérych leczenie chirurgiczne lub radioterapia okazaty sie niewystarczajgce lub nieskuteczne.
Stosowanie preparatu Sandostatin zaleca sie réwniez w leczeniu chorych z akromegalig u ktérych
leczenie operacyjne jest przeciwwskazane badz u pacjentéw odmawiajgcych poddania sie takiemu
leczeniu lub bedgcych w okresie przejsciowym, przed wystgpieniem petnych efektéw radioterapii;.

- tagodzenia objawdow spowodowanych obecnoscig hormonalnie czynnych guzéow zotadka, jelit
i trzustki (Sandostatin nie jest lekiem przeciwnowotworowym i nie powoduje wyleczenia u tych
chorych);.

- kontroli nie poddajgcych sie leczeniu biegunek u chorych na AIDS;

- zapobiegania powikfaniom po operacjach trzustki;

- nagtego postepowania w celu zahamowania krwawien lub zapobiegania nawrotom krwawien
z 7ylakéw przetyku w przebiegu marskosci watroby.?

Produkt leczniczy Sandostatin® LAR® jest przeznaczony do:

- leczenia pacjentdw z akromegalig, ktérych stan jest zadowalajgco kontrolowany leczeniem
preparatem Sandostatin podawanym podskérnie, u ktorych leczenie chirurgiczne lub radioterapia
okazaty sie niewystarczajace lub nieskuteczne, lub bedgcych w okresie przejsSciowym, przed
wystgpieniem catkowitego wyniku dziatania radioterapii;

- leczenia objawdéw u pacjentéw z hormonalnie czynnymi guzami zotadka, jelit i trzustki, ktérzy
zadowalajaco reaguja na leczenie preparatem Sandostatin podawanym podskérnie.?

Oktreotyd jest syntetycznym oktapeptydem, pochodng naturalnie wystepujgcej somatostatyny,
o podobnych witasciwosciach farmakologicznych, ale znaczgco dtuzszym okresie dziatania. Hamuje on
patologicznie zwiekszone wydzielanie hormonu wzrostu (GH) oraz peptydéow i serotoniny,
uwalnianych przez gruczoty wydzielania wewnetrznego zotadka, jelit i trzustki (GEP).?

U pacjentéw z akromegalig oktreotyd obniza stezenie H i IGF-1 e osoczu. U okoto 90% pacjentow
uzyskuje sie obnizenie stezenia GH o 50% i wiecej. U okoto 50% leczonych pacjentéw obserwuje sie
obnizenie stezenia GH w surowice ponizej 5 ng/ml. U wiekszosci pacjentdw znaczgco zmniejsza
nasilenie objawow chorobowych, takich jak: béle gtowy, obrzek skory i tkanek miekkich, nadmierne
pocenie sie, bole stawdw, parestezje.?

W 2009 roku COMP przy EMA uznata okreotyd za ,produkt sierocy” w leczeniu pacjentéw
z akromegalig.”

Zlecenie Ministerstwa Zdrowia dotyczy $wiadczenia opieki zdrowotnej ,leczenie akromegalii

przy wykorzystaniu produktéw leczniczych zawierajacych substancje czynna oktreotidum”.?

W Polsce produkt leczniczy Sandostatin® i Sandostatin Lar® (oktreotyd) znajduje sie na wykazie lekéw
i wyrobdw medycznych, wydawanych po wniesieniu optaty ryczattowej, ze wzgledu na choroby,
o ktérych mowa w § 1 Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 22 grudnia 2010 r., w tym przypadku —
akromegalie.?

Obecnie jest rdwniez finansowany ze srodkédw publicznych w ramach katalogu substancji czynnych
stosowanych w terapii nowotwordw z rozpoznaniami: nowotwor ztosliwy zotgdka nowotwdr ztosliwy
jelita cienkiego, nowotwor ztosliwy jelita grubego, nowotwér ztosliwy zgiecia esiczo-odbytniczego,
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nowotwor ztosliwy odbytnicy, nowotwdr ztosliwy trzustki, nowotwér ztosliwy innych i niedoktadnie
okreslonych narzaddéw trawiennych, nowotwér ztosliwy oskrzela i ptuca, nowotwér ztosliwy innych
gruczotdow wydzielania wewnetrznego i struktur pokrewnych, nowotwodr ztosliwy bez okreslenia
jego umiejscowienia, inne zaburzenia endokrynologiczne.?

W Polsce dopuszczono do obrotu takze inne produkty lecznicze oktreotydu: Octrin® oraz Siroctid®.
W chwili obecnej leki te nie znajduja sie na wykazach lekdw refundowanych w Polsce.’

Efektywnos¢ kliniczna

W wyniku przeprowadzonego przez autordw analiz podmiotu odpowiedzialnego wyszukiwania
w medycznych bazach danych, do analizy skutecznosci i bezpieczenstwa wigczono: 2 badania
spetniajgce kryteria przeglagdu systematycznego dla oceny skutecznosci lub bezpieczenstwa
stosowania oktreotydu u chorych na akromegalie; 3 badania z randomizacjg (RCT) pordéwnujace
oktreotyd z placebo; 2 RCT poréwnujgce OCT LAR z LAN PR; 1 badanie poréwnujgce OCT LAR z LAN
Autogel.?

Autorzy analiz podmiotu odpowiedzialnego przeprowadzili dodatkowg ocene skutecznosci klinicznej
i bezpieczenstwa dtugo dziatajgcej postaci oktreotydu w oparciu o publikacje badan obserwacyjnych.
Wiaczono do niej 23 publikacje. W ramach wyszukiwania badan dotyczacych efektywnosci
praktycznej odnaleziono 3 publikacje spetniajgce kryteria wtgczenia (badania pragmatyczne, fazy IV
lub rejestry chorych oceniajgce pacjentéow z akromegalig, u ktdérych interwencje stanowit oktreotyd
krétko i dtugo dziatajacy).

Kompletnos$¢ zaprezentowanych dowoddéw naukowych, poziom wiarygodnosci oraz zgodnosé
z wytycznymi AOTM nakazuje ostroznos¢ odnosnie wnioskowania na ich podstawie, nalezy miec
jednak na uwadze dostepnoé¢ i iloé¢ publikacji naukowych, jaka generalnie dotyczy chordb rzadkich.’

Poréwnanie OCT vs PLC

Zastosowanie oktreotydu krétko dziatajgcego w pordwnaniu z placebo prowadzito do znamiennego
zmniejszenia stezenia hormonu wzrostu (GH) i insulinopodobnego czynnika wzrostu typu 1 (IGF-1).
Rdéznice pomiedzy grupami pacjentdw przyjmujgcych OCT a PLC po 2 tygodniach leczenia, wyniosty
w badaniu Ezzat 1992: -29 pg/| (brak oceny istotnosci statystycznej w badaniu), natomiast w badaniu
Fredstorp 1990 rdznica wyniosta: -17 pg/l (wynik znamienny statystycznie (p < 0,05)). W przypadku
badania Hansen 1994 po 2 tygodniach leczenia réwniez obserwowano zmniejszenie stezenia GH
zarowno w grupie OCT, jak i PLC. Réznica wynikéw w obu tych grupach wyniosta -10,5 pg/| (brak
oceny istotnosci statystycznej w badaniu).

Po 4-tygodniowym okresie podawania OCT w badaniu Ezzat 1992 rdznica pomiedzy grupami OCT
vs PLC wyniosta: -29 ug/| (brak wystarczajgcych danych uniemozliwit ocene istotnosci statystycznej
tych rdznic), natomiast w badaniu Hansen 1994 réznica pomiedzy grupami OCT vs PLC wyniosta -15,7
ug/l (95% Cl: -26,8; -4,6) byta znamienna.

W grupie pacjentéw otrzymujacych OCT odsetek pacjentéw z normalizacjg stezenia IGF-1, odsetek
chorych ze zmniejszeniem czynnika IGF-1>20% oraz odsetek chorych ze zmniejszeniem GH >50%
byt istotnie statystycznie wyzszy w poréwnaniu z grupg przyjmujaca PLC.2

Poréwnanie OCT LAR vs LAN PR

Zmniejszenie stezenia GH w przypadku badania Chanson 2000 zaobserwowano zaréwno w przypadku
leczenia chorych OCT LAR, jak i LAN PR: -1,3 vs -0,5 pg/| (Srednia zmiana od wartosci wyjsciowej),
a roznica zmian pomiedzy grupami chorych leczonych obydwoma lekami wyniosta -0,8 (z powodu
braku danych nie byta mozliwa statystyczna ocena rdznic). W przypadku ,spulowanych” wynikow
z obu grup stezenie GH wyniosto 3,7 (SD: 5,3) pg/l dla LAN PR (ostatnia ocena) oraz 2,6 (SD: 4,0)
(wynik po 3 miesigcach leczenia) dla OCT LAR, obserwowane réznice byty istotne statystycznie (p <
0,001). Zmniejszenie stezenia IGF-1 po 3 miesigcach leczenia obserwowano w badaniu Chanson 2000
zarowno w przypadku OCT LAR, jak i LAN PR: odpowiednio -84 pg/l vs -7 ug/l. Rdznica zmian
pomiedzy tymi lekami wyniosta -77 pg/l (z powodu braku danych nie byta mozliwa statystyczna
ocena roznic). Przy ostatnim pomiarze u wszystkich chorych otrzymujgcych LAN PR stezenie IGF-1
wyniosto 436,0 (SD: 241,8) pg/l, natomiast u chorych leczonych przez 3 miesigce OCT byto nizsze
i wyniosto 395,5 (SD: 237,4) ug/l, obserwowane réznice byty istotne (p < 0,001).



Rekomendacja nr 81/2011 Prezesa AOTM z dnia 7 listopada 2011r.

Nie wykazano istotnej statystycznie rdznicy pomiedzy grupami przyjmujgcymi OCT LAR i LAN PR
odnosnie punktéw korcowych: odsetek chorych z normalizacjg stezenia IGF-1, odsetek pacjentéw
uzyskujacych poziom GH < 5 mU/I (1,9 pg/1).>

Poréwnanie OCT LAR vs LAN Autogel

Nalezy mie¢ na uwadze, iz poréwnanie to przeprowadzono w oparciu o tylko jedno badanie cross-
over do ktérego wiaczono 12 oséb. Wykazano w nim wyzszg skutecznos¢ OCT LAR w pordwnaniu
do LAN Autogel w zmniejszaniu stezenia GH zaréwno po 4 (p=0,005) jak i 6 miesigcach leczenia
(p=0,005). Nie wykazano istotnych statystycznie réznic pomiedzy grupami przyjmujgcymi OCT LAR
i LAN Autogel odnosnie punktéw koncowych: zmiany w stezeniu IGF-1, odsetka chorych
z normalizacjg stezenia IGF-1, odsetka chorych uzyskujgcych stezenia GH <2,5mU/I (<0,96ug/l) oraz
<1 mU/I (<0,38pg/1).2

Bezpieczenstwo stosowania

W niektérych badaniach ocene bezpieczerstwa wykonano pobieznie lub nie przeprowadzono jej
w ogodle, co utrudniato ocene tego aspektu leczenia. Z informacji uzyskanych z charakterystyki
produktu leczniczego — Sandostatin®, Sandostanin® LAR® wynika, ze najczesciej spotykanymi
objawami niepozgdanymi wystepujgcymi podczas stosowania oktreotdu sg objawy miejscowe
i zaburzenia zotagdkowo-jelitowe.?

Rzadko obserwowano skérne reakcje, nadwrazliwos¢, odwracalng utrate wtoséw, reakcje
anafilaktyczne, biegunki, wzdecia, nudnosci, dolegliwosci ze strony pecherzyka zdtciowego.
W rzadkich przypadkach obserwowano rédwniez ostre zapalenie trzustki, u pacjentéow leczonych
dtugotrwale obserwowano zapalenie trzustki wywotane kamicg z6tciowa.”

Efektywnos¢ kosztowa

Celem analizy byto oszacowanie kosztow efektywnosci oraz kosztéw uzytecznosci stosowania octanu
oktreotydu — w postaci produktu:

e Sandostatin:
- w leczeniu objawowym i leczeniu w celu zmniejszenia stezenia hormonu wzrostu (GH)
i insulinopodobnego czynnika wzrostu (IGF-1) w osoczu pacjentéw z akromegalig, u ktérych leczenie
chirurgiczne lub radioterapia okazaty sie niewystarczajgce lub nieskuteczne.
- w leczeniu pacjentéw z akromegalig, u ktérych leczenie operacyjne jest przeciwwskazane badz
u pacjentéw odmawiajgcych poddania sie takiemu leczeniu lub bedgcych w okresie przejsciowym,
przed wystgpieniem petnych efektéw radioterapii.

e Sandostatin LAR:
- w leczeniu pacjentéw z akromegalig, ktdorych stan jest zadowalajgco kontrolowany produktem
Sandostatin podawanym podskérnie, u ktorych leczenie chirurgiczne Ilub radioterapia jest
niewskazana lub nieskuteczna, lub bedacych w okresie przejsciowym, przed wystgpieniem
catkowitego wyniku dziatania radioterapii.’

Wykonano analize kosztéw uzytecznosci i kosztow efektywnosci z perspektywy wspdlnej ptatnika
i pacjenta obejmujacg caty proces leczenia pacjentéw z akromegalia w horyzoncie dozywotnim.
Poréwnano 2 scenariusze uwzgledniajgce zastosowanie chirurgii, radioterapii, agonistéw dopaminy
oraz analogéw somatostatyny (w tym neoadiuwantowe podanie Sandostatin®) lub brak mozliwosci
stosowania analogéw somatostatyny (SA).Wykonano modelowanie metodg Monte Carlo. Za efekty
zdrowotne zwigzane z przebiegiem choroby i rodzajem leczenia uznano: zyskane lata zycia (LYG)
i zyskane lata zycia w petnej jakosci (QALY). Uwzgledniono tylko bezposrednie koszty medyczne, nie
uwzgledniono kosztow leczenia dziatan niepozadanych. Nie przeprowadzono analizy minimalizacji
kosztéw dla dtugo dziatajgcych form lanreotydu i oktreotydu, co uzasadniono brakiem wiarygodnych
danych na temat réwnowaznych schematéw dawkowania obu lekdw.?

Wyniki przeprowadzonych analiz wskazaty, ze zastosowanie produktéw Sandostatin® i Sandostatin
LAR® wiaze sie z dodatkowa korzyécig kliniczng i dodatkowymi kosztami dla ptatnika. Sredni koszt
leczenia pacjenta z akromegalia w scenariuszu z SA wynosi ok. . PLN, a w scenariuszu
bez dostepnosci oktreotydu ok. . PLN. Srednie przezycie skorygowane o jako$¢ w scenariuszu
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z oktreotydem dtugo dziatajgcym wynosi . QALY, a w scenariuszu bez oktreotydu . QALY,
natomiast Srednie przezycie to odpowiednio 18 i 17,3 roku. Koszt uzyskania dodatkowego roku zycia
w petnej jakosci wynosi . PLN, natomiast koszt uzyskania dodatkowego roku zycia wynosi . PLN.
Analiza  wrazliwosci  wykazata, iz parametry modelu majace  najwiekszy  wplyw
na wynik sg zwigzane z oszacowaniem przezycia chorych z akromegalig, skutecznoscig kliniczng
oktreotydu dtugo dziatajgcego i pierwotnego leczenia chirurgicznego oraz przyjetym horyzontem
czasowym. Gtéwne ograniczenia zmniejszajgce wiarygodno$é analizy wynikaja z uwzglednienia
wynikdw badan obserwacyjnych oraz przyjetych zatozer dotyczacych uzytecznosci.”

Wptyw na system ochrony zdrowia

W przedstawionej przez podmiot odpowiedzialny analizie wptywu na system ochrony zdrowia
oszacowano jedynie scenariusz aktualny zaktadajgcy dalsze finansowanie analogdw somatostatyny
na niezmienionych warunkach refundacyjnych. Analizy zatem nie rozpatrujg scenariuszy usuniecia
lub zmiany poziomu odptatnosci. Autorzy analiz podmiotu odpowiedzialnego oszacowali wydatki
na refundacje analogdédw somatostatyny w pieciu kolejnych latach:

1) w wariancie podstawowym scenariusza aktualnego- od . PLN w pierwszym roku do . PLN w
pigtym roku w perspektywie ptatnika publicznego oraz . PLN w przypadku pacjentéw wnoszgcych
opfate ryczattowg;

2) w wariancie minimalnym populacyjnym scenariusza aktualnego- od . PLN dla ptatnika
publicznego oraz . PLN w przypadku pacjentdw wnoszacych optate ryczattows.

3) w wariancie maksymalnym populacyjnym scenariusza aktualnego- roczne koszty leczenia
analogami somatostatyny chorych z akromegalig wyniosg . PLN dla ptatnika publicznego oraz .
PLN w przypadku pacjentdw wnoszacych optate ryczattows.

4) w udziatowym minimalnym wariancie scenariusza aktualnego roczne koszty leczenia chorych
z akromegalig analogami somatostatyny wyniosg . PLN dla ptatnika publicznego oraz . PLN w
przypadku pacjentéw wnoszacych opfate ryczattowa.

5) w maksymalnym udziatowym wariancie scenariusza aktualnego roczne koszty leczenia analogami
somatostatyny chorych z akromegalig wyniosg . PLN dla ptatnika publicznego oraz . PLN w
przypadku pacjentéw wnoszacych optate ryczattowa.’

Omowienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej
technologii

Odnaleziono 11 rekomendacji klinicznych odnoszacych sie do zastosowania oktreotydu: w I linii
leczenia (7 pozytywnych), w 1l / kolejnych liniach leczenia - jako leczenie uzupetniajgce
(8 pozytywnych) oraz przed zabiegiem operacyjnym (5 pozytywnych) oraz 4 pozytywne
rekomendacje finansowe dla zarejestrowanych wskazari w leczeniu akromegalii.?

Nie odnaleziono rekomendacji negatywnych.?

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 29 stycznia 2010 r. Ministra Zdrowia (znak
pisma: MZ-PLE-460-8365-193/GB/10) uzupetnione pismami z dnia 14 czerwca 2010 r. (znak pisma: MZ-PLE-460-
8365-274/GB/10), z dnia 25 sierpnia 2011 r. (znak pisma: MZ-PLE-460-8365-455/GB/11), oraz z dnia 12
wrze$nia 2011 r. (MZ-PLA-460-12508-5/GB/11) odnosnie przygotowania rekomendacji Prezesa Agencji
w sprawie usuniecia z wykazu Swiadczen gwarantowanych albo zmiany poziomu lub sposobu finansowania,
lub warunkdéw realizacji $wiadczenia opieki zdrowotnej ,leczenie akromegalii przy wykorzystaniu produktéw
leczniczych zawierajgcych substancje czynng octreotidum (Sandostatin®, Sandostatin Lar®)”, na podstawie
art. 31 e ust. 1 art. 31 f ust. 5 oraz art. 31 h ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkéw publicznych (tj. Dz. U. z 2008 r., Nr 164, poz. 1027 z pdin. zm.), oraz po uzyskaniu
Stanowiska Rady Konsultacyjnej nr 96/2011 z dnia 7 listopada 2011 r. w sprawie zmiany sposobu lub poziomu
finansowania swiadczenia gwarantowanego ,Leczenie akromegalii przy wykorzystaniu produktéw leczniczych
zawierajgcych substancje czynng octreotidum (Sandostatin®, Sandostatin LAR®)”.
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PiSmiennictwo

1.Stanowisko Rady Konsultacyjnej nr 96/2011 z dnia 7 listopada 2011 r. w sprawie zmiany sposobu lub poziomu
finansowania $wiadczenia gwarantowanego ,Leczenie akromegalii przy wykorzystaniu produktéw leczniczych
zawierajgcych substancje czynng octreotidum (Sandostatin®, Sandostatin LAR®)”.

2.Raport Nr: AOTM-0T-0316. Sandostatin®, Sandostatin® LAR® (oktreotyd) w leczeniu pacjentéw
z akromegalia. Raport ws. oceny swiadczenia opieki zdrowotne;j.

3. Charakterystyka produktu leczniczego.



