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Rekomendacja nr 227/2014
z dnia 13 pazdziernika 2014 .
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych

w sprawie objecia refundacjg produktu leczniczego: Alimta 100 mg,
Pemetrexed, proszek do sporzadzania koncentratu roztworu do
infuzji, 100 mg, 1 fiol.a 100mg; Alimta 500 mg, Pemetrexed,
proszek do sporzadzania koncentratu roztworu do infuzji, 500 mg, 1
fiol.a 500mg, we wskazaniu: Leczenie niedrobnokomaérkowego raka
ptuc pemetreksedem (ICD-10 C 34.0)

Prezes Agencji nie rekomenduje objecia refundacjg produktu leczniczego:

— Alimta 100 mg, Pemetrexed, proszek do sporzgdzania koncentratu roztworu do
infuzji, 100 mg, 1 fiol.a 100mg, kod EAN 5909990080205

— Alimta 500 mg, Pemetrexed, proszek do sporzadzania koncentratu roztworu do
infuzji, 500 mg, 1 fiol.a 500mg, kod EAN 5909990009664

w ramach programu lekowego ,Leczenie niedrobnokomdrkowego raka ptuc pemetreksedem
(ICD-10 C 34.0)".

Uzasadnienie rekomendacji

Prezes Agencji, przychylajac sie do stanowiska Rady Przejrzystosci, uwaza za niezasadne
finansowanie ze S$rodkdw publicznych wnioskowanej interwencji w ramach programu
lekowego , Leczenie niedrobnokomodrkowego raka ptuc pemetreksedem (ICD-10 C 34.0)".

Odnalezione dowody naukowe wskazujg na skuteczno$¢ o niewielkim znaczeniu klinicznym
omawianej technologii w odniesieniu do przezycia wolnego od progresji choroby i przezycia
catkowitego. W badaniu PARAMOUNT (PEM + BSC vs PLC + BSC) odnotowano wiekszy
wskaznik przezycia wolnego od progresji choroby (4,4 vs 2,8 miesigca) oraz istotnie
statystycznie dtuzszy czas przezycia catkowitego, mierzony od rozpoczecia leczenia
podtrzymujgcego (13,9 vs 11,0 miesiecy) oraz od rozpoczecia | linii leczenia (16,9 vs 14,0
miesiecy).

Wedtug wynikéw analiz ekonomicznych wnioskowana technologia nie jest efektywna
kosztowo, a dodatkowo wnioskodawca nie przedstawit propozycji instrumentu podziatu
ryzyka. Ewentualna refundacja pemetreksedu w omawianym wskazaniu wigzataby sie ze
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znacznym obcigzeniem budzetu ptatnika publicznego. W tym kontekscie ekspert kliniczny zwraca
uwage, Ze istniejg inne, pilniejsze niezaspokojone potrzeby w tej grupie chorych, w szczegdlnosci
nowe leki ukierunkowane molekularnie.

Eksperci kliniczni wyrazili swoje watpliwosci odnosnie refundacji leczenia podtrzymujgcego
pemetreksedem, wskazujgc na kontrowersje w zakresie oceny wynikéw klinicznych takiego leczenia.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy finansowania ze srodkéw publicznych produktu leczniczego, dla
ktorego wnioskodawca, w ztozonym wniosku o objecie refundacjg, zaproponowat ceny zbytu netto
w wysokosci:

— Alimta 100 mg, Pemetrexed, proszek do sporzgdzania koncentratu roztworu do infuzji, 100
mg, 1 fiol.a 100mg, kod EAN 5909990080205 —

— Alimta 500 mg, Pemetrexed, proszek do sporzgdzania koncentratu roztworu do infuzji, 500
mg, 1 fiol.a 500mg, kod EAN 5909990009664 —

Proponowana kategoria dostepnosci refundacyjnej: lek dostepny w programie lekowym, z poziomem
odptatnosci dla pacjenta: bezptatnie, w ramach istniejacej grupy limitowej 1034.0, Pemetreksed.
Whioskodawca nie zaproponowat instrumentu dzielenia ryzyka.

Nalezy zaznaczyé, ze wyjsciowo podmiot odpowiedzialny wnioskowat o objecie refundacja we
wskazaniu ,,w monoterapii jako leczenie podtrzymujgce typu ,,continuous maintenance” u pacjentéw
z niedrobnokomdrkowym rakiem ptuca w stadium miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami, o
histologii innej niz w przewazajacym stopniu ptaskonabtonkowa, u ktérych nie nastgpita progresja
choroby bezposrednio po zakorczeniu 4-6 cykli chemioterapii | linii z zastosowaniem cisplatyny
z pemetreksedem.”

W toku procedowania wniosku, projekt programu lekowego ulegt zmianie, zmieniajgc zapisy obecnie
obowigzujgcego programu w odniesieniu do kryteriow kwalifikacji (I i Il linia) i wytgczenia, schematu
dawkowania, monitorowania bezpieczeristwa, monitorowania skutecznosci klinicznej, czasu leczenia
(I'i Il'linia).

Problem zdrowotny

Niedrobnokomorkowy rak ptuca to termin obejmujacy grupe nowotwordw ztosliwych ptuca,
rozpoznawany w ok. 80% przypadkow pierwotnych rakéw ptuc (pozostate to raki drobnokomadrkowe
oraz znacznie rzadsze inne nabtonkowe i nienabtonkowe nowotwory ptuc. Ze wzgledu m.in. na
postacie morfologiczne, cechy biologiczne, przebieg kliniczny wyrdznia sie nastepujace podtypy
NDRP: ptaskonabtonkowy, gruczotowy, wielkokomérkowy, nowotwory typu sliniankowego. Rak ptuc
stanowi ok. 1,2 min zachorowan i okofo 1,1 miIn zgondéw. ROdwniez w Polsce jest to najczesciej
wystepujacy nowotwdr u mezczyzn oraz drugi co do czestosci wystepowania u kobiet. Zgodnie
z danymi przedstawionymi w Krajowym Rejestrze Nowotworéw (KRN) liczba zachorowan na raka
ptuca w 2010 roku wynosita 14 794 u mezczyzn oraz 6 038 u kobiet.

O wyborze metody leczenia decyduje ocena zaawansowania choroby. Leczenie systemowe
niedrobnokomdrkowego raka ptuc obejmuje: | linia leczenia - schematy oparte na pochodnych
platyny (cisplatyna lub karboplatyna), schematy dwulekowe oparte na lekach trzeciej generacji
(winorelbina, gemcytabina, paklitaksel, docetaksel, pemetreksed (PEM)), leczenie podtrzymujace -
erlotinib w monoterapii jak i w pofaczeniu z bewacizumabem, pemetreksed, Il linia leczenia —
pemetreksed, docetaksel. Nie zaleca sie stosowania chemioterapii lll linii.

Opis wnioskowanego swiadczenia

ALIMTA (pemetreksed) to lek przeciwnowotworowy o wielokierunkowym dziataniu, antagonista
kwasu foliowego zaburzajagcy podstawowe procesy metaboliczne wykorzystujgce folany niezbedne

2



Rekomendacja nr 227/2014 Prezesa AOTM z dnia 13 pazdziernika 2014 r.

dla podziatu komdrek. Dziatanie pemetreksedu polega na hamowaniu syntazy tymidylowej (TS),
reduktazy dihydrofolanowej (DHFR) i formylotransferazy rybonukleotydu glicynamidowego (GARFT),
czyli podstawowych enzyméw wykorzystujgcych folany uczestniczgcych w biosyntezie de novo
nukleotydéw tymidynowych i purynowych.

Aktualnie pemetreksed jest finansowany jest w | i Il linii leczenia, a szczegdtowe kryteria okresla opis
programu lekowego , leczenie niedrobnokomadrkowego raka ptuca pemetreksedem (ICD-10 C 34)”.

Alternatywna technologia medyczna

Wedtug odnalezionych rekomendacji klinicznych oraz opinii eksperta we wnioskowanym wskazaniu
obecnie stosowane jest leczenie objawowe.

Skutecznos¢ kliniczna

Do przegladu systematycznego wnioskodawca wiaczyt 3 badania kliniczne z randomizacjg —
PARAMOUNT, Mubarak 2012 oraz badanie o akronimie H3E-MC-JMEN, ktdre nie powinno zostac
wtaczone do przegladu ze wzgledu na niezgodng populacje / interwencje w badaniu.

PARAMOUNT (PEM + leczenie objawowe (BSC — ang. best supportive care) vs PLC + BSC)

Do badania o akronimie PARAMOUNT wtaczono pacjentéw z niedrobnokomdrkowym rakiem ptuca
o histologii nieptaskonabtonkowej w stopniu zaawansowania IlIB lub IV. Liczba pacjentéw poddanych
terapii podtrzymujgcej przyjmujgcych PEM + BSC wynosita 359, natomiast grupa otrzymujgca PLC +
BSC 180 osdb.

Odnotowany wskaznik przezycia wolnego od progresji choroby (PFS — ang. progression-free survival)
byt istotnie wiekszy w grupie badanej, niz w grupie przyjmujacej placebo (PLC)+BSC i wynidst kolejno
4,4 oraz 2,8 miesigca. Wyniki wskazujg takze na istotnie statystycznie dtuiszy czas przezycia
catkowitego (OS — ang. overall survival) w przypadku wnioskowanej technologii, zaréwno gdy
mierzono od rozpoczecia leczenia podtrzymujgcego (13,9 vs 11,0 miesiecy) oraz od rozpoczecia | linii
leczenia (16,9 vs 14,0 miesiecy). Odnotowano istotnie statystycznie wiekszy roczny i 2-letni odsetek
przezy¢ pacjentéw w grupie badanej (odpowiednio 58% oraz 32%), w poréwnaniu do grupy
otrzymujgcej PLC + BSC (odpowiednio 45% oraz 21%).

Mubarak 2012 (PEM + BSC vs BSC)

Do badania Mubarak 2012 wtgczono 28 osdb do grupy PEM + BSC, a do grupy BSC 27 osdb. Mediana
Czasu przezycia bez progresji w fazie podtrzymujacej dla obu ramion leczenia wynosita 3,2 miesigca.
Mediana catkowitego przezycia (OS) wyniosta 12,2 miesiecy w grupie PEM+BSC oraz 11,8 w grupie
BSC. Prawdopodobienistwa 1-rocznego przezycia byty podobne w obu grupach i wyniosty kolejno
54,4% oraz 49,5%.

Skutecznos¢ praktyczna

W analizie weryfikacyjnej Agencji nie przedstawiono badan dotyczgcych skutecznosci
praktycznej wnioskowanej technologii ze wzgledu na ich niskg jakos¢.

Bezpieczenstwo stosowania
PARAMOUNT (PEM + BSC vs PLC + BSC)

Woystgpienie zdarzen niepozadanych prawdopodobnie zwigzanych z leczeniem (w stopniu 3/4) dla
12,5 miesigca byto istotne statystycznie, na niekorzys¢ ocenianej technologii (grupa badana: 12% vs
grupa kontrolna: 4%). Najczesciej wystepujacymi zdarzeniami niepozgdanymi prawdopodobnie
zwigzanymi z leczeniem byto zmeczenie, nudnosci, anemia i neutropenia.
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Wieksze prawdopodobienstwo rezygnacji z udziatu w badaniu z powodu zdarzen niepozgdanych
prawdopodobnie zwigzanych z leczeniem uzyskano w grupie badanej (12%) niz w grupie kontrolnej
(4%) dla okresu obserwacji wynoszacego 7 miesiecy. Dla okresu obserwacji wynoszacego 12,5
miesigca odsetki te wynoszg odpowiednio 12% w grupie badanej, oraz 4,4% w grupie kontrolnej.

Wyniki dotyczace rezygnacji z udziatu w badaniu z powodu wystgpienia ciezkich zdarzen
niepozadanych/ ciezkich zdarzen niepozgdanych prawdopodobnie zwigzanych z leczeniem (dla
okresu obserwacji.12,5 mies.) nie byty istotne statystycznie.

Mubarak 2012 (PEM + BSC vs BSC)

W trakcie badania 12 (42,9%) pacjentéw z grupy PEM+BSC i 9 (33,3%) z grupy BSC doswiadczyto co
najmniej 1 zdarzenia niepozadanego zwigzanego z leczeniem (TEAE — ang. treatment-emergent
adverse events). U 5 pacjentdw w obu ramionach badania odnotowano przynajmniej 1 TEAE
w stopniu 3 lub 4. W analizie bezpieczernstwa odnotowano 4 przypadki zdarzen niepozgdanych
prawdopodobnie zwigzanych z przyjmowaniem leku w grupie PEM+BSC (w tym dwa przypadki
neutropenii, po jednym anemii i hipokalemii) oraz 1 przypadek w grupie BSC (anemia).

Propozycje instrumentow dzielenia ryzyka

Whioskodawca nie zaproponowat instrumentu podziatu ryzyka.

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych
Analiza wnioskodawcy

Celem analizy byta ocena zasadnosci ekonomicznej z perspektywy ptatnika publicznego
i z perspektywy wspdlnej finansowania ze s$rodkéw publicznych produktu leczniczego Alimta
(pemetreksed) w monoterapii jako leczenia podtrzymujgcego u pacjentéw z niedrobnokomaérkowym
rakiem ptuca w stadium miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami, o histologii innej niz
w przewazajgcym stopniu ptaskonabtonkowa, u ktérych nie nastgpita progresja choroby
bezposrednio po zakonczeniu 4-6 cykli chemioterapii | linii z zastosowaniem cisplatyny w skojarzeniu
z pemetreksedem.

Zastosowano technike analizy efektywnosci kosztéow oraz uzytecznosci kosztéow z uwzglednieniem
dozywotniego horyzontu. Uwzgledniono koszty: koszty lekdw w analizowanym wskazaniu, koszty
lekéw stosowanych w dalszych liniach, pozostate (m.in. koszty opieki paliatywnej i hospicyjnej, koszty
radioterapii, koszty leczenia dziatan niepozgdanych, koszty monitorowania, koszty podania terapii).

Wedtug modelu wnioskodawcy inkrementalny wspdtczynnik kosztdw-uzytecznosci (ICUR) dla
zastosowania PEM + BSC w miejsce samego BSC wynidst 210 009 PLN/QALY w perspektywie
wspadlnej. Dla poréwnania PEM+BSC w miejsce BSC wg analizy wnioskodawcy przy wartosciach ICUR
oszacowanych w analizie podstawowej, progowa cena zbytu netto produktu leczniczego Alimta
wynosi w perspektywie wspdlnej dla opakowania 500 mg 1 730,34 PLN, a dla opakowania 100 mg
346,07 PLN.

Obliczenia wtasne Agencji

Analitycy Agencji przeprowadzili obliczenia na podstawie modelu wnioskodawcy, przy uwzglednieniu
zmian w kwestii: powierzchni ciata pacjentéw, korekty potowy cyklu, uzytecznosci, prognozy OS,
kosztéw leczenia w Il linii. Pozostate parametry zostaty bez zmian. Inkrementalny wspétczynnik
kosztow-uzytecznosci (ICUR) dla zastosowania PEM + BSC w miejsce samego BSC wynidst 364 170
PLN/QALY w perspektywie wspdlnej, natomiast progowa cena zbytu netto produktu leczniczego
Alimta wynosi w perspektywie wspdlnej dla opakowania 500 mg 950,99 PLN, a dla opakowania 100
mg 190,19 PLN.

Agencja przeprowadzita réwniez ocene skutkéw ekonomicznych wnioskowanych zmian w zakresie
| oraz Il linii leczenia. Dotyczyty one wprowadzenia zapisu zmieniajgcego czas stosowania
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pemetreksedu w Il linii leczenia z 4-6 cykli w aktualnie obowigzujagcym programie na do progres;ji
choroby lub wystgpienia toksycznosci, ktdra wymaga zaprzestania leczenia.

W zwigzku z brakiem badan poréwnujacych schematy prowadzenia leczenia w drugiej linii przez 4-6
cykli w poréwnaniu do leczenia do progresji choroby lub wystgpienia nieakceptowalnej toksycznosci,
nie jest mozliwa ocena inkrementalna (analiza kosztow uzytecznosci) takiego poréwnania.

W zwigzku z faktem, iz dominujgcym kosztem byt koszt leczenia pemetreksedu, na potrzeby
oszacowan Agencji pominieto pozostate koszty (tj. m.in. koszty monitorowania bezpieczenstwa
leczenia, koszty monitorowania skutecznosci leczenia).

Obliczone na podstawie dawkowania z badania Bearz 2008 koszty leczenia pemetreksedem w Il linii
wyniosty 23 511,90 PLN dla scenariusza aktualnego oraz dla scenariusza
prognozowanego.

Oszacowane ceny zbytu netto, przy ktérych ulegng zréwnaniu koszty stosowania leczenia Il linii
pemetreksedem w scenariuszu istniejgcym i scenariuszu prognozowanym, wynoszg 3 438,40 PLN za
opakowanie leku Alimta 500 mg oraz 687,68 PLN za opakowanie leku Alimta 100 mg.

Wskazanie czy zachodza okolicznosci, o ktéorych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy z dnia
12 maja 2011 r. o refundacji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. nr 122, poz.696 z p6zn. zm.)

Brak jest obecnie technologii medycznych refundowanych w danym wskazaniu (ujetych
w catkowitym budzecie na refundacje w rozumieniu art. 2 pkt 3 ustawy refundacyjnej).

Whptyw na budzet ptatnika publicznego
Analiza wnioskodawcy

Celem analizy wptywu na budzet byto oszacowanie wydatkdw ptatnika publicznego w przypadku
podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkéw publicznych produktu leczniczego Alimta
(pemetreksed) w ramach programu lekowego ,Leczenie podtrzymujgce niedrobnokomodrkowego
raka ptuca pemetreksedem” w leczeniu podtrzymujacym.

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ — Narodowy Fundusz Zdrowia)
w 3-letnim horyzoncie czasowym (od 01.01.2015 do 31.12.2017 r). Uwzgledniono koszty: koszty
lekéw stosowanych w analizowanym wskazaniu, koszty lekéw w dalszych liniach, pozostate koszty
(m.in. koszty opieki paliatywnej i hospicyjnej, koszty radioterapii, koszty leczenia dziatan
niepozgdanych, koszty monitorowania, koszty podania terapii).

W analizie rozwazono scenariusz istniejgcy: brak refundacji pemetreksedu w omawianym wskazaniu
z budzetu ptatnika publicznego, brak stosowania przez pacjentéw pemetreksedu w ramach leczenia
podtrzymujgcego oraz scenariusz nowy: refundacja pemetreksedu we wnioskowanym wskazaniu
w ramach programu lekowego w leczeniu podtrzymujacym.

Oszacowania wnioskodawcy wskazujg, iz w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze
Srodkow publicznych produktu leczniczego Alimta (pemetreksed) wydatki ptatnika publicznego
wzrosng o 25,4 min PLN w roku 2015, 32,0 mIn PLN w roku 2016 oraz 35,3 min PLN w roku 2017.

Obliczenia wtasne Agencji

Agencja przeprowadzita wiasne oszacowanie wydatkdw ptatnika publicznego w przypadku podjecia
pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkdw publicznych produktu leczniczego Alimta
(pemetreksed) w ramach programu lekowego ,Leczenie podtrzymujace niedrobnokomadrkowego
raka ptuca pemetreksedem” w leczeniu podtrzymujacym, przy uwzglednieniu populacji oszacowanej
przez Konsultanta Krajowego oraz pozostatych parametrach zaczerpnietych z analizy wnioskodawcy.
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Wyniki analizy wskazujg, ze dodatkowe wydatki zwigzane z finansowaniem leku Alimta
(pemetreksed) wyniosg 36,9 min PLN w 2015 r., 46,5 min PLN w 2016 r. oraz 51,3 min PLN w 2017 r.

W zwigzku z proponowanymi zmianami w programie lekowym, oszacowano wnioskowane zmiany na
wydatki ptatnika publicznego w Polsce.

Za zmiany ktére potencjalnie mogg mie¢ wptyw na wydatki ptatnika uznano:

. zmiane czasu leczenia w Il linii pemetreksedem z 4-6 cykli na do progresji choroby lub
wystgpienia toksycznosci, ktéra wymaga zaprzestania leczenia;

. wtaczenie do leczenia w Il linii pemetreksedem pacjentow leczonych wczesniej inhibitorami
kinazy tyrozynowej (TKI — ang. tyrosine kinase inhibitors)

W zwigzku z faktem, iz dominujagcym kosztem byt koszt leczenia pemetreksedu, na potrzeby
oszacowan Agencji pominieto pozostate koszty (tj. m.in. koszty monitorowania bezpieczenstwa
leczenia, koszty monitorowania skutecznosci leczenia).

W oszacowaniach przedtozonych przez wnioskodawce nie uwzgledniono wptywu zmiany programu
lekowego polegajacej na wprowadzeniu leczenia podtrzymujacego na populacje pacjentéw leczonych
pemetreksedem w drugiej linii.

Dane umozliwiajgce ocene zmiany czasu leczenia w programie po wprowadzeniu wnioskowanych
zmian odnaleziono w badaniu Bearz 2008 (9 cykli). Na ich podstawie inkrementalne wydatki NFZ po

wprowadzeniu zmiany czasu leczenia |l linii zostaty oszacowane na rocznie. Dla
wariantu Bearz 2008 + Hanna 2004 (20 cykli) inkrementalne wydatki NFZ zostaty oszacowane na
rocznie.

Przy zatozeniu, iz 3% pacjentdw zastosuje pemetreksed po | linii leczenia TKI EGFR, inkrementalne
wydatki NFZ po wprowadzeniu zmiany polegajacej na wigczeniu pacjentéw leczonych TKI EGFR
w | linii zostaty oszacowane na

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

Whioskodawca nie zaproponowat instrumentu podziatu ryzyka.

Uwagi do zapiséw programu lekowego

Prezes Agencji przychyla sie do zdania ekspertéw klinicznych uznajac za zasadne wprowadzenie
zmian do programu lekowego w zakresie leczenia | i Il linii.

Omowienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjnej

W ramach analizy racjonalizacyjnej Wnioskodawca przedstawit trzy propozycje rozwigzan
pozwalajgcych uwolni¢ srodki finansowe ptatnika publicznego z zamiarem ich przeznaczenia na
pokrycie dodatkowych wydatkéw z budzetu ptatnika publicznego zw. z finansowaniem ocenianego
produktu leczniczego ze srodkéw publicznych:

1. objecie refundacjg lekdéw generycznych produktu Revatio (syldenafil) oraz Tracleer
(bosentan) z redukcjg ceny zapewniajgcg obnizenie wydatkéw z budzetu przeznaczonych na
refundacje leku oryginalnego na poziomie co najmniej 25% (zgodnie z art. 13 ust. 6 pkt 1 i art. 15 ust.
7 ustawy o refundacji);

2. objecie refundacja produktdw biopodobnych cetuximabum (Erbitux), rituximabum
(MabThera), trastuzumabum (Herceptin), palivizumabum (Synagis), etanerceptum (Enbrel),
imatinibum (Glivec) z redukcjg ceny zapewniajacg obnizenie wydatkéw z budzetu przeznaczonych na
refundacje leku oryginalnego na poziomie co najmniej 25% (analogiczna redukcja jak dla lekow
zarejestrowanych od 2005 roku wobec ktdrych obowigzuje okres wyfacznosci rynkowe] oraz
zwigzana z nim redukcja ceny zbytu netto zdefiniowana w art. 13 ust. 2 ustawy o refundacji);
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3. objecie refundacjg produktéw generycznych insuliny glargine wspétfinansowanej ze srodkéw
publicznych w ramach listy Al lekéw refundowanych (produkt oryginalny Lantus).

Wyniki wskazujg, ze realizacja zaproponowanych przez Wnioskodawce rozwigzan racjonalizacyjnych
(tacznie) pozwoli na uwolnienie srodkéw finansowych z budzetu ptatnika publicznego w wysokosci:
ok. 68,7 min PLN w 2015 r., ok. 135,5mIn PLN w 2016 r. oraz ok. 135,2 min PLN w roku 2014.

Zgodnie z wynikami przedstawionymi w analizie racjonalizacyjnej Wnioskodawcy, proponowane
rozwigzania pozwalajg uzyskaé oszczednosci pokrywajgce dodatkowe wydatki finansowe zwigzane
z refundacjg ocenianej technologii lekowej ze sSrodkéw publicznych, przy uwzglednieniu skrajnego
(maksymalnego) scenariusza wielkosci populacji w BIA.

Omodwienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej
technologii

Pemetreksed w terapii podtrzymujgcej uzyskat negatywne rekomendacje dot. finansowania ze
Srodkow publicznych od nastepujgcych instytucji: National Institute for Health and Clinical Excellence
(NICE) w 2014, Scottish Medicines Consortium (SMC) w 2012, All Wales Medicines Strategy Group
(AWMSG) w 2012 (ze wzgledu na brak ztozenia dokumentacji przez podmiot odpowiedzialny),
natomiast pan-Canadian Oncology Drug Review (pCORD) w 2013 rekomendowat finansowanie
pemetreksedu w leczeniu podtrzymujgcym, po zakornczeniu chemioterapii | linii z zastosowaniem
cisplatyny z pemetreksedem u pacjentéw z zaawansowanym lub przerzutowym
nieptaskonabtonkowym NDRP, pod warunkiem polepszenia jego optacalnosci do akceptowalnego
poziomu.

Pemetreksed stosowany w | linii leczenia uzyskat pozytywne rekomendacje dot. finansowania ze
srodkdéw publicznych od nastepujacych instytucji: NICE w 2009 r., SMC w 2010 r. oraz Haute Autorite
de Sante (HAS) w 2008 r. Pharmacology and Therapeutics Advisory Committee (PTAC) w 2008 r.
wydato rekomendacje pozytywng warunkowg (zréwnanie kosztow z innymi opcjami
terapeutycznymi). Pharmaceutical Benefits Advisory Committee (PBAC) w 2010 r. wydato
rekomendacje negatywng (zbyt wysoki i niepewny wskaznik optacalnosci).

Pemetreksed stosowany w Il linii leczenia uzyskat pozytywne rekomendacje dot. finansowania ze
Srodkow publicznych od nastepujacych instytucji: SMC w 2008 r., HAS w 2008 r. oraz PBAC w 2004 r.
Negatywne rekomendacje wydaty nastepujgce instytucje: NICE w 2007 r. (brak efektywnosci
kosztowej), PTAC w 2007 r. (brak dodatkowych korzysci klinicznych w poréwnaniu do docetakselu)
oraz Committee to Evaluate Drugs w 2008 r. (zaznaczono, ze istnieje mozliwos¢ finansowania leku
w sytuacji znaczgcego obnizenia ceny).

Z danych dostarczonych przez wnioskodawce wynika, ze produkty lecznicze Alimta 100 mg oraz 500
mg refundowane sg w 18 krajach EU/EFTA (na 30 wskazanych): Austria, Butgaria, Czechy, Dania,
Estonia, Finalandia, Francja, Hiszpania, Holandia, Irlandia, Islandia, Liechtenstein, Niemcy, Norwegia,
Szwaijcaria, Szwecja, Wielka Brytania, Wtochy. W zadnym kraju nie zastosowano instrumentu
dzielenia ryzyka.

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 31.07.2014 r. Ministra Zdrowia (znak pisma:
MZ-PLA-460-12499-1151/LP/14), odnosnie przygotowania rekomendacji Prezesa w sprawie objecia refundacjg
i ustalenia ceny urzedowej produktu leczniczego: Alimta 100 mg, Pemetrexed, proszek do sporzgdzania
koncentratu roztworu do infuzji, 100 mg, 1 fiol.a 100mg, kod EAN 5909990080205; Alimta 500 mg,
Pemetrexed, proszek do sporzgdzania koncentratu roztworu do infuzji, 500 mg, 1 fiol.a 500mg, kod EAN
5909990009664 w ramach programu lekowego , Leczenie niedrobnokomorkowego raka ptuc pemetreksedem
(ICD-10 C 34.0)”, na podstawie art. 35 ust 1. ustawy z dnia 12 maja 2011 roku o refundacji lekéw, srodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. Nr 122, poz. 696,
z pdzn. zm.), po uzyskaniu Stanowiska Rady Przejrzystosci nr 298/2014 z dnia 13 pazdziernika 2014 r. w sprawie
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oceny leku Alimta 100 mg (pemetrexed) (EAN: 5909990080205) w ramach programu lekowego: ,Leczenie
niedrobnokomadrkowego raka ptuc pemetreksedem (ICD-10 C 34.0)” oraz Stanowiska Rady Przejrzystosci nr
299/2014 z dnia 13 pazdziernika 2014 r. w sprawie oceny leku Alimta 500 mg (pemetrexed) (EAN:

5909990009664) w ramach programu lekowego: , Leczenie niedrobnokomérkowego raka ptuc pemetreksedem
(ICD-10 C 34.0)”

PiSmiennictwo

1.

Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 298/2014 z dnia 13 pazdziernika 2014 r. w sprawie oceny leku
Alimta 100 mg (pemetrexed) (EAN: 5909990080205) w ramach programu lekowego: ,Leczenie
niedrobnokomadrkowego raka ptuc pemetreksedem (ICD-10 C 34.0)”

Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 299/2014 z dnia 13 pazdziernika 2014 r. w sprawie oceny leku
Alimta 500 mg (pemetrexed) (EAN: 5909990009664) w ramach programu lekowego: ,Leczenie
niedrobnokomadrkowego raka ptuc pemetreksedem (ICD-10 C 34.0)”

Nr: AOTM-0T-4351-23/2014. Wniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu
leczniczego Alimta (pemetreksed) w ramach programu lekowego: ,Leczenie niedrobnokomadrkowego
raka ptuc pemetreksedem (ICD-10 C 34.0)”. Analiza weryfikacyjna.

Nr: AOTM-0T-4351-23/2014. Wniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu
leczniczego Alimta (pemetreksed) w ramach programu lekowego: ,Leczenie niedrobnokomdrkowego
raka ptuc pemetreksedem (ICD-10 C 34.0)”. Aneks do Analizy weryfikacyjnej obejmujgcy zmiany w
programie lekowym wprowadzone przez Ministerstwo Zdrowia.



