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Protokoét z posiedzenia 07/2007 Rady Konsultacyjnej
w dniu 22 listopada 2007 roku
Warszawa, siedziba Agencji Oceny Technologii Medycznych

Obecni cztonkowie Rady i: Pracownicy Agencji
Romuald Krajewski Norbert Wilk
Rafat Nizankowski Rafat Wéjcik
Michat Mysliwiec Lukasz Andrzejczyk

Marek Wichrowski

Nieobecni cztonkowie Rady:

Wojciech Botoz
Maciej Pirog
Rafat Zysk
Jacek Sprawinski

Osoby zaproszone

doc. dr hab. n. med. Klinika Patologii i Intensywnej Terapii Noworodka, Instytutu Matki
Magdalena Rutkowska i Dziecka w Warszawie (wzi¢ta udziat w posiedzeniu w zakresie
punktu 6.3)

1. Rozpoczecie posiedzenia

1.1 Rafat Nizankowski rozpoczat posiedzenie o godzinie 11.35 i powitat uczestnikéw
posiedzenia.

12 Rada przyjeta propozycje porzadku posiedzenia przedstawiona przez Rafata
Nizankowskiego.

2. Ustalenie terminu kolejnego posiedzenia

Rada ustalita, ze termin kolejnego posiedzenia zostanie ustalony przez
przewodniczacego Rady, w oparciu o informacje od nieobecnych cztonkéw Rady na 19
lub 20 grudnia br., na godzing 11.00.

3. Konflikty interesow

Lukasz Andrzejczyk wymienil podmioty potencjalne zainteresowane wprowadzeniem
do finansowania technologii planowanych do omdéwienia na dzisiejszym posiedzeniu
Rady: Abbot Laboratories Poland Sp. z o.0., Eli Lilly Polska Sp. z 0.0., Schering Plough
Central East SA, Pharmacia Corporation-Pfizer, Medac, Instytut Biotechnologii i
Antybiotykéw, Ebewe, Pliva Krakéw, Baxter Oncology, Instytut Farmaceutyczny,
Nippon Kayaku, Sindan, Bristol-Myers Squibb Polska, Hoffman La-Roche.

Cztonkowie Rady przedstawili swoje potencjalne konflikty interesow w zwiazku z
tematami omawianymi na biezacym posiedzeniu:

* Michat Mysliwiec poinformowalt, iz prowadzi badania dla firmy Abbot Laboratories

Poland Sp. z o0.0. dotyczace leku: paricalcitol.

* Pozostali cztonkowie Rady nie zglosili zadnych konfliktéw intereséw.
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Rada w drodze gtosowania podjeta decyzj¢ o nie wytaczaniu zadnego z cztonkow
z dyskusji i gtosowan nad rekomendacjami. Wynik glosowania: 3 gtosy za. (Michat
Myséliwiec nie brat udziatu w gtosowaniu).

4. Akceptacja protokoléw z poprzednich posiedzen

Rada, po naniesieniu poprawek zaakceptowata w drodze gtosowania protokdt 06/2007.
Wynik glosowania: 4 glosy za.

5. Przygotowanie stanowiska w sprawie finansowania ze $Srodkéw publicznych
stosowania drotrekoginy alfa (Xigris®) w ciezkiej posocznicy .

5.1 Prezentacja analizy weryfikacyjnej

Rafat Wojcik zaprezentowal najistotniejsze punkty analizy weryfikacyjnej dla
drotrekoginy alfa w ci¢zkiej posocznicy:

* Drotrekogina alfa w poréwnaniu z placebo zmniejsza ryzyko zgonu i rdznica jest
statystycznie znamienna .

* Potwierdzona skuteczno$¢ kliniczna dotyczy pacjentéw z cigzka postacia posocznicy
oraz niewydolnoscia narzadowa.

* Lek ten jednocze$nie w stopniu znamiennym statystycznie zwigksza ryzyko
wystapienia krwawien.

* Roczny koszt terapii jednego pacjenta lekiem Xigris® wynosi ok. 42,5 tys. zt, a koszt
uzyskania jednego QALY ok. 59 tys. zt.

* Przedstawiona przez wnioskodawce analiza wptywu na budzet ptatnika przyjmuje
dwustuosobowa, populacje docelowa, w oparciu o istniejacy program terapeutyczny
NFZ-u oraz zaktada, ze koszt terapii dlajednego pacjenta to 38 tys. zt. W stosunku do
terapii standardowej obejmujacej opanowanie zakazenia i podtrzymanie czynnosci
narzadéw, koszt inkrementalny prognozowanych wydatkéw na stosowanie Xigrisu®,
w kolejnych latach to: 9 min. zt., 9,1 min. zt., 9,3 min. zt., 9,5 min. zt

* angielski NHS rekomenduje stosowanie drotrekoginy alfa w leczeniu cigzkiej
posocznicy u pacjentdow z dysfunkcja wigcej niz jednego narzadu i w stanie cigzkim
t.j. przy 25 i wigcej punktach w skali APACHE II.

5.2 Dyskusja
Cztonkowie Rady w trakcie dyskusji podkredlili znaczenie nastepujacych argumentow:

» stosowanie drotrekoginy alfa nalezy ograniczy¢ do oddziatéw intensywnej terapii:
akademickich oraz posiadajacych duze do$wiadczenie w leczeniu sepsy.

* Drotrekogina alfa nie jest stosowana u dzieci (brak badan klinicznych).

5.3 Ustalenia

Rada uznata iz przedstawiono jej wiarygodne dowody potwierdzajace skutecznosé
drotrekoginy alfa w leczeniu ciezkiej postaci posocznicy z niewydolnoscia
wielonarzadowa. Lek ten, obarczony jest pewnym ryzykiem powaznych powiktan , tym
niemniej jest efektywny, gdyz przy wiasciwym stosowaniu skuteczno$é¢ przewaza nad
ryzykiem. Na podstawie analizy ekonomicznej Rada uznata, ze koszty uzyskania tej
efektywnosci mieszcza si¢ w granicach akceptowalnych, a zatem jego finansowanic ze
srodkéw publicznych jako leku ratujacego zycie bytoby optacalne.

Rada przegtosowata nastepujace wnioski:
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Rada rekomenduje Ministrowi Zdrowia finansowanie ze $rodkéw publicznych
stosowania drotrekoginy alfa w cigzkiej postaci posocznicy- 4 glosy za - wniosek
przeszedt jednoglodnie.

Do rekomendacji nalezy dodaé, iz pacjenci poddani terapii musza mie¢ minimum 25
pkt. w zmodyfikowanej skali APACHE II. - 3 glosy za, 1 przeciw - wniosek
przeszedt.

Do rekomendacji nalezy dodaé, iz lek ten mozna stosowaé przy dysfunkcji 2 lub
wigcej narzadéw - 4 glosy za -wniosek przeszedt jednogtosnie.

Do rekomendacji nalezy dodaé, iz lek ten mozna stosowaé tylko na oddziatach
intensywnej terapii - 4 gtosy za - wniosek przeszedt jednogtosnie

Do rekomendacji nalezy dodaé, iz lek ten mozna stosowaé tylko na oddziatach
intensywnej terapii, do$wiadczonych w leczeniu sepsy - 3 gfosy za, 1 przeciw -
wniosek przeszedt.

6. Przygotowanie stanowiska w sprawie flnansowania ze $Srodkéw publicznych

st

osowania palivizumabu (Synagis®) w immunoprofilaktyce zakazen

syncytialnym wirusem uktadu oddechowego u noworodkéow

6.2 Prezentacja analizy weryfikacyjnej

Rafat Wojcik zaprezentowal najistotniejsze punkty analizy weryfikacyjnej dla
palivizumabu w profilaktyce zakazen wirusem uktadu oddechowego:

Badania wykazaty, Zze palivizumab zmniejsza czgsto$¢ hospitalizacji zwiazana z
infekcja RSV o okoto potowe. W podgrupie wcze$niakdw zmniejsza czgstosé
hospitalizacji o ok. 80%, w podgrupie noworodkéw z dysplazja o ok. 40%, w
podgrupie noworodkow z sinicza wada serca o ok. 30%, a niesinicza o ok. 60%.

Nie zaobserwowano istotnej statystycznie rdéznicy w czesto$ci zgondw pomigdzy
palivizumabem a placebo.

Wedtug analizy ekonomicznej przedstawionej przez wnioskodawce koszt uzyskania
jednego dodatkowego roku zycia dla ogdlnej populacji badanej to ok. 465 tys. zt.; w
populacji wcze$niakdw pomiedzy 32, a 35 tygodniem ciazy, prawie 400 tys. zt.; w
populacji wczesniakéw urodzonych przed 32 tygodniem ciazy, okoto 610 tys. zt.; w
populacji niemowlat z dysplazja oskrzelowo - optucna okoto 660 tys. zt (wyniki
uzyskane w modelu pomimo braku znamienno$ci statystycznej w zmniejszaniu ryzyka
zgonu).

W analizie wrazliwo$ci, przy zatozeniu 50% pacjentéw z waga powyzej 3,33 kg, a
tym samym koniecznos$cia podawania wyzszych dawek (do 100 mg), koszt uzyskania
jednego dodatkowego roku zycia we wszystkich populacjach wzrasta do okoto 700 tys
zt., a przy maksymalnej dawce u 100% pacjentéw, do 950 tys zt (zastrzezenia jak
wyzej).

Analiza wplywu na budzet, w scenariuszu neutralnym przedstawionym przez
wnioskodawce zaktada roczny dodatkowy koszt finansowania programu
terapeutycznego u niemowlat o urodzeniowej masie ciata <1000 g, bez dysplazji
oskrzelowo-ptucnej, ktdre w sezonie zakazern RSV nie ukonczyty 6 miesiaca zycia, w
poréwnaniu z placebo prawie 3,8 min. zt., a dla programu obejmujacego wszystkie
grupy dzieci zaktada ponad 20 min. zt. Pesymistyczny scenariusz dla tych samych
grup docelowych zaktada koszt 8,7 min. zt. i 29 min. zt. Koszty rosnace dla lat 2008 i
2009, u niemowlat o urodzeniowej masie ciata <1000 g z dysplazja oskrzelowo-
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ptucna, ktore w sezonie zakazen RSV nie ukonczyty 1 roku zycia wynosza ponad 40
min. zt.

6.3 Wystuchanie opinii doc. Magdaleny Rutkowskiej

Palivizumab nalezatoby stosowaé¢ prewencyjnie, przeciwko wirusowi uktadu
oddechowego u noworodkéw urodzonych ponizej 32 tygodnia ciazy, a w szczegdlnosci
u noworodkow urodzonych ponizej 28 tygodnia ciazy, z masa ponizej 1000 g, z
umiarkowanym i ciezkim stanem chorobowym. Palivizumab zmniejsza ryzyko
zakazenia bakteryjnego noworodkdéw, jak rowniez ci¢zko$¢ przebiegu choroby. Lek
zapobiega ciezkim powiktaniom u dzieci w wieku od 5 do 10 lat. Nie wykazano
wplywu palivizumabu na przedtuzenie zycia, a jedynie na zmniejszenie czestosci
hospitalizacji. Lek podaje si¢ w oS$rodkach dysponujacych doswiadczonym
neonatologiem. Alternatywa dla zmniejszenia ryzyka zakazenia wirusem ukfadu
oddechowego mogtoby by¢:

* nie uczeszczanie do zlobka przez dzieci z wysokim ryzykiem zakazenia,
szczegoOlnie w 1 roku zycia.

» zapewnienie dobrych warunkéw mieszkaniowych (osobny pokéj, brak styczno$ci
z dzie¢mi uczeszczajacymi do ztobka/przedszkola).

* absolutny zakaz palenia papieroséw w domu.

» zastosowanie odpowiedniej diety, szczegdlnie u noworodkéw z niska masg
urodzeniowa,

6.4 Dyskusja
Cztonkowie Rady w trakcie dyskusji podkreslili znaczenie nast¢pujacych argumentow:
» Konsultant Krajowy w dziedzinie pediatrii zaleca stosowanie leku Synagis®.

* W opinii doc. Magdaleny Rutkowskiej brak jest poréwnania palivizumabu do
najlepszego postepowania zachowawczego.

6.5 Ustalenia

Rada uznata za istotne, ze palivizumab nie wplywa na S$miertelno$¢, a jedynie na
czestos¢ powiktan zakazenia RSV. Brak jest poréwnania do najlepszego postepowania
zachowawczego. Koszt uzyskania korzysci zdrowotnej (unikniecie jednej hospitalizacji)
jest zbyt wysoki.

Rada przegtosowata nastgpujace wnioski:

» Rada nie rekomenduje Ministrowi Zdrowia finansowania ze $rodkow
publicznych stosowania palivizumabu (Synagisu®) w profilaktyce zakazen
wirusem uktadu oddechowego - 4 gtosy za - wniosek przeszedt jednogtosnie.

7. Zakonczenie posiedzenia

Rafat Nizankowski zakonczyt posiedzenie Rady o godzinie 14.15.
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