Analiza wplywu na system ochrony zdrowia decyzji o finansowaniu
ze $rodkéw publicznych stosowania tadalafilu (Adcirca®) w leczeniu
dorostych pacjentow z tetniczym nadcisnieniem ptucnym w III klasie
czynnosciowej NYHA wedtug klasyfikacji WHO, w celu poprawy

zdolnosci wysitkowej

Krzysztof Malinowski
Mgr Ewa Stawowczyk
Mgr Przemystaw Holko

Dr n. med. Pawet Kawalec

Krakoéw, lipiec 2012 r. (z aktualizacja w grudniu 2012 r.)




Ekspertyze opracowano na zlecenie firmy
Eli Lilly Polska Sp. z o.0.

Al. Armii Ludowej 14

00-638 Warszawa

Adres korespondencyjny

Centrum HTA Sp. z 0.0. Sp. komandytowa
Os. Mozarta 1/29;

31-232 Krakow

e-mail: centrumhta@centrumhta.com;
telefon: 0 607 345 792

Wkiad pracy

Mgr Krzysztof Malinowski: aktualizacja wersji opisowej opracowania.

Mgr Ewa Stawowczyk: koordynacja oraz korekta opracowania.

Mgr Przemystaw Holko: przygotowanie ostatecznej wersji modelu.

Dr n. med. Pawet Kawalec: kierownictwo prac, konsultacje merytoryczne, kontrola ostatecznej wersji

raportu.

Konflikt interesow

Opracowanie finansowane przez Eli Lilly Polska Sp. z o.0.
Krzysztof Malinowski — wynagrodzenie Centrum HTA Sp. z 0.0. Sp. k.
Mgr Ewa Stawowczyk — wynagrodzenie Centrum HTA Sp. z 0.0. Sp. k.
Mgr Przemystaw Holko — wynagrodzenie Centrum HTA Sp. z 0.0. Sp. k.

Dr n. med. Pawet Kawalec — wynagrodzenie Centrum HTA Sp. z 0.0. Sp. k.



mailto:ppkawa@poczta.onet.pl

c
Spis tresci %

Spis tresci
Indeks akronimOw wykorzystywanyCh W OPIraCOWENIU ......uuueeeeereeeritiaeeeeeeeerrsiasseeeesserrrnnasseeesseesnnnaaeeassennns 4
Kluczowe informacje z analizy WplyWu Na BUAZEL..........iivuiiiiiiiie e e e 5
RS =S 07.4] o1 = TP 6
1. Cel analizy WPHYWU N@ DUAZEL. ... cuniiiiii e e e e e e e s e et aeanas 10
B o o] (T4 1= o174 | PP 11
3. Metody przeprowadzania analizy wptywu na budzet...........couoiiiiiiiiiiiii 12
3.1 Oceniana interwencja i SCeNANUSZ refUNdac]i......u.vvveeuuiiiiieie e e e eeeas 12
3.2. PerspektyWa @N@lIZY .....cvuiiriitiii i 13
3.3. HOryZONt CZaSOWY @N@lIZY ..vuivuiieeiiiiei e e e e e e e a s s e e e a s e reeaneneen 14
3.4. SCENAMUSZE POFOWNYWENE ..evtetvevrererterressesssesssessesssssesssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssnsnnns 15
3.5. Charakterystyka i [iCZEDNOSE POPUIAC]T .. .vvvvrurererneeeirrieeeeettieererteeeersneeseasneeeesnneeersseeesranseeennas 16
3.6. Ksztatt rynku w pordwnywanych SCENAMUSZACN..........cuviiiiiiiiiicicc e 21
3.7. Analiza wptywu na SKUtKi ZArOWOINE .....ccuuiiii i 28
3.8. Wydatki i przychody budzetowe - zat0Zenia..........oeuuiiuiiiiiiiiiie e 28
3.9, ANGLIZA WIAZIIWOSCI ..eeee et 39
4. Wyniki analizy WplyWu Na BUAZEL .......couiiiiii e 40
4.1. Scenariusz najbardziej prawdopOdObNY........vveuuiiiiiiiiiie e 40
4.2. SCENANUSZ MINIMAINY. . eituiiiiiiei e e et e e e e e e e e e s e e s e e s e e s e e s e e s een e eansaeenss 45
4.3. SCENANUSZ MAKSYMAINY ... ttiiitiii i e e e s e e e e e e e s e e s e e s ean s e e e e en e e eans 50
4.4, Wyniki @analizy ZUZYLYCh ZASODOW .......uuiiiiiiiiieiiiiiiee i e et e e e e e e e ea e e e eaa e s e st e e s easaeeeesaneeennan 55
4.5. Wyniki jedno- i wielokierunkowej analizy WrazliwoSCi ... .. vvevieeeeiriiiieiieeeeciiieise e 62
5. Analiza wptywu na organizacje udzielania $wiadczen zdrowotnych ..., 67
6. Aspekty ELyCZNe | SPOYECZNE ....cuuiiiriiiii ittt e e s s e e s e s e e e e e e e eraas 68
/2 . =1 1= - PP 70
8. WWINOSKI KOMCOWE ...evvteeetetteeteteeeeeeeeeeeeseeeseeeseeeeeeeeeeee e e e e e e e ee e e st e e e e et e et e e e e e s e e et et e e e e 5 et 888t 5ttt ettt ettt et e eeeeenn e 73
1S B =101 ToTo [ =1 - [ PP PP PP PPN 75
TR = PPN 79
0 I = o = € 51 PP 79
10.2. Informacje uzyskane 0d EKSPEITA.......ccuiiiuiiiiiiiei e 79
10.3.  Koszt substancji czynnych uwzglednionych w analizie ...........coeuviiiiiiiniiiinii e 84
1] o1 =1 =) P PP PP TP 85
SIS FYSUNKOW ..evvueeeerenesessusesestaseesssussesesnsseressaeeresssseresnssessnsnssesssssseesssnssessssssesnssssseessnnseessnnseeessnnseres 87




Analiza wptywu na system ochrony zdrowia decyzji o finansowaniu ze Srodkéw publicznych stosowania tadalafilu

(Adcirca®) w leczeniu dorostych pacjentéw z tetniczym nadci$nieniem ptucnym w III klasie czynnociowej wg WHO

Ci

Indeks akronimow wykorzystywanych w opracowaniu

Akronim Pelna nazwa
AOTM Agencja Oceny Technologii Medycznych
i ang. Confidence Interval;
Przedziat ufnosci
ang. Cost Minimization Analysis;
CMA )
Analiza minimalizacji kosztow
En ang. Evidence-Based Medicine;
Medycyna oparta na dowodach naukowych
GUS Gtéwny Urzad Statystyczny
Gi ang. lower confidence interval;
Dolna granica przedziatu ufnosci
NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia
ang. New York Heart Association;
NYHA
Nowojorskie Towarzystwo Kardiologiczne
ang. World Health Organization;
WHO ,
Swiatowa Organizacja Zdrowia
e ang. Population, Intervention, Comparison, Outcome;
Populacja, interwencja, poréwnanie, wynik
RR ang. Relative Risk, Risk Ratio, Risk Reduction;
Ryzyko wzgledne, redukcja ryzyka
. ang. standard error;
Btad standardowy $redniej
PL program lekowy
TE ang. upper confidence interval;
Goérna granica przedziatu ufnosci
ang. Weighted Mean Difference;
WMD - ]
Wazona Srednia roznica
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Celem niniejszej analizy jest ocena wptywu na budzet ptatnika publicznego podjecia decyzji o finansowaniu ze $rodkow
publicznych stosowania preparatu Adcirca® (tadalafil) w ramach programu lekowego ,Leczenie tetniczego nadciénienia
ptucnego” (kod: 03.0000.331.02). Dokonano réwniez analizy konsekwencji organizacyjnych dla systemu ochrony zdrowia

oraz mozliwych implikacji etycznych i spotecznych zwigzanych z podjeciem powyzszej decyzji.

W ramach analizy poréwnano naktady finansowe z tytutu finansowania ze $rodkéw publicznych leczenia dorostych
pacjentow z idiopatycznym lub o etiologii kolagenoz tetniczym nadci$nieniem ptucnym w III klasie czynnosciowej wg WHO
w przypadku braku finansowania ze $rodkéw publicznych produktu leczniczego Adcirca® (istniejacy scenariusz) oraz
wysokos¢ tych naktadéw w sytuacji, gdy zostanie podjeta decyzja o wpisaniu stosowania tadalafilu (monoterapia w I i II
rzucie oraz duoterapia w II rzucie leczenia tetniczego nadcisnienia ptucnego) do Katalogu lekéw refundowanych

stosowanych w programach lekowych (nowy scenariusz).

Populacje chorych uwzgledniong w analizie oszacowano na podstawie opinii eksperta klinicznego i wyniosta ona: 243 (212-
278) pacjentow w roku 1., 260 (216-311) pacjentdw w roku 2. oraz 273 (219-338) pacjentdw w roku 3. Horyzont analizy

wplywu na budzet zaczyna sie w styczniu 2013 roku i obejmuje okres trzech lat.

W ramach analizy zatozono, ze tadalafil w monoterapii stosowany bedzie obok syldenafilu w monoterapii w leczeniu I rzutu
tetniczego nadcisnienia ptucnego oraz obok bozentanu, iloprostu i treprostynilu w monoterapii w II rzucie leczenia.

Tadalafil w duoterapii z iloprostem stosowany bedzie w II rzucie terapii.

Realizacja nowego scenariusza uwzgledniajacego finansowanie ze $rodkéw publicznych stosowania produktu leczniczego
Adcirca® (tadalafil) w monoterapii I i II rzutu oraz w duoterapii z iloprostem w leczeniu II rzutu dorostych pacjentéw z
tetniczym nadcisnieniem ptucnym (idiopatycznym lub o etiologii kolagenoz) w III klasie wg WHO generuje oszczednosci

dla ptatnika publicznego.

Oszczednosci dla Narodowego Funduszu Zdrowia, poszerzenie dostepnych opcji terapeutycznych oraz poprawa jakosci
zycia pacjentow z tetniczym nadci$nieniem ptucnym przemawiajg za pozytywna decyzjg odnosnie finansowania produktu

Adcirca® w analizowanym wskazaniu ze $rodkéw publicznych.
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Streszczenie

Cel

Celem analizy wptywu na budzet byta ocena, w horyzoncie trzech lat, konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego
(Narodowy Fundusz Zdrowia) oraz pacjentéw w przypadku podjecia decyzji o finansowaniu ze $rodkdw publicznych stosowania
tadalafilu (Adcirca®; monoterapia oraz leczenie skojarzone z iloprostem) w ramach programu lekowego ,Leczenie tetniczego
nadcisnienia ptucnego” (kod: 03.0000.331.02) w terapii dorostych pacjentow z idiopatycznym lub o etiologii kolagenoz
tetniczym nadcisnieniem ptucnym w III klasie czynnosciowej wg WHO w warunkach polskich, w poréwnaniu do sytuacji obecnej,

w ktorej tadalafil nie jest finansowany ze $rodkdéw publicznych w ww. wskazaniu.

Dokonano réwniez analizy konsekwencji organizacyjnych dla systemu ochrony zdrowia oraz mozliwych implikacji etycznych i

spotecznych.

Metody

W ramach analizy poréwnano naklady finansowe pfatnika publicznego oraz pacjentdéw z tytutu finansowania ze $rodkéw
publicznych leczenia dorostych pacjentdw z idiopatycznym lub o etiologii kolagenoz tetniczym nadci$nieniem ptucnym w III
klasie czynnosciowej wg WHO w przypadku braku finansowania ze $rodkéw publicznych tadalafilu (istniejacy scenariusz) oraz
wysoko$¢ tych naktadéow w sytuacji, gdy zostanie podjeta decyzja o wpisaniu stosowania tadalafilu w ww. wskazaniu do

programu lekowego ,Leczenie tetniczego nadcisnienia ptucnego” (nowy scenariusz).

Scenariusz istniejacy obejmuje stosowanie syldenafilu (dostepny jest rowniez bozentan, ale tylko u pacjentéw z tetniczym
nadci$nieniem ptucnym zwigzanym z wrodzonymi wadami serca / zespotem Eisenmengera, dlatego nie jest brany pod uwage) w
I rzucie leczenia tetniczego nadcisnienia ptucnego oraz stosowanie bozentanu, iloprostu, treprostynilu lub terapii skojarzonej:
syldenafil + iloprost w II rzucie leczenia tetniczego nadci$nienia ptucnego w III klasie czynnos$ciowej wg WHO. Wszystkie ww.
opcje terapeutyczne finansowane sa aktualnie (grudzien 2012 r.) ze $rodkéw publicznych w ramach programu lekowego

JLeczenie tetniczego nadci$nienia ptucnego”.

Przedstawiony scenariusz porownano z nowym scenariuszem uwzgledniajgcym finansowanie ze $rodkéw publicznych tadalafilu
w ramach Katalogu substancji czynnych stosowanych w programach lekowych [36]. W nowym scenariuszu tadalafil stosowany
jest w monoterapii w I i II rzucie oraz w duoterapii z iloprostem w II rzucie leczenia tetniczego nadciénienia ptucnego w III

klasie czynno$ciowej wg WHO.

Populacje w ramach niniejszej analizy stanowig dorosli pacjenci z tetniczym nadci$nieniem ptucnym w III klasie czynnosciowej
NYHA wedtug klasyfikacji WHO (idiopatyczne tetnicze nadci$nienie ptucne, a takze tetnicze nadci$nienie ptucne zwigzane z
kolagenowym schorzeniem naczyn), w przypadku ktdrych celem leczenia jest poprawa zdolnosci wysitkowej. Tak zdefiniowana

populacja jest zgodna ze wskazaniami do stosowania tadalafilu [3].

Liczebno$¢ uwzglednionej w opracowaniu populacji poddawanej leczeniu tetniczego nadcisnienia ptucnego w III klasie
czynnosciowej wg WHO w ramach programu lekowego ,Leczenie tetniczego nadci$nienia ptucnego” obliczono na podstawie
informacji od eksperta klinicznego, biorac pod uwage wyniki badania ankietowego. Wielko$¢ populacji oszacowano na:

e 243 osoby w 1 roku,

e 260 osob w 2 roku,

e 273 osoby w 3 roku.

W ramach analizy podstawowej zatozono iz ze wzgledu na rézne wskazania refundacyjne tadalafilu oraz syldenafilu preparat

Adcirca® bedzie finansowany w osobnej grupie limitowej.
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Proponowana przez Podmiot odpowiedzialny, firme Eli Lilly Nederland B.V., cena producenta netto produktu leczniczego
Adcirca® (56 tabletek po 20 mg tadalafilu) wynosi [ NNEEEll. obliczony na tej podstawie koszt dla ptatnika publicznego 1 mg

tadalafilu w ramach programu lekowego w przypadku finansowanie preparatéw w osobnych grupach limitowych wyniést [

Analize przeprowadzono w horyzoncie trzech lat, poczawszy od stycznia 2013 r. (realny termin rozpoczecia finansowania
ocenianej technologii ze $rodkéw publicznych). Rozwazano perspektywe ptatnika publicznego (Narodowy Fundusz Zdrowia),
poniewaz tylko ptatnik publiczny pokrywa koszty terapii substancjami objetymi finansowaniem w ramach Katalog lekow
refundowanych stosowanych w programach lekowych (terapia jest bezptatna dla pacjenta, ktdry nie ponosi kosztow

wspdtptacenia za farmakoterapie ani nie ponosi innych kosztoéw zwigzanych z leczeniem tetniczego nadcisnienia ptucnego).

W ramach analizy wptywu na budzet brano pod uwage tylko te dane kosztowe, ktore byly istotne z perspektywy ptatnika
publicznego i ktére nalezg do grupy kosztow bezposrednich medycznych. Zidentyfikowano koszty rdznigce (tj. kategorie
kosztowe, w przypadku ktdrych wysokos¢ ponoszonych naktaddw finansowych zalezy od wyboru okreslonej opcji terapeutycznej)
nalezace do kosztdw bezposrednich medycznych. Nie zidentyfikowano rdznigcych kosztow bezposrednich niemedycznych

zwigzanych z terapig tetniczego nadcisnienia ptucnego w III klasie czynnosciowej wg WHO.

Zidentyfikowano nastepujace kategorie kosztowe istotne z perspektywy ptatnika publicznego w terapii tetniczego nadci$nienia
ptucnego w III klasie czynnosciowej wg WHO:

e  koszt farmakoterapii (por. rozdziat 3.8.3),

. koszt wizyt ambulatoryjnych (por. rozdziat 3.8.4),

. koszt hospitalizacji (por. rozdziat 3.8.4),

. koszt diagnostyki (por. rozdziat 3.8.4).

W terapii I rzutu tetniczego nadci$nienia ptucnego w analizowanej populacji obecnie stosowany jest tylko syldenafil w
monoterapii. Przeprowadzona analiza ekonomiczna [41] wykazata, Zze stosowanie w monoterapii tadalafilu jest tansze od
stosowania syldenafilu w monoterapii oraz wykazano réwniez, ze tadalafil w monoterapii jest tanszy od wszystkich schematéw
leczenia tetniczego nadcisnienia ptucnego finansowanych w ramach programu lekowego ,Leczenie tetniczego nadci$nienia
ptucnego” ([5]) [8].

Majac powyzsze na uwadze w ramach scenariusza nowego (finansowanie tadalafilu ze $Srodkéw publicznych w ramach programu
lekowego) zdecydowano sie zatozy¢, ze tadalafil w monoterapii stosowany bedzie w leczeniu I i II rzutu tetniczego nadcisnienia
ptucnego oraz w terapii skojarzonej z iloprostem w II rzucie. Podejscie to jest zgodne z zatwierdzonym projektem programu

lekowego [52].

Poniewaz cze$¢ parametrow wykorzystanych w analizie uznano za niepewne, przeprowadzono analize wrazliwosci, aby
zweryfikowaé stabilno$¢ wnioskowania w analizie podstawowej, przyjmujac najbardziej prawdopodobny zakres zmiennosci ww.

parametrow.

W ramach analizy wrazliwoéci testowano réwniez warianty, w ktorych preparaty Revatio® (syldenafil) oraz Adcirca® (tadalafil)
finansowane sa w tej samej grupie limitowej, przy czym w pierwszym przypadku preparatem wyznaczajacym limit jest Adcirca®,

a w drugim przypadku Revatio®. Dodatkowo rozpatrzono sytuacje zaktadajaca zastosowanie tadalafilu jako terapii inicjujace;j.

Wyniki analizy

Analiza wptywu na budzet przeprowadzona przy zatozeniu, ze tadalafil w monoterapii stosowany bedzie obok syldenafilu w

monoterapii w leczeniu I rzutu oraz obok bozentanu, iloprostu, treprostynilu w leczeniu II rzutu tetniczego nadci$nienia
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ptucnego, natomiast tadalafil z iloprostem stosowany bedzie w II rzucie leczenia wykazata, ze realizacja nowego scenariusza
uwzgledniajacego finansowanie ze $rodkéw publicznych stosowania produktu leczniczego Adcirca® (tadalafil; monoterapia w I i
II rzucie oraz duoterapia z iloprostem w II rzucie) w leczeniu dorostych pacjentéw z idiopatycznym lub o etiologii kolagenoz
tetniczym nadci$nieniem ptucnym w III klasie czynnosciowej wg WHO generuje oszczednosci dla pfatnika publicznego

wynoszace:

W przypadku finansowania preparatdw Adcirca® oraz Revatio® we wspdlnej grupie limitowej przy czym preparatem

W przypadku finansowania preparatéow Adcirca® oraz Revatio® we wspdlnej grupie limitowej przy czym preparatem

wyznaczajacym limit jest Revatio® generowane sa oszczednosci dla pfatnika publicznego wynoszace:

W ramach analizy wrazliwosci nie zaobserwowano przestanek do zmiany wnioskowania na podstawie wynikéw scenariusza

najbardziej prawdopodobnego i wykazano stabilno$¢ wnioskowania w obliczu zmian parametréw niepewnych.

Whioski

Wyniki przeprowadzonej analizy wptywu na budzet sugeruja, ze wpisanie stosowania produktu leczniczego Adcirca®
(monoterapia w I i II rzucie oraz leczenie skojarzone w II rzucie) w leczeniu dorostych pacjentow z
idiopatycznym lub o etiologii kolagenoz tetniczym nadcisnieniem ptucnym w III klasie czynnosciowej wg WHO
do Katalogu lekow refundowanych stosowanych w programach lekowych wiazac¢ sie bedzie z oszczednosciami z

perspektywy ptatnika publicznego.

Za podjeciem decyzji o finansowaniu produktu leczniczego Adcirca® (tadalafil) ze $rodkéw publicznych w ramach Katalogu
lekéw refundowanych stosowanych w programach lekowych w analizowanym wskazaniu w warunkach polskich przemawiajq

nastepujace aspekty:

nie wykazano statystycznie istotnej réznicy w skutecznosci klinicznej ani profilu bezpieczenstwa pomiedzy tadalafilem

oraz syldenafilem [7],

schematy leczenia (syldenafil, bozentan, iloprost, treprostynil, syldenafil + iloprost) bedace komparatorami w analizie

ekonomicznej [41], s3 finansowane ze srodkéw publicznych [5],

wykazano, ze terapia tetniczego nadcisnienia ptucnego w III klasie czynno$ciowej wg WHO tadalafilem jest tansza niz

stosowanie syldenafilu, bozentanu, iloprostu, treprostynilu [41],

wykazano, ze terapia II rzutu tetniczego nadci$nienia ptucnego w III klasie czynnosciowej wg WHO tadalafilem w
skojarzeniu z iloprostem jest tafsza niz stosowanie syldenafilu z iloprostem (tansza takze od stosowania treprostynilu

finansowanego w ramach programu lekowego) [41],

zwiekszenie roznorodnoSci schematdw terapeutycznych dostepnych dla pacjenta i tym samym mozliwosci

indywidualnego dostosowania terapii do potrzeb pacjenta,
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e tadalafil jest najlepsza i najwygodniejsza formaq terapii dla pacjenta poniewaz podawany jest raz dziennie (inne

finansowane w ramach programu lekowego schematy leczenia wymagajq kilkakrotnej aplikacji w ciggu dnia [6]).

Biorac pod uwage jako$¢ zycia pacjenta poddawanego terapii, oceniana technologia medyczna stanowi przetom w leczeniu
tetniczego nadci$nienia ptucnego. W przeciwienstwie do obecnie stosowanych schematéw, preparat Adcirca®
podawany jest raz dziennie pacjentom z analizowanej populacji. W przypadku dlugoterminowych terapii,
mniejsza liczba aplikacji leku moze przetozyc sie na wyzszy compliance (ang.) i tym samym na poprawe jakosci
2zycia i skutecznosci leczenia. Tym samym z perspektywy pacjenta stosowanie tadalafilu jest znacznie
wygodniejsze w odniesieniu do stosowania syldenafilu (podawanego trzy razy dziennie), iloprostu (podawanego
od 6 do 9 razy dziennie), bozentanu (podawanego dwa razy dziennie) czy treprostynilu (wymagajacego ciagtej

infuzji podskoérnej).

Wygoda pacjenta i mozliwo$¢ lepszego stosowania sie do zalecen lekarza $wiadcza, ze oceniany schemat terapeutyczny stanowi
najlepsza forme terapii dla pacjenta z tetniczym nadcisnieniem ptucnym. Stosowanie tadalafilu jest dogodniejsza formg dla
pacjenta niz stosowanie jakiejkolwiek innej opcji terapeutycznej obecnie finansowanej w ramach programu lekowego ,Leczenie
tetniczego nadci$nienia ptucnego”, a dodatkowo wykazano, ze stosowanie tadalafilu w monoterapii w leczeniu tetniczego

nadci$nienia ptucnego jest tanisze w odniesieniu do stosowania alternatywnych farmakoterapii.

Whpisanie stosowania produktu leczniczego Adcirca® w monoterapii w I i II rzucie oraz w duoterapii z iloprostem
w II rzucie leczenia tetniczego nadcisnienia ptucnego w III klasie czynnosciowej wg WHO do Katalogu lekow
refundowanych stosowanych w programach lekowych, poza wykazanymi w niniejszym opracowaniu
oszczednosciami z perspektywy pilatnika publicznego, zwiekszy liczbe dostepnych dla pacjenta sposobow
leczenia i tym samym umozliwi specjalistom w tej dziedzinie wybor terapii najkorzystniejszej dla pacjenta

cierpiacego na tq rzadka, aczkolwiek $miertelna chorobe.




, . . . . c
Analiza wptywu na system ochrony zdrowia decyzji o finansowaniu ze $srodkéw publicznych stosowania tadalafilu %
(Adcirca®) w leczeniu dorostych pacjentéw z tetniczym nadci$nieniem ptucnym w III klasie czynnociowej wg WHO

1. Cel analizy wplywu na budzet

Celem analizy wplywu na budzet byta ocena, w horyzoncie trzech lat, konsekwencji finansowych dla
pfatnika publicznego (Narodowy Fundusz Zdrowia) oraz pacjenta podjecia decyzji o finansowaniu ze
$rodkéw publicznych stosowania tadalafilu (Adcirca®; monoterapia oraz leczenie skojarzone) w
ramach programu lekowego ,Leczenie tetniczego nadciSnienia ptucnego” w terapii dorostych
pacjentéw z idiopatycznym lub o etiologii kolagenoz tetniczym nadci$nieniem ptucnym w III klasie
czynnosciowej wg WHO w warunkach polskich, w poréwnaniu do praktyki sytuacji obecnej, w ktorej

tadalafil nie jest finansowany ze srodkdw publicznych w ww. wskazaniu.

Dokonano rowniez analizy konsekwencji organizacyjnych dla systemu ochrony zdrowia oraz mozliwych

implikacji etycznych i spotecznych.
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2. Problem decyzyjny

Problem decyzyjny niniejszej analizy dotyczy finansowania ze $rodkéw publicznych w ramach
programu lekowego ,Leczenie tetniczego nadciénienia ptucnego” produktu leczniczego Adcirca®
(tadalafil) stosowanego w I i II rzucie w monoterapii oraz w II rzucie w terapii skojarzonej z
iloprostem w leczeniu tetniczego nadcisnienia ptucnego (idiopatycznego lub o etiologii kolagenoz) w

I1I klasie czynnosciowej wg WHO.

W Polsce idiopatyczne nadci$nienie ptucne wystepuje u okoto 35-70 o0sob rocznie. Biorac pod uwage
pozostate jednostki chorobowe prowadzace do tetniczego nadcisnienia ptucnego, zapadalno$¢ ogétem
wynosi okoto 4-5 przypadkéw na milion populacji. Srednia wieku pacjentéw z idiopatycznym tetniczym
nadcisnieniem ptucnym nie przekracza 35 lat. Kobiety chorujq prawie dwa razy czeSciej niz mezczyzni

[6].

Biorgc pod uwage powage problemu, istnieje potrzeba wczesnego wykrywania choroby, ale takze

zwiekszenia dostepnosci skutecznego leczenia obejmujgcego poprawe rokowania ww. pacjentow.

Obecnie stosowanie tadalafilu (produkt leczniczy Adcirca®) w leczeniu tetniczego nadciénienia
ptucnego (idiopatycznego lub o etiologii kolagenoz) w III klasie czynnosciowej wg WHO nie jest

finansowane ze $rodkéw publicznych.

Podmiot odpowiedzialny, firma Eli Lilly Nederland B.V., aplikuje o finansowanie preparatu Adcirca®
(monoterapia oraz leczenie skojarzone) w ramach programu lekowego ,Leczenie tetniczego
nadcisnienia ptucnego”, co umozliwitoby pacjentom fatwiejszy dostep do nowej formy farmakoterapii

(w poréwnaniu do sytuadji istniejacej).

11




, . . . . c
Analiza wptywu na system ochrony zdrowia decyzji o finansowaniu ze $srodkéw publicznych stosowania tadalafilu - %

(Adcirca®) w leczeniu dorostych pacjentéw z tetniczym nadci$nieniem ptucnym w III klasie czynnociowej wg WHO

3. Metody przeprowadzania analizy wptywu na budzet

Analize wplywu na budzet przeprowadzono z uwzglednieniem wynikéw przegladu medycznych baz

danych przygotowanego przez Zespo6t Centrum HTA Sp. z 0. 0. Sp. k. [7].
W niniejszej analizie wykorzystano ogdinie akceptowalne metody biostatystyczne i epidemiologiczne.

Przy wyborze metod biostatystycznych i epidemiologicznych wykorzystanych w niniejszym
opracowaniu uwzgledniono referencyjne publikacje naukowe oraz opracowania ksigzkowe [9], [10],
[11], [12], [13], [15], [16], [18], [19], [20], [21], [22], [23], [24].

3.1. Oceniana interwencja i scenariusz refundacji

Oceniang interwencjg jest stosowanie tadalafilu (Adcirca®) w monoterapii I i II rzutu oraz w duoterapii
z iloprostem w leczeniu II rzutu pacjentéw z tetniczym nadci$nieniem ptucnym (idiopatycznym lub o

etiologii kolagenoz) w III klasie czynnosciowej wg WHO.

Zgodnie z zarejestrowanymi wskazaniami preparat Adcirca® powinien byé wykorzystywany w terapii
dorostych pacjentdw z tetniczym nadcisnieniem ptucnym w II i III klasie czynnos$ciowej wg WHO [3];
oceniana populacja jest zawezona do pacjentéw w III klasie czynnosciowej, poniewaz pacjenci w II

klasie czynnoSciowej nie sg objeci programem lekowym , Leczenie tetniczego nadci$nienia ptucnego”.

W Polsce realizowany jest program lekowy ,Leczenie tetniczego nadcisnienia ptucnego”
(03.0000.331.02), w ramach ktdrego pacjenci z nadcisnieniem ptucnym w III lub IV klasie
czynno$ciowej wg WHO mogg by¢ poddawani nastepujacym schematom terapeutycznym:
e stosowanie syldenafilu lub bozentanu (tylko w subpopulacji z wadami serca / zespotem
Eisenmengera) w I rzucie leczenia,
e stosowanie bozentanu, iloprostu, treprostynilu lub terapii skojarzonej: syldenafil + iloprost w

II rzucie leczenia [5], [6].

W ramach wspomnianego programu leczenia tetniczego nadcisnienia ptucnego w I rzucie leczenia, u
pacjentow z idiopatycznym tetniczym nadci$nieniem ptucnym lub tetniczym nadci$nieniem ptucnym
zwigzanym z kolagenowym schorzeniem naczyn, w III klasie czynnosciowej wg klasyfikacji WHO,

finansowany jest tylko syldenafil. Pozostate schematy leczenia sq zarezerwowane dla terapii II rzutu

[6].
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Zgodnie z projektem programu lekowego [52] oraz majac na uwadze nizszy koszt stosowania
tadalafilu od syldenafilu, bozentanu, iloprostu, treprostynilu oraz nizszy koszt stosowania tadalafilu w
duoterapii z iloprostem od dostepnej w ramach II rzutu duoterapii syldenafilu z iloprostem [41], w
ramach niniejszej analizy zatozono, ze tadalafil w monoterapii bedzie podawany w I i II rzucie leczenia
pacjentow wiaczonych do ww. programu lekowego, a tadalafil w leczeniu skojarzonym stosowany

bedzie wytacznie w II rzucie terapii tetniczego nadci$nienia ptucnego.

Ze wzgledu na brak wykazanej skutecznosci klinicznej stosowania tadalafilu w leczeniu pacjentow z
tetniczym nadcisnieniem plucnym w IV klasie czynnosciowej wg WHO oraz z uwagi na fakt, ze
wskazania terapeutyczne dla tadalafilu nie obejmujg tej grupy pacjentéw, pacjenci scharakteryzowani

IV klasg czynnoSciowgq zostali pominieci w ramach niniejszej analizy.

Podsumowujac, w ramach analizy zatozono, ze monoterapia tadalafilem finansowana bedzie w I i II
rzucie, a leczenie skojarzone tadalafilem z udziatem iloprostu finansowane bedzie w II rzucie leczenia
tetniczego nadci$nienia ptucnego w III klasie czynnosciowej wg WHO w ramach programu lekowego

~Leczenie tetniczego nadcisnienia ptucnego”.

W ramach analizy podstawowej zatozono, iz preparaty tadalafilu oraz syldenafilu bedq finansowane w
osobnych grupach limitowych. Za utworzeniem osobnej grupy limitowej dla produktu leczniczego
Adcirca® przemawia fakt, iz ma on nieco inne wskazania, ponadto w przypadku chordb rzadkich oraz
ultrarzadkich finansowanie poréwnywanych preparatow we wspolnej grupie limitowej moze ograniczy¢
dostepno$¢ jednego z nich. Dodatkowym potwierdzeniem stuszno$ci utworzenia osobnej grupy
limitowej jest przyktad preparatéw ambrisentanu [50] i bozentanu [48].

Finansowanie preparatéw tadalafilu oraz syldenafilu we wspodlnej grupie limitowej zaprezentowano w
formie dwoch opcji dodatkowych (w ramach analizy wrazliwosci):

e wspolna grupa limitowa dla preparatéw tadalafilu i syldenafilu, przy zatozeniu
zagwarantowania 110% zapotrzebowania na lek w grupie przez Podmiot odpowiedzialny za
tadalafil (limit wyznacza preparat Adcirca®),

e wspdlna grupa limitowa dla preparatdow tadalafilu i syldenafilu, przy zatozeniu
zagwarantowania 110% zapotrzebowania na lek w grupie przez Podmiot odpowiedzialny za

syldenafil (limit wyznacza preparat Revatio®).

3.2. Perspektywa analizy

Analizowany problem decyzyjny obejmuje finansowanie ze $rodkéw publicznych w ramach Katalogu

lekéw refundowanych stosowanych w programach lekowych produktu leczniczego Adcirca® w leczeniu
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(Adcirca®) w leczeniu dorostych pacjentéw z tetniczym nadci$nieniem ptucnym w III klasie czynnociowej wg WHO

dorostych pacjentow z idiopatycznym Ilub o etiologii kolagenoz tetniczym nadcisnieniem ptucnym w III

klasie czynnosciowej wg WHO.

Przedstawiona strategia finansowania ocenianej interwencji ze $rodkéw publicznych nie uwzglednia

wspdiptacenia pacjenta za produkt leczniczy Adcirca®.

Majac powyzsze na uwadze, zgodnie z Wytycznymi dla przeprowadzania ocen technologii medycznych
opublikowanymi przez Agencje Oceny Technologii Medycznych [4] oraz Rozporzadzeniem Ministra
Zdrowia [53], niniejsza analiza wptywu na budzet zostata przeprowadzona z perspektywy pfatnika
publicznego (Narodowy Fundusz Zdrowia). Pacjenci nie ponosza kosztu terapii analizowanymi lekami
ani nie zidentyfikowano w ramach analizy innych kosztéw istotnych dla chorych stad nie uwzgledniano

perspektywy pacjenta w ramach analizy.

3.3. Horyzont czasowy analizy

W analizie wptywu na budzet dokonuje sie oceny wptywu danej technologii medycznej na jednoroczny
budzet opieki zdrowotnej w czasie kilku lat nastepujacych po podjeciu decyzji o finansowaniu ze
$rodkéw publicznych nowej technologii, zazwyczaj do ustalenia sie réwnowagi na rynku lub co
najmniej w ciggu pierwszych 2 lat od daty rozpoczecia finansowania danej technologii medycznej ze

srodkéw publicznych [4].

W ramach analizy wptywu na budzet dotyczacej produktu leczniczego Adcirca® przeprowadzono
symulacje wysokosci naktadéw z funduszy ptatnika publicznego oraz ocene konsekwengji finansowych
dla 3 lat obserwacji w odniesieniu do poréwnywanych ze soba mozliwych scenariuszy (nowy
scenariusz vs scenariusz istniejacy). Przyjety w niniejszej analizie wptywu na budzet horyzont jest
zgodny z Wytycznymi Oceny technologii medycznych [4] oraz jest on w zupetnosci wystarczajacy do
uzyskania fazy stabilnego rozwoju analizowanego rynku sprzedazy i tym samym pelnego
przedstawienia konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego w przypadku podjecia rozwazanej

decyzji.
Poczatek horyzontu czasowego okreslono na styczen 2013 roku. W porozumieniu ze Zleceniodawcg

oraz biorgc pod uwage zasady podejmowania decyzji refundacyjnych w Polsce uznano, ze jest to

realny termin rozpoczecia finansowania ocenianej interwencji ze srodkdw publicznych.
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3.4. Scenariusze porownywane

W ramach analizy poréwnano naktady finansowe z tytutu finansowania ze $rodkdw publicznych
leczenia dorostych pacjentéw z idiopatycznym lub o etiologii kolagenoz tetniczym nadci$nieniem
ptucnym w III klasie czynnosciowej wg WHO w przypadku braku finansowania ze srodkdw publicznych
produktu leczniczego Adcirca® (istniejacy scenariusz) oraz wysoko$é tych naktadéw w sytuadji, gdy
zostanie podjeta decyzja o wpisaniu stosowania tadalafilu (monoterapia w I i II rzucie oraz duoterapia
w II rzucie leczenia tetniczego nadci$nienia ptucnego) do Katalogu lekdw refundowanych stosowanych

w programach lekowych (nowy scenariusz).

Istniejacq praktyke kliniczng w analizowanej populacji pacjentow w Polsce okreSlono na podstawie

opisu programu lekowego ,Leczenie tetniczego nadci$nienia ptucnego” [6].

Istniejacy scenariusz uwzglednia:
e stosowanie syldenafilu w I rzucie leczenia tetniczego nadci$nienia ptucnego,
e stosowanie, bozentanu, iloprostu, treprostynilu lub terapii skojarzonej: syldenafil + iloprost w
IT rzucie leczenia dorostych pacjentéw z idiopatycznym lub o etiologii kolagenoz nadci$nieniem
ptucnym w III klasie wg WHO [5], [6].

Wszystkie uwzglednione w ramach niniejszego opracowania schematy terapeutyczne dostepne sg
bezptatnie dla pacjenta z analizowanej populacji, w ramach finansowanego ze $rodkéw publicznych
programu lekowego [5], [6].

Przedstawiony scenariusz poréwnano z nowym scenariuszem uwzgledniajgcym dodatkowo
stosowanie tadalafilu w monoterapii w I i II rzucie oraz w duoterapii z udziatem iloprostu w II rzucie
leczenia tetniczego nadci$nienia ptucnego w III klasie czynnos$ciowej wg WHO w ramach programu

lekowego ,Leczenie tetniczego nadcisnienia ptucnego”.

Przeprowadzona analiza ekonomiczna [41] wykazata, ze stosowanie w monoterapii tadalafilu jest

tansze od stosowania syldenafilu, bozentanu, iloprostu oraz treprostynilu w monoterapii.

Majac powyzsze na uwadze w ramach scenariusza nowego (finansowanie tadalafilu ze Srodkow
publicznych w ramach programu lekowego) zdecydowano sie zatozy¢, ze tadalafili w monoterapii
stosowany bedzie obok syldenafilu w leczeniu I i II rzutu tetniczego nadci$nienia ptucnego oraz w
terapii skojarzonej z iloprostem w rzucie II. Potwierdzeniem powyzszego zatozenie jest zatwierdzony

projekt programu lekowego [52].
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Podsumowanie schematow terapeutycznych uwzglednionych w ramach poroéwnywanych scenariuszy
przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 1. Uwzglednione w ramach poréwnywanych scenariuszy schematy terapeutyczne.

Scenariusz istniejacy Nowy scenariusz

Schematy terapeutyczne I rzutu:

Schematy terapeutyczne I rzutu: o tadalafil,
e syldenafil. e syldenafil.
Uwzglednione Schematy terapeutyczne II rzutu: Schematy terapeutyczne II rzutu:
schematy e  bozentan, o tadalafil + iloprost,
terapeutyczne e iloprost, e tadalafil,
e  treprostynil, . bozentan,
e  syldenafil + iloprost. e iloprost,

e  treprostynil,

e  syldenafil + iloprost.

W ramach analizy wrazliwosci testowano wariant zaktadajacy stosowanie tadalafilu jako terapii
inicjujgcej w leczeniu TNP w I rzucie, scenariusz ten zaktada, iz jedynym stosowanym preparatem w I

rzucie bedzie Adcirca®. Jest to scenariusz niezgodny z zatozeniami programu lekowego [6].
3.5. Charakterystyka i liczebnos$¢ populacji

Analizowang populacje w niniejszej analizie stanowig pacjenci powyzej 18. roku zycia z idiopatycznym
tetniczym nadcisnieniem ptucnym, a takze z tetniczym nadcisnieniem plucnym zwigzanym z

kolagenowym schorzeniem naczyn w III klasie czynnosciowej wg WHO.

Charakterystyke analizowanej populacji ustalono na podstawie zarejestrowanych wskazan produktu
leczniczego Adcirca®, a takze w oparciu o Opis programu lekowego — "Leczenie tetniczego
nadcisnienia ptucnego" (kod: 03.0000.331.02), w ramach ktorego finansowane jest leczenie

tetniczego nadcisnienia ptucnego w III klasie czynnosciowej wg WHO [5], [6].

Na podstawie informagji od Podmiotu odpowiedzialnego wiadomo, iz wnioskowana technologia nie jest

obecnie stosowana.
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Populacje niniejszej analizy stanowig pacjenci, u ktorych oceniana opcja terapeutyczna jest najbardziej

potrzebna i w przypadku ktorych rozszerzenie dostepu do ocenianej technologii medycznej w
najwyzszym stopniu poprawi wyniki leczenia (I oraz II rzut w terapii pacjentow w III klasie
czynnosciowej wg WHO).

Analizowana populacja odpowiada zarejestrowanym wskazaniom do stosowania tadalafilu, jednakze ze
wzgledu na ksztatt programu lekowego "Leczenie tetniczego nadci$nienia ptucnego" nie uwzglednia

wszystkich pacjentdw, u ktorych stosowanie tadalafilu jest wskazane [3].

W ramach opracowania pominieto pacjentow:
ez tetniczym nadcisnieniem ptucnym w II klasie czynno$ciowej wg WHO, poniewaz ci pacjenci

nie kwalifikujg sie do ww. programu,
e pacjentdw z tetniczym nadci$nieniem ptucnym w IV klasie wg WHO, poniewaz tadalafil nie

jest zarejestrowany do stosowania w tej grupie pacjentow.

W analizie uwzgledniono ,populacje otwartg”, co oznacza, ze poszczegdlni chorzy sq wiaczani do

populacji albo wytaczani, zaleznie od tego, czy aktualnie spetniajg zdefiniowane kryteria wiaczenia.

Liczebno$¢ analizowanej populacji okreélono na podstawie informacji od eksperta klinicznego ([l

) o2 danych Gtdwnego Urzedu Statystycznego [43] (Tabela 40.).

Celem oszacowania liczebnosci populacji poddawanej terapii tetniczego nadciénienia ptucnego w III
klasie czynnosciowej wg WHO w kolejnych latach wykorzystano model Markowa. Strukture modelu

Markowa przedstawiono ponizej.
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Rysunek 1. Schemat modelu Markowa wykorzystanego w obliczenia liczebnosci populacji.

Parametry wykorzystane do okreSlenia liczebnosSci analizowanej populacji prezentuje tabela ponizej.
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Tabela 2. Parametry wykorzystane do okreslenia liczebnosci analizowanej populacji w horyzoncie analizy (2013

- 2015).

Wartosé — Zakres niepewnosci
Parametr sc_e';\ a:u_sz_ Opis z referencjami
(ETLEIGHEGE scenariusz | scenariusz
prawdopodobny | inimainy | maksymalny
L'CZb? p_aCJe.nt_ow POWYZE] Na podstawie informacji uzyskanych od
18 r. zycia z idiopatycznym s P .
. . 250 wartos¢ stata eksperta (réwniez jesli chodzi o zakres
lub o etiologii kolagenoz . ..
I niepewnosci).
nadcisnieniem ptucnym
Na podstawie opinii eksperta ustalono,
7e w ciggu roku u 50% pacjentow z
Roczne .
-, chorobg w klasie II wg WHO doszto do
prawdopodobienstwo ..
. 50% 40% 60% progresji do klasy III wg WHO. Zakres
progresji choroby z II do III . . , .
, . . niepewnosci okreslono jako -/+ 10%
klasy czynnosciowej , .. . -
wartosci Sredniej na podstawie opinii
eksperta.
Na podstawie informacji uzyskanych od
Roczna $miertelnosé¢ eksperta. Zakres niepewnosci okreslono
L, 12% 11% 13% . , ., .
pacjentow jako -/+ 1% wartosci Sredniej na
podstawie opinii eksperta.
Na podstawie informacji uzyskanych od
Roczna zapadalnos¢ na eksperta przyjeto, ze rocznie obserwuje
nadci$nienie ptucne sie 100 nowych przypadkow TNP.
. . 3,26 2,94 3,59 . . i .
w przeliczeniu na 1 min Zakres niepewnosci okresSlono jako -/+
mieszkancow 10 nowych przypadkéw w ciggu roku na
podstawie opinii eksperta.
Udziat pacjentow
noworozpoznanych Na podstawie informacji uzyskanych od
znajdujacych sie w III 60% 50,20 69, 1% eksperta. Zakres niepewnosci obliczono
klasie wg WHO wsréd ° 1470 70 na podstawie rozktadu dwumianowego
pacjentow [47].
noworozpoznanych
iat pacients
Udziat pacjentow Na podstawie informacji uzyskanych od
noworozpoznanych . P
o . . eksperta. Zakres niepewnosci obliczono
znajdujacych sie w II klasie 15% 9,3% 23,3% . .
- N na podstawie rozktadu dwumianowego
wg WHO wsréd pacjentow [47]
noworozpoznanych '

Majac na uwadze niepewnos$¢ uzyskanych informacji w ramach niniejszej analizy rozpatrywano trzy

scenariusze zakresu wptywu ocenianej decyzji na budzet ptatnika publicznego:

¢ scenariusz najbardziej prawdopodobny - uwzgledniajacy Srednie wartosci parametrow
dotyczacych epidemiologii schorzenia,

e scenariusz minimalny - uwzgledniajacy wartosci dolnych granic zakresu niepewnosci
parametrow dotyczacych epidemiologii schorzenia; stopnie przejecia innych preparatow

mniejsze o 50%,
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e scenariusz maksymalny - uwzgledniajgcy wartosci gornych granic zakresu niepewnosci
parametrow dotyczacych epidemiologii schorzenia; stopnie przejecia innych preparatow

wieksze o 50%,.

Na uwage zastuguje fakt, iz wartosci otrzymane w ramach scenariuszy minimalnego i maksymalnego

sq wartosciami skrajnymi i ich pojawienie sie w praktyce klinicznej jest mato prawdopodobne.

Uwzgledniona w ramach niniejszej analizy liczebno$¢ populacji dotyczy liczby pacjentdéw zyjacych w

punkcie srodkowym roku (ang. midpoint population).

Liczebno$¢ ww. populacji okreslono jako Srednig liczbe pacjentow zyjacych na poczatku roku i pod
jego koniec. W obliczeniach uwzgledniono zaréwno $miertelno$¢ analizowanych pacjentéw, jak i
mozliwo$¢ zwiekszania sie analizowanej populacji w wyniku progresji choroby wsrdd pacjentow z
nadcisnieniem tetniczym w II klasie czynnosciowej wg WHO lub nowych rozpoznan w horyzoncie
analizy — uwzgledniono populacje otwartg dorostych pacjentéw z idiopatycznym lub o etiologii

kolagenoz nadci$nieniem ptucnym w III klasie czynnosciowej wg WHO.

W ramach analizy uwzgledniono pacjentéw rozpoczynajacych leczenie w danym roku w ramach
programu lekowego ,Leczenie tetniczego nadci$nienia ptucnego” oraz kontynuujacych leczenie

rozpoczete w latach poprzednich.

W tabelach ponizej przedstawiono oszacowania wielkosSci populacji chorych na tetnicze nadci$nienie
ptucne (idiopatyczne lub o etiologii kolagenoz) w III klasie czynnosciowej wg WHO w kolejnych 3
latach analizy, a takze liczebnos¢ populacji w podziale na pacjentdow rozpoczynajacych i
kontynuujacych leczenie w ramach programu lekowego. Tak oszacowana populacje stanowiag
wszyscy chorzy, u ktorych tadalafil moze by¢ zastosowany. Jest to réwniez populacja
docelowa wskazana we wniosku. Przedstawiona liczebno$¢ dotyczy wartosci zaokraglonych do
liczb catkowitych.

Tabela 3. Wielkos¢ populacji chorych na tetnicze nadcisnienie ptucne w III klasie czynnosciowej wg WHO w

kolejnych latach analizy.

Scenariusz analizy: minimalny pr:;{ib:;:::];ny maksymalny
Rok 1 212 243 278
Rok 2 216 260 311
Rok 2 219 273 338
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Cen
HTi

Tabela 4. Wielkos¢ populacji chorych na tetnicze nadcisnienie ptucne w III klasie czynnosciowej wg WHO w

kolejnych latach analizy w podziale na pacjentéow rozpoczynajacych (nowi) oraz kontynuujacych leczenie w

ramach PL (programu lekowego).

Scena_r i minimalny najbardziej prawdopodobny maksymalny
analizy:
Pacjenci: nowi kontynuujacy nowi kontynuujacy nowi kontynuujacy
Rok 1 34 177 49 194 65 213
Rok 2 32 185 46 215 63 248
Rok 2 31 188 44 229 61 277

Tabela 5. Szczeg6towe dane na temat populacji i jej zmian w chwili obecnej (grudzien 2012) — na podstawie
informacji od eksperta klinicznego.

Grupa Liczba
Dorosli pacjenci z tetniczym nadcisnieniem ptucnym 500
Noworozpoznani dorosli pacjenci z nadci$nieniem ptucnym w ciggu 100
roku

Dorosli pacjenci z tetniczym nadcisnieniem ptucnym w II klasie 100
czynnosciowej wg WHO

Dorosli pacjenci z tetniczym nadci$nieniem ptucnym w III klasie 380
czynno$ciowej wg WHO

Dorosli pacjenci z idiopatycznym lub o etiologii kolagenoz tetniczym 250
nadcisnieniem ptucnym

Populacje pacjentow, u ktdrych wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana stanowig osoby z
tetniczym nadcisnieniem ptucnym klasy II i III wedtug klasyfikacji WHO. Na podstawie informacji
zawartych w powyzszej tabeli, pacjentdw z tetniczym nadci$nieniem ptucnym w II i III klasie wg
klasyfikacji WHO jest w Polsce 480.

3.6. Ksztalt rynku w poréownywanych scenariuszach

Tadalafil obecnie (grudzien 2012 r.) nie jest finansowany ze $rodkéw publicznych w terapii tetniczego
nadcisnienia ptucnego w III klasie czynnosciowej wg WHO. Na tej podstawie zatozono zerowy udziat

stosowania tego schematu w analizowanej populacji pacjentéw w scenariuszu istniejgcym.
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Istniejaca praktyke leczenia pacjentdow z analizowanej populacji okreslono na podstawie informacii
uzyskanych od eksperta (ankieta zawarta jest w rozdziale Informacje uzyskane od eksperta w Aneksie

opracowania).

Tabela 6. Ksztalt analizowanego rynku schematéw farmakoterapii stosowanych w leczeniu tetniczego

nadcisnienia ptucnego (na podstawie informacji uzyskanych od eksperta) w scenariuszu istniejacym.

Odsetek wykorzystania . )
., ) Odsetek wykorzystania Odsetek wykorzystania
Schemat terapeutyczny wsrod wszystkich . )
L, w leczeniu I rzutu w leczeniu II rzutu
pacjentow

Syldenafil (I rzut) 52,00% 100% -
Syldenafil + iloprost (II rzut) 20,00% - 41,67%
Bozentan (II rzut)* 5,00% - 10,42%
Iloprost (II rzut) 3,00% - 6,25%
Treprostynil (II rzut) 20,00% - 41,67%

*pozentan w I rzucie stosowany jest tylko w populacji pacjentdw z tetniczym nadci$nieniem ptucnym zwigzanym z wadami
serca/ zespotem Eisenmengera — pacjenci nieobjeci niniejszg analiza, natomiast w II rzucie stosowany u wszystkich pacjentow

w tetniczym nadci$nieniem ptucnym [6]. W zwiagzku z tym uwzgledniono bozentan w II rzucie terapii.

Scenariusz nowy zaktada finansowanie ze $rodkéw publicznych w ramach Katalogu lekow
refundowanych stosowanych w programach lekowych tadalafilu podawanego w monoterapii w I i II
rzucie oraz w duoterapii z iloprostem w II rzucie leczenia tetniczego nadcisnienia ptucnego w III klasie

czynnosciowej wg WHO.

Przy okres$laniu udziatu w rynku tadalafilu w monoterapii I rzutu wzieto pod uwage czynniki majace
wplyw na rozpowszechnienie stosowania ocenianego schematu w zatozonym horyzoncie analizy.
Zatozono, ze tadalafil stosowany bedzie u pacjentéw wigczanych do programu lekowego w zwigzku z
leczeniem I rzutu oraz, ze przejmie pacjentdw stosujgcych inne schematy leczenia. Na podstawie
opinii eksperta przyjeto odsetek nowych pacjentéw stosujacych tadalafil na poziomie 25%, 50% i 60%
odpowiednio w 1., 2. i 3. roku analizy (odsetki wsrdd pacjentdw nowowigczonych do programu
lekowego). Na tej podstawie ustalono stopnie przeje¢ rynku syldenafilu w terapii I rzutu , ktdre
wyniosty: 9,7% w pierwszym roku analizy, 26,5% w drugim roku analizy oraz 45,2% w trzecim roku
analizy. Obliczony na podstawie powyzszych wartosci udziat tadalafilu w rynku stosowanych

schematdw wyniesie odpowiednio: 5%, 13,8% oraz 23,5%.
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W ramach analiz wrazliwosci rozpatrzono scenariusz zaktadajacy, ze tadalafil w monoterapii zostanie
ustanowiony ,terapig inicjujacg” i bedzie obowigzkowo stosowany u pacjentdw wtgczanych do
programu lekowego. Oznacza to, ze tadalafilem w monoterapii I rzutu leczonych bedzie 100%
pacjentow wiaczanych do programu lekowego. Jednocze$nie w scenariuszu tym syldenafil przestaje

by¢ stosowany w monoterapii w I rzucie i przechodzi do stosowania w ramach terapii II rzutu.

W przypadku stosowania tadalafilu w monoterapii II rzutu zatozono, ze schemat ten przejmie w
kolejnych latach 1%, 2,5% oraz 5% pacjentéw leczonych bozentanem, iloprostem lub treprostynilem.
Zatozenie przyjeto na podstawie opisu programu lekowego [6] oraz wynikéw analizy ekonomicznej
wskazujacych na nizszy koszt leczenia tadalafilem w odniesieniu do bozentanu, iloprostu i treprostynilu
[41].

W przypadku stosowania tadalafilu w duoterapii z iloprostem w terapii II rzutu zatozono, ze schemat
ten przejmie 15%, 25% oraz 35% pacjentow leczonych syldenafilem z iloprostem odpowiednio w 1., 2.
oraz 3. roku. Zatozono, ze tadalafil stosowany z iloprostem bedzie przejmowat wylgcznie udziaty

syldenafilu stosowanego z iloprostem. Zatozenia potwierdzono z czotowym ekspertem klinicznym w

dziedzinie leczenia tetniczego nadciénienia ptucnego w Polsce (| G ).

Wptyw zmiany statusu finansowania ocenianej interwencji ze Srodkdw publicznych na stopien jej

wykorzystania przedstawiono w tabeli ponizej.
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Tabela 7. Wplyw zmiany statusu refundacyjnego ocenianej interwencji na stopien jej wykorzystania — odsetek pacjentow, u ktérych stosowane bedzie leczenie I i II rzutu

tadalafilem oraz leczenie II rzutu duoterapia tadalafilem z iloprostem w ramach nowego scenariusza.

Rok 1 25% 9,7% 5,0% 15% 6,3% 3,0% 1,0% 0,4% 0,2%
Rok 2 50% 26,5% 13,8% 25% 10,4% 5,0% 2,5% 1,0% 0,5%
Rok 2 60% 45,2% 23,5% 35% 14,6% 7,0% 5,0% 2,1% 1,0%

Liczbe pacjentéw leczonych poszczegdlnymi schematami w ramach scenariusza najbardziej prawdopodobnego, minimalnego i maksymalnego zaprezentowano

ponizej.
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Tabela 8. Liczebnos¢ analizowanej populacji uwzgledniona w ramach scenariusza najbardziej prawdopodobnego.

Liczebnos¢
pacjentow

Rok 1

Rok 2

Rok 3

istniejacy
scenariusz

nowy
scenariusz

istniejacy
scenariusz

nowy
scenariusz

istniejacy
scenariusz

nowy
scenariusz

Pacjenci
stosujacy
tadalafil w I

rzucie leczenia

12

36

64

Pacjenci
stosujacy
tadalafil w II

rzucie leczenia

Pacjenci
stosujacy
syldenafil w I

rzucie leczenia

126

114

135

99

142

78

Pacjenci
stosujacy
syldenafil w II

rzucie leczenia

Pacjenci

stosujacy
tadalafil +
iloprost w II

rzucie leczenia

13

19

Pacjenci
stosujacy
syldenafil +
iloprost w II

rzucie leczenia

49

41

52

39

55

36

Pacjenci
stosujacy
bozentan w II

rzucie leczenia

12

12

13

13

14

13

Pacjenci
stosujacy iloprost
w II rzucie

leczenia

Pacjenci
stosujacy
treprostynil w II

rzucie leczenia

49

48

52

51

55

53

Suma

pacjentow

243

243

260

260

273

273
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Tabela 9. Liczebnos$¢ analizowanej populacji uwzgledniona w ramach scenariusza minimalnego.

Liczebnos¢
pacjentow

Rok 1

Rok 2

Rok 3

istniejacy
scenariusz

nowy
scenariusz

istniejacy
scenariusz

nowy
scenariusz

istniejacy
scenariusz

nowy
scenariusz

Pacjenci
stosujacy
tadalafil w I

rzucie leczenia

12

22

Pacjenci
stosujacy
tadalafil w II

rzucie leczenia

Pacjenci
stosujacy
syldenafil w I

rzucie leczenia

110

106

113

100

114

92

Pacjenci
stosujacy
syldenafil w II

rzucie leczenia

Pacjenci

stosujacy
tadalafil +
iloprost w II

rzucie leczenia

Pacjenci
stosujacy
syldenafil +
iloprost w II

rzucie leczenia

42

39

43

38

44

36

Pacjenci
stosujacy
bozentan w II

rzucie leczenia

1

1

11

11

11

11

Pacjenci
stosujacy iloprost
w II rzucie

leczenia

Pacjenci
stosujacy
treprostynil w II

rzucie leczenia

42

42

43

43

44

43

Suma

pacjentow

212

212

216

216

219

219
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Tabela 10. Liczebnos$¢ analizowanej populacji uwzgledniona w ramach scenariusza maksymalnego.

Liczebnos¢
pacjentow

Rok 1

Rok 2

Rok 3

istniejacy
scenariusz

nowy
scenariusz

istniejacy
scenariusz

nowy
scenariusz

istniejacy
scenariusz

nowy
scenariusz

Pacjenci
stosujacy
tadalafil w I

rzucie leczenia

25

74

136

Pacjenci
stosujacy
tadalafil w II

rzucie leczenia

Pacjenci
stosujacy
syldenafil w I

rzucie leczenia

145

120

162

87

176

40

Pacjenci
stosujacy
syldenafil w II

rzucie leczenia

Pacjenci

stosujacy
tadalafil +
iloprost w II

rzucie leczenia

13

23

36

Pacjenci
stosujacy
syldenafil +
iloprost w II

rzucie leczenia

56

43

62

39

68

32

Pacjenci
stosujacy
bozentan w II

rzucie leczenia

14

14

16

15

17

16

Pacjenci
stosujacy iloprost
w II rzucie

leczenia

10

10

Pacjenci
stosujacy
treprostynil w II

rzucie leczenia

56

55

62

61

68

64

Suma

pacjentow

278

278

311

311

338

338
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3.7. Analiza wplywu na skutki zdrowotne

Analize wplywu na budzet przeprowadzono z uwzglednieniem wynikéw przegladu systematycznego

medycznych baz danych przygotowanego przez Zespdt Centrum HTA Sp. z 0. 0. Sp. k. [7].

Ocena wiarygodnosci danych klinicznych zostata przeprowadzona zgodnie z zasadami Medycyny
Opartej na Dowodach Naukowych (ang. Evidence-Based Medicine; EBM) [4].

W ramach przeprowadzonej analizy klinicznej [7] stwierdzono, ze stosowanie tadalafilu w leczeniu I
rzutu tetniczego nadcisnienia ptucnego jest tak samo skuteczne, jak stosowanie syldenafilu. Wyniki
przegladu wskazujg na porownywalng skuteczno$¢ kliniczng preparatu tadalafilu stosowanego w
dobowej dawce wynoszacej 40 mg w odniesieniu do skutecznosci syldenafilu w dawce 60 mg
dziennie. Na podstawie przegladu medycznych baz danych zidentyfikowano badania kliniczne dla
porownywanych technologii. Z duzym prawdopodobienstwo mozna stwierdzi¢, ze nie ma istotnych
roznic w skutecznosci klinicznej pomiedzy nimi. Analogiczna sytuacja dotyczyta ambrisentanu, dla

ktorego Rada Przejrzystosci wydata opinie $wiadczacq o braku istotnych réznic [49], [50].

W ramach niniejszej analizy nie uwzgledniono efektdw zastosowania poréwnywanych technologii
medycznych ze wzgledu na wykazany w ramach przegladu systematycznego badan klinicznych [7]
brak istotnych réznic w skuteczno$ci klinicznej poréwnywanych strategii leczenia lub brak mozliwosci

przeprowadzenia oceny skutecznosci klinicznej dostepnych opcji terapeutycznych.

3.8. Wydatki i przychody budzetowe - zalozenia

Celem przeprowadzenia analizy wydatkow i przychoddéw budzetowych byto zestawienie konsekwencji
kosztowych terapii tetniczego nadcisnienia ptucnego w III klasie czynnosciowej wg WHO. W ramach
niniejszego opracowania uwzgledniono koszty dotyczace wytacznie stosowania preparatow z

analizowanego rynku sprzedazy.

Analize kosztow przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego przy zatozeniu, ze
produkt Adcirca® zostanie objety finansowaniem ze s$rodkéw publicznych w ramach
programu lekowego ,Leczenie tetniczego nadcisnienia plucnego”. We wszystkich
rozwazanych opcjach i scenariuszach nie zidentyfikowano kosztéw z perspektywy
pacjenta (terapia w programie lekowym bezplatna dla pacjenta) i nie wzieto ich pod

uwage w zestawieniach.
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3.8. Wydatki i przychody budzetowe — zatozenia %

W ramach analizy kosztéw brano pod uwage tylko te dane kosztowe, ktére byty istotne z perspektywy
ptatnika publicznego oraz ktdre mozna =zaliczy¢ do kosztow bezposrednich medycznych.
Zidentyfikowano koszty roznigce (tj. kategorie kosztowe, w przypadku ktérych wysoko$¢ ponoszonych
naktadow finansowych zalezy od wyboru okre$lonej opcji terapeutycznej) nalezace do kosztow

bezposrednich medycznych.

Nie zidentyfikowano rdzniqcych kosztdw bezposrednich niemedycznych zwigzanych z terapig
analizowanej populacji. Za przyjetym w analizie podejsciem przemawia fakt, ze koszty bezposrednie

niemedyczne nie stanowig obcigzenia dla ptatnika publicznego (NFZ).

Koszty posrednie nie znajdujg zastosowania w przeprowadzonej analizie. Wykonanie analizy kosztéw
posrednich bylo nieuzasadnione z uwagi na brak istotnych statystycznie réznic w wynikach
zdrowotnych, co czyni koszty posSrednie kosztami nierdznigcymi. Autorzy raportu uwazajg je za

nieistotne w procesie formutowania rekomendacji opartej na ekonomicznych przestankach.

Dane kosztowe zebrano w lipcu 2012 roku oraz dokonano ich aktualizacji w grudniu 2012 r. i sq one w

petni zgodne z aktualnym Obwieszczeniem Ministra Zdrowia [48].

Zgodnie z Wytycznymi do przeprowadzania ocen technologii medycznych [4] w analizie wpltywu na
budzet koszty nie podlegajg dyskontowaniu, jest to zwigzane z faktem, iz przedstawia ona przeptyw

$rodkow finansowych w czasie.

Przy ocenie kosztéw terapii tetniczego nadci$nienia ptucnego u pacjentéw w III klasie czynnosciowej
wg WHO postuzono sie informacjami przedstawionymi w nastepujacych obowigzujgcych dokumentach:
e Katalog lekéw refundowanych stosowanych w programach lekowych — zatacznik nr 3 do
zarzadzenia Nr 95/2012/DGL Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 18 grudnia 2012
r. [36],
o Katalog Swiadczen i zakreséw — leczenie szpitalne —programy zdrowotne (lekowy) — zatgcznik
nr 1 do zarzadzenia Nr 95/2012/DGL Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 18
grudnia 2012 r. [37],
e Katalog ryczattow za diagnostyke w programach lekowych- zatacznik nr 2 do zarzadzenia Nr
95/2012/DGL Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 18 grudnia 2012 r. [38],
e Opis programu lekowego ,Leczenie tetniczego nadcisnienia ptucnego” — zatacznik nr B.31. do
Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 28 pazdziernika 2012 r. w sprawie wykazu
refundowanych lekow, $rodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz

wyrobow medycznych na dzien 1 listopada 2012 r. [6],
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e Zarzadzenie Nr 95/2012/DGL Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 18 grudnia 2012
r. zmieniajace zarzadzenie w sprawie okreSlenia warunkdéw zawierania i realizacji uméw
w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie programy zdrowotne (lekowe) [39],

e Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 26 pazdziernika 2012 r. w sprawie wykazu
refundowanych lekdw, srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobow medycznych na dzien 1 listopad 2012 r. [48].

3.8.1. Zasoby uwzglednione w opracowaniu

W ramach opracowania uwzgledniono zasoby zuzywane w trakcie codziennej praktyki lekarza
prowadzacego terapie pacjentdéw z tetniczym nadcisnieniem ptucnym w III klasie czynnoSciowej wg

WHO. Zasoby uwzglednione w analizie zwigzane sg z kosztami z perspektywy ptatnika publicznego.

Zidentyfikowano nastepujace kategorie kosztowe istotne z perspektywy ptatnika publicznego w terapii
tetniczego nadcisnienia ptucnego w III klasie czynnos$ciowej wg WHO:

e koszt farmakoterapii (por. rozdziat 3.8.3),

e  koszt wizyt ambulatoryjnych (por. rozdziat 3.8.4),

e koszt hospitalizacji (por. rozdziat 3.8.4),

e koszt diagnostyki (por. rozdziat 3.8.4).

Zidentyfikowano tylko jedng kategorie kosztowg nalezaca do kosztéw réznigcych: koszt farmakoterapii
poréwnywanych schematéw terapeutycznych. Pozostate kategorie kosztowe (koszt wizyt
ambulatoryjnych, hospitalizacji oraz diagnostyki) nie sq kosztami réznigcymi poréwnywane schematy

leczenia.

Przy ocenie zuzycia zasobow przez pacjentdw rozpoczynajacych leczenie tetniczego nadci$nienia
ptucnego zatozono, ze bedq oni przyjmowali analizowane preparaty przez pét roku, tj. 182,625 dni z
uwzglednieniem lat przestepnych'.

Wsrdd pacjentdow kontynuujacych terapie rozpoczeta w latach poprzednich zatozono, ze beda oni

przyjmowac analizowane preparaty przez caty rok (365,25 dni).

" Przyktadowo w danym roku dwdch pacjentéw rozpoczyna leczenie tetniczego nadciénienia ptucnego w ramach PL. Pierwszy
pacjent otrzymuje terapie 11 miesiecy (rozpoczyna terapie pod koniec stycznia); drugi — leczony jest przez jeden miesigc

(rozpoczyna terapie pod koniec listopada); $redni okres przyjmowania preparatow wsrod ww. pacjentdw wynosi 6 miesiecy.
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Zuzycie zasobdw medycznych okreSlono metodg opisang na etapie Analizy ekonomicznej

(uwzgledniono wptyw Smiertelnosci pacjentdw na wysokos¢ zuzycia lekédw z doktadnoscig do jednego
dnia) [41].

3.8.2. Dawkowanie uwzglednionych produktéw leczniczych

Tadalafil w monoterapii i w leczeniu skojarzonym

Tadalafil w monoterapii, jak i w terapii skojarzonej podawany jest w dawce 40 mg (2 tabletki po 20
mg) przyjmowanej raz na dobe [3]. Przyjete dawkowanie tadalafilu w terapii tetniczego
nadcisnienia ptucnego odpowiada warunkom referencyjnych badan klinicznych [7].

Syldenafil w monoterapii i w leczeniu skojarzonym

Syldenafil zaréwno w monoterapii, jak i w terapii skojarzonej podawany jest w dawce 20 mg trzy razy
na dobe (60 mg/d) [6], [33]. Dawkowanie syldenafilu w terapii tetniczego nadcisnienia
plucnego odpowiada warunkom referencyjnego badania klinicznego [7].

Iloprost w monoterapii i leczeniu skojarzonym

Wedtug opisu programu lekowego ,Leczenie tetniczego nadci$nienia ptucnego” iloprost w monoterapii
jest podawany pacjentom z tetniczym nadcisnieniem ptucnym od 6 do 9 razy na dobe w dawce 2,5 g
lub 5 pg substancji czynnej w jednostce, w zaleznosci od tolerancji pacjenta na iloprost [6]. W
przypadku stosowania iloprostu w skojarzeniu z syldenafilem, iloprost cechuje podobne dawkowanie,
jak w przypadku monoterapii, z tg roznicg, iz maksymalna liczba dziennie przeprowadzanych inhalacji

jest zredukowana do 8 [6].

W zwigzku z powyzszymi informacjami zatozono, ze Srednie dawkowanie iloprostu wyniesie:
e 7,5 amputki na dobe ((6+9)/2) w monoterapii oraz
e 7 ampuitek na dobe ((6+8)/2) w politerapii z syldenafilem lub tadalafilem.
Warto podkresli¢, ze dawkowanie iloprostu w skojarzeniu z tadalafilem przyjeto na takim samym

poziomie, jak dawkowanie w skojarzeniu z syldenafilem tj. 7 amputek na dobe.

Bozentan w monoterapii

Wedtug opisu programu lekowego ,Leczenie tetniczego nadci$nienia ptucnego” kazdy pacjent
rozpoczynajacy leczenie bozentanem w okresie pierwszych 4 tygodni leczenia stosuje preparaty

zawierajace 62,5 mg substancji czynnej w jednostce. We wspomnianej pierwszej fazie leczenia
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bozentan podawany jest w dziennej dawce ustalonej na poziomie dwdch jednostek bozentanu

zawierajacych 62,5 mg substancji czynnej (125 mg/d) [6].

Po uptywie 4 tygodni, leczenie bozentanem wchodzi w faze podtrzymujaca, podczas ktérej preparat

ten jest stosowany w dawce 125 mg dwa razy dziennie (250 mg/d) [6].

Treprostynil w monoterapii

Preparat Remodulin® (treprostynil) podaje sie w postaci ciagtej infuzji podskdrnej w dawkach
rozpoczynajacych sie od 1,25 ng/kg/minute [6]. Podczas pierwszych czterech tygodni podawania
tygodniowe zwiekszenie dawki treprostynilu nie powinno przekroczy¢ 1,25 ng/kg/minute. W kolejnych
tygodniach dawka preparatu moze by¢ zwiekszana co tygodniowo o wartos¢ 2,50 ng/kg/minut.
Wedtug opisu programu lekowego istotne efekty klinicznie osiggane sq zazwyczaj przy dawce

treprostynilu mieszczacej sie zakresie 15 - 20 ng/kg/minute [6]. Dawka podtrzymujgca wynosi 20,7
ng/kg/min.

Mase ciata pacjenta ustalono w oparciu o informacje uzyskane od eksperta i wynosi ona $rednio 75 kg
(40 kg — 120 kg)

Podsumowanie przyjetych w opracowaniu schematéw dawkowania zestawiono w tabeli ponizej.

Tabela 11. Schemat dawkowania tadalafilu oraz schematéw leczenia finansowanych w ramach programu

lekowego.

Schemat leczenia Rzut leczenia Dawkowanie

Monoterapia tadalafilem I I 40 mg raz na dobe [3]

L

11 (tylko w AW) 60 mg na dobe (3 x 20 mg) [6], [33]

Monoterapia syldenafilem

tadalafil: 40 mg raz na dobe [3]

Duot ia: lafil + il t II
ISR RS AIR e iloprost: 7 amputek na dobe [6], [35]
. . syldenafil: 60 mg na dobe (3 x 20 mg) [6], [33]
Duoterapia: syldenafil + iloprost I iloprost: 7 amputek na dobe [6], [35]
Monoterapia iloprostem I iloprost: 7,5 amputki na dobe [6], [35]

dawka poczatkowa: 125 mg na dobe (2 x 62,5 mg) przez 4
Monoterapia bozentanem I tygodnie [6]
dawka podtrzymujgca: 250 mg na dobe (2 x 125 mg) [6]

dawka poczatkowa: 1,25 ng/kg/minute [6]

Monot ia ti il II
onoterapia treprostynilem dawka podtrzymujaca: 20,7 ng/kg/minute
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3.8.3. Koszt produktu leczniczego Adcirca® oraz innych uwzglednionych substancji
czynnych

Na podstawie analizy wskazan do stosowania tadalafilu oraz informacji uzyskanych od Podmiotu
odpowiedzialnego ustalono, ze finansowanie jego stosowania ze $rodkéw publicznych moze mie¢
miejsce w ramach Katalogu lekéw refundowanych stosowanych w programach lekowych. Szczegétowe
informacje odnosnie mozliwych sposobdéw finansowania przedstawiono w Analizie problemu

decyzyjnego dla produktu Adcirca® [8].

W przypadku podjecia decyzji o finansowaniu tadalafilu ze $rodkéw publicznych w ramach Katalogu
lekow refundowanych stosowanych w programach lekowych, ptatnik publiczny ponosit bedzie koszt
produktu leczniczego Adcirca® na poziomie limitu finansowania w danej grupie limitowej, ktdry w tym
przypadku réwny jest cenie hurtowej brutto. W przypadku pozytywnego rozpatrzenia rozwazanej w
opracowaniu decyzji, tadalafil bedzie finansowany w osobnej grupie limitowej, analogicznie do
pozostatych preparatdw finansowanych w ramach programu lekowego ,Leczenie tetniczego
nadcisnienia ptucnego”. W ramach analizy wrazliwosci rozpatrzono sytuacje finansowania preparatu

tadalafilu we wspdlnej grupie limitowej z preparatem syldenafilu.

Proponowana przez Podmiot odpowiedzialny cena producenta netto preparatu Adcirca® (56 tabletek
po 20 mg tadalafilu) wynosié¢ bedzie || Bl Cene hurtowa brutto produktu Adcirca® okreslono na
podstawie aktualnie obowigzujgcej stawki podatku VAT (8%) [1], [40] oraz marzy hurtowej
(wynoszacej 7%, 6% oraz 5% odpowiednio w roku 2012, 2013 oraz roku 2014 i kolejnych latach) [2].
Kalkulacje ceny hurtowej brutto w roku 2012, 2013, 2014 i kolejnych przedstawiono w tabeli ponizej.
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Tabela 12. Kalkulacja ceny hurtowej brutto produktu Adcirca® (tadalafil; opakowanie 56 tab. po 20 mg) na rok
2012, 2013, 2014 i kolejne lata.

Rok 2014

Kategoria Rok 2012 Rok 2013 oraz lata kolejne

Cena producenta netto

Cena producenta brutto [1], [40]

Cena hurtowa brutto [2]

Liczba mg substancji czynnej w
opakowaniu

Koszt 1 mg tadalafilu dla ptatnika
publicznego

[ [
[ ] [ ]
Limit finansowania ] [
I [
I [

Platnik publiczny, decydujac sie na objecie finansowaniem ze S$rodkéw publicznych stosowania
tadalafilu w analizowanym wskazaniu, bedzie ponosit koszt 1 mg wynoszacy | EEGcGczIENEINNIIEG

I | olejnych latach.

Koszt substancji czynnych stosowanych w terapii tetniczego nadci$nienia ptucnego w III klasie
czynnosciowej wg WHO w ramach programu lekowego ,Leczenie tetniczego nadci$nienia ptucnego”
okreslono na podstawie Katalogu lekéw refundowanych stosowanych w programach lekowych [36]
oraz Obwieszczenia Ministra Zdrowia [48]. Zgodnie z ww. Obwieszczeniem, kazda z analizowanych
substancji czynnych finansowana jest w ramach oddzielnej grupy limitowej:

e 1056.0, Bosentan, zawierajaca jedna prezentacje leku Tracleer® (56 tabletek & 125 mg);

e 1063.0, Iloprost, zawierajaca jedng prezentacje leku Ventavis® (30 amputek & 1 ml & 10

mcg);
e 1076.0, Sildenafilum, zawierajaca jedna prezentacje leku Revatio® (90 tabletek & 20 mg);
o 1083.0, Treprostynilum, zawierajaca 3 prezentacje produktu leczniczego Remodulin® (1

mg/ml, 2,5 mg/ml i 5 mg/ml; fiolki @ 20 ml).

Koszt 1 mg treprostynilu okreSlono jako $redni wazony udziatem w rynku koszt 1 mg substancji.
Wielko$¢ sprzedazy poszczegdinych opakowan produktu Remodulin® (treprostynil) okreslono na
podstawie [51]. Informacje dotyczace kosztu 1 jednostki substancji przedstawiono w tabeli ponizej.
Szczegbtowe dane kosztowe w postaci cen hurtowych brutto oraz limitow finansowania

poszczegdlnych preparatédw z dang substancjg czynng przedstawiono w rozdziale Aneks.




c
3.8. Wydatki i przychody budzetowe — zatozenia %

Tabela 13. Koszty jednostkowe tadalafilu oraz substancji czynnych uwzglednionych w opracowaniu dla ptatnika

publicznego w roku 2012, 2013, 2014 i kolejnych latach przy zalozeniu finansowania w osobnych grupach

limitowych.
Koszt jednostkowy z perspektywy piatnika publicznego
Substancja czynna L 2
] Y rozliczeniowa

Rok 2012 Rok 2013 Rok 2014

Syldenafil (5.08.09.0000055) 1 mg 1,3914 z 1,3784 zt 1,3654 zt
Iloprost (5.08.09.0000029) 1 amp. 10 mcg” 64,4543 zt 63,8520 zt 63,2496 zt
Bozentan (5.08.09.0000008) 1 mg 1,5023 zt 1,4882 zt 1,4742 z
Treprostynil (5.08.09.0000066) 1 mg 678,9351 zt 672,5899 zt 666,2447 zt
Tadalafil* 1 mg I I [

*na podstawie Tabela 12.

A jednostkg rozliczeniowg iloprostu jest 1 mcg jednak dla potrzeb analizy uwzgledniono warto$¢ 10 mcg

W analizie podstawowej zatozono zgodnie z ustawq o refundacji lekéw [2], iz produkt leczniczy
Adcirca® (tadalafil) bedzie finansowany w ramach nowo utworzonej grupy limitowej. Jednoczeénie w
ramach analizy wrazliwosci rozpatrzono sytuacje, w ktdrej preparat tadalafilu (Adcirca®) bedzie
finansowany w tej samej grupie limitowej co preparat syldenafilu (Revatio®). Powyzsza sytuacja
zaprezentowana jest w dwdch wariantach w zaleznosci od preparatu wyznaczajacego limit w
rozwazanej grupie limitowej (Revatio® - syldenafil albo Adcirca® - tadalafil). Wycene jednej jednostki
rozliczeniowej syldenafilu i tadalafilu w dwdch wyzej wymienionych wariantach przedstawia ponizsza
tabela.
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Tabela 14. Koszty jednostkowe tadalafilu oraz syldenafilu dla ptatnika publicznego w roku 2012, 2013, 2014 i
kolejnych latach przy zatozeniu finansowania w tej samej grupie limitowej.

Koszt jednostkowy z perspektywy ptlatnika publicznego

Substancja czynna Jednostka

rozliczeniowa
Rok 2012 Rok 2013 Rok 2014

Limit wyznacza preparat syldenafilu

Syldenafil (5.08.09.0000055) 1 mg 1,3914 z 1,3784 z4 1,3654 z4

Tadalafil 1 mg I I [

Limit wyznacza preparat tadalafilu

Syldenafil (5.08.09.0000055) 1 mg 0,4084 zt 0,4045 zt 0,4007 zt

Tadalafil 1 mg I I [

Roczne koszty stosowania poszczegdlnych schematdw leczenia zostaty przedstawione na wykresach

ponizej. OkresSlone one zostaty na postawie kosztow jednostkowych oraz dawkowania poszczegdinych
substancji czynnych.

500,00zt -
450,007t -
400,00z -
350,00zt
300,00zt -
250,007 -
200,00zt A
150,002t - 2012
100,00zt H 2013
50,002t

0,002t 2014 ikolejne

Tysigce

Irzut

iloprost

tadalafil
syldenafil
iloprost

tadalafil }!adalafil + ilopro% syldenafil bozentar{ iIoprost}eprostyn‘bprosH syldenafi

Rysunek 2. Roczny koszt stosowania uwzglednionych schematéw leczenia z perspektywy ptatnika publicznego

(I lub II rzut) dla pacjentéw rozpoczynajacych terapie w roku 2012, 2013, 2014 i kolejnych latach.

3.8.4. Koszt wizyt ambulatoryjnych, hospitalizacji i diagnostyki zwiazany z realizacja
programu lekowego

Ze wzgledu na fakt, iz wszystkie leki uwzglednione w analizie stosowane sg doustnie (tadalafil,
syldenafil), w postaci inhalacji (iloprost) lub infuzji podskérnych (treprostynil) nie istniejg przestanki do
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stacjonarnej realizacji programu. Poniewaz jednostki realizujgce program mogg wydac¢ pacjentowi

zapas leku pozwalajacy maksymalnie na miesieczng kuracje zatozono, ze pacjent odbywa 12 wizyt

ambulatoryjnych w roku.

Liczba i czesto$¢ wizyt czy dtugos¢ pobytu pacjentdéw w szpitalu zalezy zatem jedynie od koniecznosci
wykonania diagnostyki zwigzanej z monitorowaniem stanu pacjenta w programie lekowym, czy
odbioru kolejnej dawki leku. Opis programu naktada obowigzek wykonania co 3-6 miesiecy (2-4 razy
w roku) zestawu badan nieinwazyjnych i co 12-24 miesigce badania hemodynamicznego, ktore nalezy
do badan inwazyjnych [6]. Mozna zatem przyjac, ze przecietny pacjent pojawiajac sie w jednostce
opieki medycznej po odbior lekdéw bedzie miat wykonywane badania nieinwazyjne w trybie
ambulatoryjnym (konieczno$¢ wykonania badan inwazyjnych nie generuje dodatkowych wizyt
ambulatoryjnych). Liczba dni hospitalizacji zwigzanych z diagnostyka inwazyjng zostata ustalona na
poziomie 2,25 wizyty ($rednia roczna liczba wizyt — 0,75 pomnozona przez srednig dlugosc jednej

wizyty rowng 3 dni).

Koszt diagnostyki — zgodnie z zasadami finansowania programow lekowych — ujety jest w forme
ryczattu na roczng terapie jednego pacjenta w ramach programu lekowego [38]. Na kazdego pacjenta

w roku mozliwy jest do rozliczenia tylko jeden ryczatt [39].

Badajqc ksztattowanie sie kosztu terapii tadalafilem w programie lekowym nalezy zatozyé, ze lek ten
bedzie generowat naktady dajace sie zakwalifikowa¢ do takich samych kategorii kosztowych — naktady
na wizyty ambulatoryjne, diagnostyke i $wiadczenia pobytowe - jak pozostate substancje obecne w
programie.

Pacjenci leczeni w ramach programu lekowego podlegajq przewidzianym w opisie programu badaniom
koniecznym do wykonania co oznacza, ze niezaleznie od zastosowanego schematu leczenia, koszty
wizyt ambulatoryjnych, diagnostyki i $wiadczen pobytowych uwzglednione w niniejszej analizie nie

stanowig kosztdéw rdznigcych poréwnywane opcje terapeutyczne.

Wspolne dla wszystkich preparatow koszty $wiadczen zwigzanych z realizacjg programu lekowego
~Leczenie tetniczego nadcisnienia ptucnego” przedstawia ponizsza tabela. Koszty te nie uwzgledniajg
hospitalizacji koniecznych do terapii wyjatkowych standw pacjenta, zaostrzen przebiegu choroby, itp.
Swiadczenia, w ramach ktorych odbywa sie wydanie pacjentowi lekéw oraz hospitalizacje
zidentyfikowano na postawie Katalogu $wiadczen i zakresow — leczenie szpitalne — programy lekowe
[37].
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Tabela 15. Wspoélne koszty wizyt ambulatoryjnych, hospitalizacji i diagnostyki dla wszystkich schematow

leczenia.
Srednia
. ) Cena :
Kategoria Nazwa i numer Wycena Koszt liczba Koszty
punktu | . L . )
kosztowa procedury pkt. [39] jednostkowy Swiadczen razem
na rok
Przyjecie pacjenta w trybie
Koszt wizyt ambulatoryjnym zwigzane 104 zt
Y Iy a 2 pkt. 12 [6] 1248 z4
ambulatoryjnych z wykonaniem programu (2*52 zt)
(5.08.07.0000004)* [37]
Hospitalizacja zwigzana z
Koszt 468 zt
o wykonaniem programu 9 pkt. 52 z 2,25 [6] 1053 z
hospitalizacji (9*52 zt)
(5.08.07.0000001)** [37]
Diagnostyka w programie
leczenia nadci$nienia 5616 zt
Koszt diagnostyki 5 108 pkt. 1[39] 5616 zt
ptucnego — dorosli (108*52 zt)
(5.08.08.0000038) [38]
Razem 7917 zt

*na podstawie Katalogu $wiadczen i zakreséw — leczenie szpitalne — programy lekowe; jedyna procedura w ww. Katalogu dla
wydania leku ambulatoryjnie.

**na podstawie Katalogu $wiadczen i zakresow — leczenie szpitalne —programy lekowe; jedyna procedura w ww. Katalogu dla
rozliczenia hospitalizacji (trwajacej ponad 1 dzien) u osoby doroste;j.

Wykazano, ze niezaleznie od stosowanego schematu leczenia roczny koszt $wiadczen pobytowych i
$wiadczen diagnostycznych zwigzanych z realizacjg analizowanego programu lekowego u jednego

pacjenta wynosi okoto 7 917 zt z perspektywy ptatnika publicznego.
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3.9. Analiza wrazliwosci

3.9. Analiza wrazliwosci

»

Poniewaz cze$¢ parametrow wykorzystanych w analizie uznano za niepewne, przeprowadzono analize

wrazliwosci, aby zweryfikowa¢ stabilnos¢ wynikow analizy wptywu na budzet dla zastosowania

produktu leczniczego Adcirca® w leczeniu pacjentdw z tetniczym nadcisnieniem ptucnym w III klasie

czynno$ciowej wg WHO. Zakres zmiennosci parametréw ustalono przy wspotpracy z ekspertem

klinicznym, bioracym udziat w realizacji projektu (|GGG o2: v oparciu o

[6]1[34][54][55] i rejestr PHPOL.

Uwzglednione w ramach analizy wrazliwosci parametry niepewne przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 16. Parametry niepewne zidentyfikowane w ramach niniejszej analizy wptywu na budzet.

przedziatu ufnosci)

Wartosc Wartos¢
minimalna maksymalna
aa (konsultowane z | (konsultowane z
. P Wartosc )
Parametr analizy wrazliwosci ekspertem ekspertem Referencja
podstawowa .. oy
klinicznym klinicznym
uczestniczacym uczestniczacym
w projekcie) w projekcie)
Waga pacjenta (dolna/gérna granica 75 40 120 Na podstawie

opinii eksperta.

Dawka podtrzymujaca treprostynilu

20,7 ng/kg/min

15,6 ng/kg/min

25,8 ng/kg/min

Na podstawie
rejestru PHPOL
(styczen 2010

roku).
Dawka iloprostu w monoterapii 7,5 amp/d 6,0 amp/d 9,0 amp/d [61[341[54]1[55]
Dawka iloprostu w duoterapii 7,0 amp/d 6,0 amp/d 8,0 amp/d [61[34]1[54][55]
Analiza scenariuszy skrajnych
W analizie, obok scenariusza najbardziej prawdopodobnego rozwazono rowniez scenariusz

maksymalny i minimalny liczebnosci pacjentéw (Tabela 3 oraz Tabela 4).

Analiza scenariuszy dodatkowych

W ramach analizy wrazliwosci rozpatrzono nastepujace scenariusze dodatkowe:

e wspdlna grupa limitowa Revatio® i Adcirca®; Adcirca® wyznacza limit,

e wspdlna grupa limitowa Revatio® i Adcirca®; Revatio® wyznacza limit,

e pominiecie innych kategorii kosztu poza kosztem farmakoterapii,

o tadalafil w monoterapii jako terapia inicjujaca.




, . . . . c
Analiza wptywu na system ochrony zdrowia decyzji o finansowaniu ze $srodkéw publicznych stosowania tadalafilu %
(Adcirca®) w leczeniu dorostych pacjentéw z tetniczym nadciénieniem ptucnym w III klasie czynnoéciowej wg WHO

4. Wyniki analizy wptywu na budzet

W ponizszych podrozdziatach zaprezentowano wyniki analizy wptywu na budzet dla scenariusza
najbardziej prawdopodobnego, minimalnego i maksymalnego liczebnosci populacji, w postaci
catkowitych naktadow ptatnika publicznego z tytutu realizacji scenariusza istniejgcego oraz scenariusza
nowego w 3 kolejnych latach od podjecia decyzji o finansowaniu ze $rodkdw publicznych terapii
produktem leczniczym Adcirca® w ramach programu lekowego, w terapii chorych z tetniczym
nadcisnieniem ptucnym w III klasie wg WHO. Przedstawiono réwniez koszty réznigce uwzglednione w

opracowaniu scenariusze.
4.1. Scenariusz najbardziej prawdopodobny
Wyniki scenariusza najbardziej prawdopodobnego liczebnosci populacji (tadalafil w I rzucie stosowany

obok syldenafilu w monoterapii, w II rzucie w duoterapii z iloprostem oraz w monoterapii)

przedstawiono w tabelach ponizej.
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4.1. Scenariusz najbardziej prawdopodobny

Tabela 17. Koszty catkowite realizacji scenariusza istniejacego oraz nowego z perspektywy ptatnika publicznego

w podziale na kategorie kosztow — scenariusz najbardziej prawdopodobny .

Koszty w zi
Kategoria Scenariusz istniejacy Scenariusz nowy
1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok
Koszty farmakoterapii: 30794 318 | 34007 705 | 36515948 | 30651 004 | 33608 080 | 35659 790
Koszt tadalafilu 0 0 0 . I |
Koszt syldenafilu 3977 563 4 356 166 4 653 550 3641 156 3369 673 2773 347
Koszt iloprostu 6 835 843 7 510 197 8 042 961 6 829 082 7 491 628 8 003 188
koszt bozentanu 1220 994 1342 269 1437 955 1212 272 1318 299 1 386 600
Koszt treprostynilu 18 759 919 20 799 074 22 381 482 18 625 920 20 427 662 21 582 144
Koszty wizyt
242 201 268 016 286 512 242 201 268 016 286 512
ambulatoryjnych:
Wizyty ambulatoryjne kod:
242 201 268 016 286 512 242 201 268 016 286 512
5.08.07.0000004
Koszty hospitalizacji: 204 357 226 139 241 744 204 357 226 139 241 744
Hospitalizacja zwigzana z
wykonaniem programu 204 357 226 139 241 744 204 357 226 139 241 744
kod: 5.08.07.0000001
Koszty diagnostyki: 1363 352 1460 723 1535189 1363 352 1460 723 1535 189
Diagnostyka w programie
leczenia nadci$nienia
i 1363 352 1460 723 1535 189 1363 352 1460 723 1535189
ptucnego — dorosli kod:
5.08.08.0000038
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, . . . . c
Analiza wptywu na system ochrony zdrowia decyzji o finansowaniu ze $srodkéw publicznych stosowania tadalafilu :T:_;

(Adcirca®) w leczeniu dorostych pacjentéw z tetniczym nadciénieniem ptucnym w III klasie czynnosciowej wg WHO

Tabela 18. Koszty inkrementalne realizacji scenariusza istniejacego oraz nowego z perspektywy ptatnika
publicznego w podziale na kategorie kosztow — scenariusz najbardziej prawdopodobny .

Koszt w zt
Kategoria Koszty inkrementalne
1 rok 2 rok 3 rok
Koszty farmakoterapii: -143 314 z} -399 625 zt -856 158 zi
Koszt tadalafilu I I I
Koszt syldenafilu -336 407 zt -986 492 zt -1 880 203 z
Koszt iloprostu -6 761 zt -18 569 zt -39773 #4
koszt bozentanu -8721 z -23 969 z -51 356 z
Koszt treprostynilu -133 999 zt -371 412 zt -799 339 zt
Koszty wizyt
0zt 0zt 0zt
ambulatoryjnych:
Wizyty ambulatoryjne kod:
by v 0z 0z 0z
5.08.07.0000004
Koszty hospitalizacji: 0zt 0 zt 0zt
Hospitalizacja zwigzana z
wykonaniem programu 0z 0z 0z
kod: 5.08.07.0000001
Koszty diagnostyki: 0zt 0zt 0zt
Diagnostyka w programie
leczenia nadci$nienia
i 0zt 0zt 0zt
ptucnego — dorosli kod:
5.08.08.0000038
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4.1. Scenariusz najbardziej prawdopodobny

Tabela 19. Wyniki analizy wplywu na budzet ptatnika publicznego;

scenariuszy — scenariusz najbardziej prawdopodobny.

catkowite koszty realizacji porownywanych

Kategoria

1 rok

2 rok

3 rok

Catkowite koszty scenariusza istniejacego

32 604 229 zt

35962 583 zt

38 579 394 zt

Catkowite koszty scenariusza nowego

32 460 915 zt

35562 958 zt

37723 235 z

Inkrementalna zmiana netto

-143 314 z}

-399 625 zt

-856 158 zt

Tabela 20. Wyniki analizy wplywu na budzet platnika publicznego; wydatki na wnioskowana technologie —

scenariusz najbardziej prawdopodobny.

Kategoria 1 rok 2 rok 3 rok
Wydatki na wnioskowang technologie - scenariusz istniejacy 0zt 0zt 0zt
Wydatki na wnioskowang technologie - scenariusz nowy 342 574 z 1 000 818 zt 1914 511 z
Zmiana inkrementalna 342574 z} 1 000 818 zi 1914 511 z}

Tabela 21. Wyniki analizy wplywu na budzet platnika publicznego; wydatki na leki z grupy limitowej —

scenariusz najbardziej prawdopodobny.

Kategoria 1 rok 2 rok 3 rok
Wydatki na leki z grupy limitowej Adcirca - scenariusz istniejacy 0z 0z 0z
Wydatki na leki z grupy limitowej Adcirca - scenariusz nowy 342 574 z 1000 818 zt 1914 511 z
Zmiana inkrementalna 342574 zt 1000 818 zt 1914 511 z}
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. . . . . c
Analiza wptywu na system ochrony zdrowia decyzji o finansowaniu ze $srodkéw publicznych stosowania tadalafilu %

(Adcirca®) w leczeniu dorostych pacjentéw z tetniczym nadciénieniem ptucnym w III klasie czynnosciowej wg WHO

Catkowite koszty realizacji scenariusza istniejacego i nowego

401zt ~
39z A
38zt A
37z A
36zt
35z A
34z A
33z A
32z A
31z A
30z A
297 A

B Catkowite wydatki
scenariusza
istniejacego

Miliony

B Catkowite wydatki
scenariusza
nowego

Rysunek 3. Koszty catkowite realizacji scenariusza istniejacego oraz nowego z perspektywa ptatnika

publicznego — scenariusz najbardziej prawdopodobny.

Realizacja nowego scenariusza, uwzgledniajacego stosowanie produktu leczniczego Adcirca® w
leczeniu pacjentdbw z analizowanej populacji w ramach programu lekowego, wigze sie z

oszczednosciami dla ptatnika publicznego.

Oszczednosci  generowane z perspektywy platnika publicznego wynikaja z nizszego kosztu
jednostkowego stosowania tadalafilu w odniesieniu do stosowania syldenafilu, bozentanu, iloprostu i

treprostynilu w leczeniu pacjentéw z analizowanej populacji.

Przeprowadzona analiza wptywu na budzet wykazata, ze realizacja scenariusza nowego zaktadajacego
wpisanie tadalafilu do Katalogu lekéw refundowanych stosowanych w programach lekowych zamiast
scenariusza istniejacego generuje oszczednosci dla ptatnika publicznego w wysokosci:

W przypadku realizacji scenariusza nowego wydatki na refundacje wnioskowanej technologii wyniosa:

od podjecia rozwazanej w opracowaniu decyzji.
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c
4.2. Scenariusz minimalny %

Ze wzgledu na fakt, iz obserwowane oszczednosci wynikajg z réznicy w koszcie stosowania

porownywanych opgji terapeutycznych leczenia dorostych pacjentéw z idiopatycznym lub o etiologii
kolagenoz tetniczym nadci$nieniem ptucnym w III klasie czynnosciowej wg WHO beda one z wysokim

prawdopodobienstwem obserwowane réwniez w praktyce klinicznej.
4.2. Scenariusz minimalny
Wyniki scenariusza minimalnego liczebnosci populacji (tadalafil w I rzucie stosowany obok syldenafilu

w monoterapii, w II rzucie w duoterapii z iloprostem oraz w monoterapii) przedstawiono w tabelach

ponizej.
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Analiza wptywu na system ochrony zdrowia decyzji o finansowaniu ze Srodkéw publicznych stosowania tadalafilu

(Adcirca®) w leczeniu dorostych pacjentéw z tetniczym nadciénieniem ptucnym w III klasie czynnosciowej wg WHO

Cen
HTI

Tabela 22. Koszty catkowite realizacji scenariusza istniejacego oraz nowego z perspektywy ptatnika publicznego
w podziale na kategorie kosztow — scenariusz minimalny .

Koszty w zi
Kategoria Scenariusz istniejacy Scenariusz nowy
1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok
Koszty farmakoterapii: | 28 404 013 | 29476 859 | 30 105846 | 28337 720 | 29 303 952 | 29 753 845
Koszt tadalafilu 0 0 0 I I I
Koszt syldenafilu 3631 046 3750 280 3822071 3495 347 3387 299 3160 075
Koszt iloprostu 6 258 253 6 474 906 6 605 949 6 255 158 6 466 901 6 589 616
koszt bozentanu 1118 793 1157 943 1181 537 1114 798 1 147 604 1160 438
Koszt treprostynilu 17 395922 18 093 731 18 496 289 17 333 794 17 932 180 18 165 998
Koszty wizyt
221 277 230 831 235 320 221 277 230831 235320
ambulatoryjnych:
Wizyty ambulatoryjne kod:
221277 230 831 235 320 221277 230 831 235 320
5.08.07.0000004
Koszty hospitalizacji: 186 703 194 763 198 551 186 703 194 763 198 551
Hospitalizacja zwigzana z
wykonaniem programu 186 703 194 763 198 551 186 703 194 763 198 551
kod: 5.08.07.0000001
Koszty diagnostyki: 1188 445 1215 240 1229921 1188 445 1215 240 1229 921
Diagnostyka w programie
leczenia nadci$nienia
i 1188 445 1215 240 1229921 1188 445 1215240 1229921
ptucnego — dorosli kod:
5.08.08.0000038
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4.2. Scenariusz minimalny

Tabela 23. Koszty inkrementalne realizacji scenariusza istniejacego oraz nowego z perspektywy piatnika

publicznego w podziale na kategorie kosztow — scenariusz minimalny .

ptucnego — dorosli kod:
5.08.08.0000038

Koszty w zi
Kategoria Koszty inkrementalne
1rok 2rok 3 rok
Koszty farmakoterapii: -66 293 zi -172 907 zt -352 001 z}
Koszt tadalafilu | | |
Koszt syldenafilu -135 698 z -362 981 zt -661 996 zt
Koszt iloprostu -3 095 zt -8 005 zt -16 333 zt
koszt bozentanu -3 996 zt -10 339 zt -21 099 zt
Koszt treprostynilu -62 128 zt -161 551 zt -330 291 zt
Koszty wizyt
i y 0 zt 0 zt 0zt
ambulatoryjnych:
Wizyty ambulatoryjne kod:
0y v 0z 0zt 0zt
5.08.07.0000004
Koszty hospitalizacji: 0zt 0zt 0zt
Hospitalizacja zwigzana z
wykonaniem programu 0z 0zt 0zt
kod: 5.08.07.0000001
Koszty diagnostyki: 0zt 0zt 0zt
Diagnostyka w programie
leczenia nadcisnienia
0z 0zt 0zt
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Analiza wptywu na system ochrony zdrowia decyzji o finansowaniu ze Srodkéw publicznych stosowania tadalafilu

(Adcirca®) w leczeniu dorostych pacjentéw z tetniczym nadciénieniem ptucnym w III klasie czynnosciowej wg WHO

Cen
HTI

Tabela 24. Wyniki analizy wplywu na budzet ptatnika publicznego; catkowite koszty realizacji porownywanych

scenariuszy — scenariusz minimalny.

Kategoria

1 rok

2 rok

3 rok

Catkowite koszty scenariusza istniejacego

30 000 439 zt

31117 694 z

31769 638 zt

Catkowite koszty scenariusza nowego

29 934 145 zt

30 944 786 zt

31417 637 zt

Inkrementalna zmiana netto

-66 293 zt

-172 907 zt

-352 001 zi

Tabela 25. Wyniki analizy wplywu na budzet platnika publicznego; wydatki na wnioskowana technologie —

scenariusz minimalny.

Kategoria 1 rok 2 rok 3 rok
Wydatki na wnioskowang technologie - scenariusz istniejacy 0z 0z 0z
Wydatki na wnioskowang technologie - scenariusz nowy 138 624 zt 369 968 zt 677 718 zt
Zmiana inkrementalna 138 624 zi 369 968 zt 677 718 zt

Tabela 26. Wyniki analizy wplywu na budzet platnika publicznego; wydatki na leki z grupy limitowej —

scenariusz minimalny.

Kategoria 1 rok 2 rok 3 rok
Wydatki na leki z grupy limitowej Adcirca - scenariusz istniejacy 0z 0z 0zt
Wydatki na leki z grupy limitowej Adcirca - scenariusz nowy 138 624 zt 369 968 zt 677 718 zt
Zmiana inkrementalna 138 624 zi 369 968 zt 677 718 zt
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4.2. Scenariusz minimalny - %

Caltkowite koszty realizacji scenariusza istniejacego i nowego

32zt A
z
2 B Catkowite wydatki
g 32zt A :
scenariusza
istniejgcego
31z A jaceg
31zt A
30zt A u Caikow_ite wydatki
scenariusza
30zt A nowego
291zt A

Rysunek 4. Koszty catkowite realizacji scenariusza istniejacego oraz nowego z perspektywa ptatnika

publicznego — scenariusz minimalny.

Realizacja nowego scenariusza (wariant minimalny), uwzgledniajgcego stosowanie produktu
leczniczego Adcirca® w leczeniu pacjentéw z analizowanej populacji w ramach programu lekowego,

wigze sie z oszczednosciami dla pfatnika publicznego.

OszczednoSci generowane z perspektywy platnika publicznego wynikajga z nizszego kosztu
jednostkowego stosowania tadalafilu w odniesieniu do stosowania syldenafilu, bozentanu, iloprostu i

treprostynilu w leczeniu pacjentéw z analizowanej populacji.

Przeprowadzona analiza wptywu na budzet wykazala, ze realizacja scenariusza nowego, wariant
minimalny, zakladajacego wpisanie tadalafilu do Katalogu lekow refundowanych stosowanych w
programach lekowych zamiast scenariusza istniejacego generuje oszczednosci dla pfatnika
publicznego w wysokosci:

od podjecia rozwazanej w opracowaniu decyzji.

W przypadku realizacji scenariusza nowego wydatki na refundacje wnioskowanej technologii wyniosa:

od podjecia rozwazanej w opracowaniu decyzji.
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, . . . . c
Analiza wptywu na system ochrony zdrowia decyzji o finansowaniu ze $srodkéw publicznych stosowania tadalafilu %
(Adcirca®) w leczeniu dorostych pacjentéw z tetniczym nadciénieniem ptucnym w III klasie czynnoéciowej wg WHO

Ze wzgledu na fakt, iz obserwowane oszczednosci wynikaja z réznicy w koszcie stosowania
porownywanych opcji terapeutycznych leczenia dorostych pacjentow z idiopatycznym lub o etiologii
kolagenoz tetniczym nadci$nieniem ptucnym w III klasie czynnos$ciowej wg WHO beda one z wysokim

prawdopodobienstwem obserwowane réwniez w praktyce klinicznej.

4.3. Scenariusz maksymalny

Wyniki scenariusza maksymalnego liczebnosci populacji (tadalafii w I rzucie stosowany obok
syldenafilu w monoterapii, w II rzucie w duoterapii z iloprostem oraz w monoterapii) przedstawiono w

tabelach ponizej.
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4.3. Scenariusz maksymalny

Tabela 27. Koszty catkowite realizacji scenariusza istniejacego oraz nowego z perspektywy ptatnika publicznego

w podziale na kategorie kosztow — scenariusz maksymalny .

Koszty w zi
Kategoria Scenariusz istniejacy Scenariusz nowy
1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok
Koszty farmakoterapii: | 33 508 039 | 39178 630 | 44 081 848 | 33274799 | 38486 906 | 42527 390
Koszt tadalafilu 0 0 0 . I |
Koszt syldenafilu 4 370 952 5049 263 5634 092 3754 322 3098 279 1768 028
Koszt iloprostu 7 492 568 8 696 331 9 743 062 7 481 452 8 664 078 9 670 792
koszt bozentanu 1337 181 1 553 368 1741 255 1322 854 1511 760 1647 973
Koszt treprostynilu 20 307 338 23 879 668 26 963 439 20 089 760 23240 034 25 518 969
Koszty wizyt
265 965 310572 346 936 265 965 310572 346 936
ambulatoryjnych:
Wizyty ambulatoryjne kod:
265 965 310 572 346 936 265 965 310 572 346 936
5.08.07.0000004
Koszty hospitalizacji: 224 408 262 045 292 727 224 408 262 045 292 727
Hospitalizacja zwigzana z
wykonaniem programu 224 408 262 045 292 727 224 408 262 045 292 727
kod: 5.08.07.0000001
Koszty diagnostyki: 1563 155 1747 132 1900 310 1563 155 1747 132 1900 310
Diagnostyka w programie
leczenia nadcisnienia
i 1563 155 1747 132 1900 310 1563 155 1747 132 1900 310
ptucnego — dorosli kod:
5.08.08.0000038
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Analiza wptywu na system ochrony zdrowia decyzji o finansowaniu ze Srodkéw publicznych stosowania tadalafilu

ce’%
HTI
(Adcirca®) w leczeniu dorostych pacjentéw z tetniczym nadciénieniem ptucnym w III klasie czynnosciowej wg WHO

Tabela 28. Koszty inkrementalne realizacji scenariusza istniejacego oraz nowego z perspektywy piatnika
publicznego w podziale na kategorie kosztow — scenariusz maksymalny .

Koszty w zi
Kategoria Koszty inkrementalne
1 rok 2 rok 3 rok
Koszty farmakoterapii: -233 240 zt -691 724 zi -1 554 458 zi
Koszt tadalafilu I I I
Koszt syldenafilu -616 630 zt -1 950 984 zt -3 866 064 z
Koszt iloprostu -11 115 z¢ -32 253 z -72 270
koszt bozentanu -14 327 4 -41 608 zt -93 282 zt
Koszt treprostynilu -217 579 zt -639 634 zt -1 444 470 zt
Koszty wizyt
0zt 0zt 0zt
ambulatoryjnych:
Wizyty ambulatoryjne kod:
by v 0z 0z 0z
5.08.07.0000004
Koszty hospitalizacji: 0zt 0 zt 0zt
Hospitalizacja zwigzana z
wykonaniem programu 0z 0z 0z
kod: 5.08.07.0000001
Koszty diagnostyki: 0zt 0zt 0zt
Diagnostyka w programie
leczenia nadci$nienia
i 0zt 0zt 0zt
ptucnego — dorosli kod:
5.08.08.0000038
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4.3. Scenariusz maksymalny

Tabela 29. Wyniki analizy wplywu na budzet ptatnika publicznego; catkowite koszty realizacji porownywanych

scenariuszy — scenariusz maksymalny.

Kategoria

1 rok

2 rok

3 rok

Catkowite koszty scenariusza istniejacego

35 561 568 zt

41 498 379 zt

46 621 820 zt

Catkowite koszty scenariusza nowego

35328 327 z

40 806 655 zt

45 067 363 zt

Inkrementalna zmiana netto

-233 240 zi

-691 724 z}

-1 554 458 zi

Tabela 30. Wyniki analizy wplywu na budzet platnika publicznego; wydatki na wnioskowana technologie —

scenariusz maksymalny.

Kategoria 1 rok 2 rok 3 rok
Wydatki na wnioskowang technologie - scenariusz istniejacy 0z 0z 0z
Wydatki na wnioskowang technologie - scenariusz nowy 626 411 zt 1972755z 3921 628 zt
Zmiana inkrementalna 626 411 zi 1972 755 zt 3921 628 zt

Tabela 31. Wyniki analizy wplywu na budzet platnika publicznego; wydatki na leki z grupy limitowej —

scenariusz maksymainy.

Kategoria 1 rok 2 rok 3 rok
Wydatki na leki z grupy limitowej Adcirca - scenariusz istniejacy 0z 0z 0zt
Wydatki na leki z grupy limitowej Adcirca - scenariusz nowy 626 411 z 1972 755 z 3921628 zt
Zmiana inkrementalna 626 411 z} 1972 755 zt 3921 628 zt
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. . . . . c
Analiza wptywu na system ochrony zdrowia decyzji o finansowaniu ze $srodkéw publicznych stosowania tadalafilu %

(Adcirca®) w leczeniu dorostych pacjentéw z tetniczym nadciénieniem ptucnym w III klasie czynnosciowej wg WHO

Catkowite koszty realizacji scenariusza istniejacego i nowego

50zt ~
451zt
401zt A
35z A
30zt A
25z A
20zt A
15zt -
10zt -
S5zt -
0zt A

B Catkowite wydatki
scenariusza
istniejacego

Miliony

B Catkowite wydatki
scenariusza
nowego

Rysunek 5. Koszty catkowite realizacji scenariusza istniejacego oraz nowego z perspektywa ptatnika

publicznego — scenariusz maksymalny.

Realizacja nowego scenariusza (wariant maksymalny), uwzgledniajgcego stosowanie produktu
leczniczego Adcirca® w leczeniu pacjentéw z analizowanej populacji w ramach programu lekowego,

wigze sie z oszczednosciami dla pfatnika publicznego.

OszczednoSci  generowane z perspektywy platnika publicznego wynikajga z nizszego kosztu
jednostkowego stosowania tadalafilu w odniesieniu do stosowania syldenafilu, bozentanu, iloprostu i

treprostynilu w leczeniu pacjentéw z analizowanej populacji.

Przeprowadzona analiza wptywu na budzet wykazala, ze realizacja scenariusza nowego, wariant
maksymalny, zaktadajacego wpisanie tadalafilu do Katalogu lekéw refundowanych stosowanych w
programach lekowych zamiast scenariusza istniejacego generuje oszczednosci dla pfatnika
publicznego w wysokosci:

od podjecia rozwazanej w opracowaniu decyzji.

W przypadku realizacji scenariusza nowego wydatki na refundacje wnioskowanej technologii wyniosa:

od podjecia rozwazanej w opracowaniu decyzji.
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4.4. Wyniki analizy zuzytych zasobéw ' H%

Ze wzgledu na fakt, iz obserwowane oszczednosci wynikajg z rdznicy w koszcie stosowania
porownywanych opcji terapeutycznych leczenia dorostych pacjentow z idiopatycznym lub o etiologii
kolagenoz tetniczym nadci$nieniem ptucnym w III klasie czynnosciowej wg WHO beda one z wysokim

prawdopodobienstwem obserwowane réwniez w praktyce klinicznej.

4.4. Wyniki analizy zuzytych zasobow

W ponizszych tabelach przedstawiono zuzycie substancji czynnych w mg, $wiadczen zwigzanych z
podaniem uwzglednionych w opracowaniu schematow terapeutycznych oraz diagnostyka

wystepujacych w trakcie terapii tetniczego nadcisnienia ptucnego III klasy wg WHO, dla rozwazanych

W opracowaniu opcji.
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ptucnym w Il klasie czynnosciowej wg WHO

HTi

Tabela 32. Wyniki analizy zuzytych zasobow — scenariusz najbardziej prawdopodobny.

Scenariusz istniejacy

Scenariusz nowy

Wartos¢ inkrementalna

Kategoria
1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2rok 3 rok
Liczba mg tadalafilu 0 0 0 169 363 499 501 955 518 169 363 499 501 955 518
Liczba mg syldenafilu 2 885 645 3190 413 3408 214 2 641 589 2 467 916 2031172 -244 057 -722 497 -1 377 042
Liczba amputek iloprostu 107 058 118 739 127 162 106 952 118 445 126 533 -106 -294 -629
Liczba mg bozentanu 820 428 910 506 975 414 814 568 894 247 940 578 -5 860 -16 259 -34 836
Liczba mg treprostynilu 27 892 31218 33593 27 693 30 661 32 3% -199 -557 -1 200
Liczba wizyt ambulatoryjnych kod:
2329 2577 2755 2329 2577 2755 0 0 0
5.08.07.0000004
Liczba hospitalizacji zwigzanych z
wykonaniem programu kod: 437 483 517 437 483 517 0 0 0
5.08.07.0000001
Liczba diagnostyk w programie
leczenia nadcisnienia ptucnego — 243 260 273 243 260 273 0 0 0
dorosli kod: 5.08.08.0000038
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4.4. Wyniki analizy zuzytych zasobéw

Tabela 33. Wyniki analizy zuzytych zasobow; liczba pacjentéw leczonych danym schematem — scenariusz najbardziej prawdopodobny.

Scenariusz istniejacy

Scenariusz nowy

Wartos¢ inkrementalna

Kategoria
1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2rok 3 rok 1 rok 2rok 3 rok
tadalafil I rzut 0 0 0 12 36 64 12 36 64
tadalafil II rzut 0 0 0 0 1 3 0 1 3
tadalafil + iloprost 0 0 0 7 13 19 7 13 19
syldenafil 126 135 142 114 99 78 -12 -36 -64
bozentan 12 13 14 12 13 13 0 0 0
iloprost 7 8 8 7 8 8 0 0 0
treprostynil 49 52 55 48 51 53 0 -1 -2
syldenafil + iloprost 49 52 55 41 39 36 -7 -13 -19
Razem 243 260 273 243 260 273 0 0 0
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ptucnym w Il klasie czynnosciowej wg WHO

Cenf
HTI

Tabela 34. Wyniki analizy zuzytych zasobow — scenariusz minimalny.

Scenariusz istniejacy

Scenariusz nowy

Wartos¢ inkrementalna

Kategoria
1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2rok 3 rok
Liczba mg tadalafilu 0 0 0 68 533 184 648 338 244 68 533 184 648 338 244
Liczba mg syldenafilu 2 634 254 2 746 668 2799 247 2 535 807 2 480 824 2 314 408 -98 447 -265 843 -484 839
Liczba amputek iloprostu 98 012 102 371 104 443 97 963 102 244 104 184 -48 -127 -258
Liczba mg bozentanu 751 756 785 472 801 477 749 071 778 459 787 165 -2 685 -7 013 -14 312
Liczba mg treprostynilu 25 864 27 158 27 762 25772 26 915 27 266 -92 -242 -496
Liczba wizyt ambulatoryjnych kod:
2128 2220 2263 2128 2220 2263 0 0 0
5.08.07.0000004
Liczba hospitalizacji zwigzanych z
wykonaniem programu kod: 399 416 424 399 416 424 0 0 0
5.08.07.0000001
Liczba diagnostyk w programie
leczenia nadcisnienia ptucnego — 212 216 219 212 216 219 0 0 0
dorosli kod: 5.08.08.0000038
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4.4. Wyniki analizy zuzytych zasobéw

Tabela 35. Wyniki analizy zuzytych zasobow; liczba pacjentow leczonych danym schematem — scenariusz minimalny.

Scenariusz istniejacy

Scenariusz nowy

Wartos¢ inkrementalna

Kategoria
1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2rok 3 rok 1 rok 2rok 3 rok
tadalafil I rzut 0 0 0 4 12 22 4 12 22
tadalafil II rzut 0 0 0 0 1 1 0 1 1
tadalafil + iloprost 0 0 0 3 5 8 3 5 8
syldenafil 110 113 114 106 100 92 -4 -12 -22
bozentan 11 11 11 11 11 11 0 0 0
iloprost 6 6 7 6 6 6 0 0 0
treprostynil 42 43 44 42 43 43 0 0 -1
syldenafil + iloprost 42 43 44 39 38 36 -3 -5 -8
Razem 212 216 219 212 216 219 0 0 0
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Tabela 36. Wyniki analizy zuzytych zasobow — scenariusz maksymalny.

Scenariusz istniejacy

Scenariusz nowy

Wartos¢ inkrementalna

Kategoria
1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2rok 3 rok
Liczba mg tadalafilu 0 0 0 309 688 984 587 1957 255 309 688 984 587 1957 255
Liczba mg syldenafilu 3171042 3698 030 4126 353 2723 688 2 269 149 1 294 886 -447 354 -1 428 881 -2 831 467
Liczba amputek iloprostu 117 343 137 492 154 042 117 169 136 982 152 899 -174 -510 -1 143
Liczba mg bozentanu 898 498 1053 702 1181152 888 871 1025 478 1117 876 -9 627 -28 224 -63 276
Liczba mg treprostynilu 30 193 35 842 40 471 29 869 34 882 38 303 -323 -960 -2 168
Liczba wizyt ambulatoryjnych kod:
2 557 2 986 3336 2557 2 986 3336 0 0 0
5.08.07.0000004
Liczba hospitalizacji zwigzanych z
wykonaniem programu kod: 480 560 625 480 560 625 0 0 0
5.08.07.0000001
Liczba diagnostyk w programie
leczenia nadcisnienia ptucnego — 278 311 338 278 311 338 0 0 0
dorosli kod: 5.08.08.0000038
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4.4. Wyniki analizy zuzytych zasobéw

Tabela 37. Wyniki analizy zuzytych zasobow; liczba pacjentow leczonych danym schematem — scenariusz maksymalny.

Scenariusz istniejacy Scenariusz nowy Wartos¢ inkrementalna
Kategoria
1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok
tadalafil I rzut 0 0 0 25 74 136 25 74 136
tadalafil II rzut 0 0 0 1 2 5 1 2 5
tadalafil + iloprost 0 0 0 13 23 36 13 23 36
syldenafil 145 162 176 120 87 40 -25 -74 -136
bozentan 14 16 17 14 15 16 0 0 -1
iloprost 8 9 10 8 9 10 0 0 -1
treprostynil 56 62 68 55 61 64 -1 -2 -4
syldenafil + iloprost 56 62 68 43 39 32 -13 -23 -36
Razem 278 311 338 278 311 338 0 0 0
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Analiza wplywu na system ochrony zdrowia decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych stosowania tadalafilu [ Cen
(Adcirca®) w leczeniu dorostych pacjentéw z tetniczym nadcisnieniem ptucnym w Il klasie czynnosciowej wg WHO H_

4.5. Wyniki jedno- i wielokierunkowej analizy wrazliwosci

W ramach analizy wrazliwosci zbadano, jak zmienia sie wnioskowanie na podstawie wynikow
scenariusza najbardziej prawdopodobnego, po zmianie parametrow analizy w ramach ich zakresu

niepewnosci.

Wyniki analizy wrazliwoéci przedstawiono w postaci kosztow catkowitych realizacji obu
poréwnywanych scenariuszy, kosztow refundacji wnioskowanej technologii i kosztéw refundacji lekdw
z grupy limitowej, do ktdrej nalezy Adcirca® oraz kosztéw inkrementalnych wynikajacych z zastapienia

scenariusza istniejgcego, scenariuszem nowym.

W przypadku finansowania preparatu tadalafilu (Adcirca®) w tej samej grupie limitowej co preparatu
syldenafilu (Revatio®), przy czym limit wyznacza¢ bedzie preparat tadalafilu (Adcirca®), oszczednosci

wynikajace z realizacji scenariusza nowego w miejsce istniejgcego wynosi¢ beda:

W powyzszym scenariuszu wydatki z budzetu ptatnika publicznego przeznaczone na refundacje
wnioskowanej technologii wynosi¢ beda:

Natomiast wydatki z budzetu ptatnika publicznego przeznaczone na refundacje lekow z grupy
limitowej produktu Adcirca® wynosi¢ beda:

W przypadku finansowania preparatu tadalafilu (Adcirca®) w tej samej grupie limitowej co preparatu
syldenafilu (Revatio®), przy czym limit wyznacza¢ bedzie preparat syldenafilu (Revatio®), oszczednosci

wynikajqce z realizacji scenariusza nowego w miejsce istniejgcego wynosi¢ beda:
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4.5. Wyniki jedno- i wielokierunkowej analizy wrazliwosci %

W powyzszym scenariuszu wydatki z budzetu ptatnika publicznego przeznaczone na refundacje

wnioskowanej technologii wynosi¢ beda:

Natomiast wydatki z budzetu ptatnika publicznego przeznaczone na refundacje lekéw z grupy

limitowej produktu Adcirca® wynosi¢ beda:

Uwzglednienie zakresu niepewnosci dla zidentyfikowanych w opracowaniu wartosci parametrow
niepewnych nie wplywa na wnioski z niniejszej analizy. Niezaleznie od wartosci parametréw
niepewnych oraz od realizowanego scenariusza podjecie finansowania produktu leczniczego Adcirca®
w ramach programu lekowego generuje oszczednosci z perspektywy platnika publicznego
[Tabela 38].

W ramach analizy wrazliwosci nie zaobserwowano przestanek do zmiany wnioskowania w
odniesieniu do scenariusza najbardziej prawdopodobnego i wykazano stabilnos¢

whnioskowania w obliczu zmian parametrow niepewnych.




Analiza wptywu na system ochrony zdrowia decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych stosowania tadalafilu (Adcirca®) w leczeniu dorostych pacjentéw z tetniczym nadcisnieniem Ceﬂ%

ptucnym w Il klasie czynnosciowej wg WHO

HTI

Tabela 38. Wyniki analizy wrazliwosci.

poréwnywany

Catkowite wydatki z budzetu pfatnika

Wydatki z budzetu ptatnika publicznego

przeznaczone na refundacje wnioskowanej

Wydatki z budzetu ptatnika publicznego

przeznaczone na refundacje lekow z grupy

populacji

i i 7liwosci ublicznego
Soenariusz analizy wrazliwosd scenariusz P J technologii limitowej produktu Adcirca
2013 rok 2014 rok 2015 rok 2013 rok 2014 rok 2015 rok 2013 rok 2014 rok 2015 rok
istniejacy | (DN | DN | DN | | | | | |
Scenariusz minimalny wielkosci populacji
docelowej e — e L L I I [ [ ] [
réznica I L L . . . . . .
istniejacy | N | NN | DN | | | i | i
Scenariusz maksymalny wielkosci ] ] | ] ) ) ] | |
populacji docelowej nowy
réznica L I N . I | . I | N
Wspdlna grupa limitowa Revatio i Adcirca;| istniejacy | [ N | TN | N | | | I I | e
Addirca wyznacza fimit - scenariusz  [™pop, ™| NN | HEEE | DI | DEN | NN | DI | B | Ba | B
najbardziej prawdopodobny wielkosci
populacji roznica | NN | D | D | DD I N I | N | .
Wspélna grupa limitowa Revatio i Adcirca;] istnieiacy | [N IR | NN | NN | | | I N N
Adcirca wyznacza limit - scenariusz nowy I I | I I I N N
il 2 U roznica | NN | DN | NN | DN | DN | DN | DN | DEEE | B
Wspéina grupa limitowa Revatio i Adcirca;|  istniejacy | [ EEEN | NN | DN | | | I | I |
Adcirca wyznacza limit - scenariusz nowy I I | N I I N | I |
maksymalny wiekosci populacii [ rgznica | NN | HEEEN | HINNN | DN | DDNN | NN | DI | N | B
Wspdlna grupa limitowa Revatio i Adcirca;| istniejacy | [ N | TN | N | | | [ [ [
Revatio wyznacza limit - scenariusz  [™nowy | N | DN | DNNEN | DN | DD | D | D | |
najbardziej prawdopodobny wielkosci
réznica . . . . I | N | I I

64




4.5. Wyniki jedno- i wielokierunkowej analizy wrazliwosci

(=]
—uiI gi .

Wspélna grupa limitowa Revatio i Adcirca;|  iSthiejacy I | N . i i i o  — —
Revatio wyznacza limit - scenariusz nowy I D e I [ ] [ ] [ ] I [
minimalny wielkosci populacji e [ | [ ] [ ] [ ] [ [ || [ [ ]
Wspdlna grupa limitowa Revatio i Adcirca;|  isthiejacy N N | i i 1 o  —  —
Revatio wyznacza limit - scenariusz nowy _ _ _ - - - - - -
maksymalny wielkosci populacji i ] [ ] [ ] [ ] [ ] [ [ ] [ [

istniejacy | NN | I | N | | | | | |
Waga pacjenta - dolna granica nowy I I | N I | N L I | N
réznica I . . [ I I I

istniejacy | NN | N | DN | | | i | i
Waga pacjenta - gérna granica nowy I I | I | I I | N
réznica . I N | I I I

' . istniejacy | [NEEEE | NN | DN | | | i | i
e T [row | I | | | BN | B | | e | . | .
réznica I I I [ I | . I | N

_ _ istniejacy | (DN | DN | DN | | | | | |
e [row | I | | | B | B | B | | | .
réznica I I | [ I | . I | N

| ) sicee | I | D | D | | i i i i i
Dawka |Ioprostug\:; rr:"il(c:anoterapu - dolna nony ] ] ] ] I | ] ] ]
réznica . . . [ I I I

Dawka iloprostu w monoterapii - gérna |  istniejacy I I | | | | | | |
granica nowy I I N e I I I
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ptucnym w Il klasie czynnosciowej wg WHO

Cen
HT

réznica . . . . I I | B | NN | e

. " istniejacy | [NNEEEE | DD | DN | | | i i i
Dawka |Ioprost:r\:n(i:|ct;oterapu - dolna owy _ _ _ - - - - - -
réznica . . . . I | [ I | .

_ - istniejacy | (NN | NN | DN | | | | | |
Dawka |I0prostt; r\;vncilcuaoterapl| - gorna nowy _ _ _ - - - - - -
réznica L L . . I | [ I | .

R sy | N | DN | D | | ] ] ] ] ]
i LA _JL_BL_3L_J3_3L 3L __
réznica . . . . I I | B | NN | e

Tadalafil jako terapia inicjujaca, istniejacy I N | . i i i 1 i i
scenariusz najbardziej prawdopodobny nowy _ _ _ - - - - - -
wielkosci analizowanej populacji réznica [ ] [ ] [ ] [ ] [ ] [ [ ] [ ] [ ]

Tadalafil jako terapia inicjujaca, istniejacy I I | | | | | | |
scenariusz minimalny wielkosci nowy [ ] [ ] [ ] I [ ] [ ] [ ] [ ] [
analizowanej populaci wmica | NN | NN | NN | DEN | DN | BEE | BEE | BEm | e

Tadalafil jako terapia inicjujaca, istniejacy BN | N | - i i i 1 1 1
scenariusz maksymalny wielkosci nowy I | N | I [ ] [ [ ] [ [
analizowanej populaci mica | NI | NN | DI | INN | DN | DN | IS | B | B
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5. Analiza wptywu na organizacje udzielania $wiadczen zdrowotnych %

5. Analiza wplywu na organizacje udzielania $wiadczen zdrowotnych

Decyzja o finansowaniu produktu leczniczego Adcirca® ze érodkéw publicznych w ramach programu
lekowego zapewni pacjentom dostep do analizowanej interwendji i tym samym zwiekszy réznorodno$c¢

schematow terapeutycznych.

Stosowanie produktu leczniczego Adcirca® w analizowanym wskazaniu nie naktada szczegdlnych
wymogdw na pacjenta czy $wiadczeniodawce. Analizowany produkt leczniczy wydawany jest na
recepte i jest podawany w formie tabletek. Leczenie produktem leczniczym Adcirca® przebiega w
warunkach ambulatoryjnych i powinno by¢ rozpoczynane oraz nadzorowane przez lekarza

dysponujacego doswiadczeniem w leczeniu tetniczego nadcisnienia ptucnego.

Wymogi dotyczace wyposazenia placowek medycznych (sprzet, personel i inne) w przypadku
podawania tadalafilu sg analogiczne, jak w przypadku innych schematéw leczenia tetniczego
nadcisnienia ptucnego. Stosowanie analizowanego schematu nie wymaga zapewnienia Zadnych
dodatkowych srodkow ostroznosci. W zwigzku z tym osrodki prowadzace aktualnie terapie tetniczego

nadciénienia ptucnego beda w stanie prowadzi¢ réwniez terapie produktem leczniczym Adcirca®.

Uwaza sie, ze decyzja o finansowaniu produktu leczniczego Adcirca® nie bedzie wigzata sie z
dodatkowymi naktadami finansowymi ze strony NFZ z tytutu finansowania dodatkowych wymagan
zwigzanych z tg technologia medyczng (jak transport pacjenta do wysoko wyspecjalizowanego
osrodka medycznego, na wizyty czy badania zwigzane z podawaniem ocenianego produktu
leczniczego, finansowania zakupu dodatkowego sprzetu specjalistycznego, szkolen pracownikow

stuzby zdrowia itp.).
Pozytywna decyzja odnoénie finansowania produktu leczniczego Adcirca® ze érodkéw publicznych nie

powinna wptyna¢ na wydatki publiczne w sektorach innych niz ochrona zdrowia, skutkiem czego nie

przeprowadzono oddzielnej analizy w tym zakresie.
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Analiza wplywu na system ochrony zdrowia decyzji o finansowaniu ze Srodkdéw publicznych stosowania tadalafilu |- %

(Adcirca®) w leczeniu dorostych pacjentéw z tetniczym nadciénieniem ptucnym w III klasie czynnoéciowej wg WHO

6. Aspekty etyczne i spoleczne

Wyniki niniejszej analizy wptywu na budzet sugeruja, ze realizacja nowego scenariusza zmniejszy

wydatki z budzetu ptatnika publicznego.

Po szerokim przeanalizowaniu problemu zdecydowano, ze decyzja o finansowaniu ze S$rodkow
publicznych produktu leczniczego Adcirca® nie stoi w sprzecznosci z aktualnie obowiazujacymi
regulacjami prawnymi, jedynie stwarza koniecznos¢ dokonania zmian w przepisach poprzez
wprowadzenie tadalafilu do programu lekowego ,Leczenie tetniczego nadcisnienia ptucnego” (zmiany
w Obwieszczeniu Ministra Zdrowia oraz odpowiednie Zarzadzenie Prezesa NFZ) dla analizowanego
wskazania. Nie znaleziono réwniez aspektow ingerujacych w prawo pacjenta czy w szeroko rozumiane

prawa cziowieka.

Dostep do ocenianej technologii medycznej bedzie réwny wsrdd pacjentdéw, u ktérych jest ona
wskazana (dorostych pacjentéw z idiopatycznym lub o etiologii kolagenoz tetniczym nadcisnieniem

ptucnym w III klasie wg WHO).

Majac na uwadze specyfike analizowanego stanu chorobowego, nalezy sie spodziewac duzej korzysci

wsrdd matej grupy pacjentéw.

Pozytywna decyzja o finansowaniu ocenianej technologii nie wptynie na koszty lub wyniki kliniczne

dotyczace osdb innych niz stosujqce te technologie.

Rozwazana w niniejszym opracowaniu decyzja nie powinna powodowac probleméw spotecznych.
Zaklada sie, ze niekwestionowany bedzie réwny dostep do technologii medycznej przy jednakowych

potrzebach.

Pozytywna decyzja w odniesieniu do ocenianej technologii medycznej:
e poprawi poziom satysfakcji analizowanych pacjentdow z otrzymanej opieki medycznej ze
wzgledu na udostepnienie pacjentowi skutecznego i wygodnego w stosowaniu leku,
e nie grozi nieakceptowaniem postepowania przez pacjenta z analizowanej populacji,
¢ nie bedzie wywotywac leku,
e nie powinna powodowac stygmatyzadiji,
e nie bedzie generowa¢ dylematéw moralnych oraz probleméw dotyczacych pici czy

rodzinnych.
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Stosowanie produktu leczniczego Adcirca® nie wymaga szczegdlnego informowania pacjenta lub

uzyskiwania jego zgody; nie wymaga réwniez zapewnienia pacjentowi poufnosci postepowania.

W ramach oceny aspektow etycznych i spotecznych decyzji o wpisaniu stosowania produktu
leczniczego Adcirca® do Katalogu lekéw refundowanych stosowanych w programach lekowych nie
zidentyfikowano przeciwnikow decyzji.

Nie ma zadnych przestanek moéwigcych o tym, iz tadalafi mogiby by¢ stosowany poza
zarejestrowanymi wskazaniami. Podjecie jego finansowania nie powinno by¢ krytykowane przez zadne

grupy spoteczne.

Podsumowanie wplywu podjecia decyzji o finansowaniu produktu leczniczego Adcirca® w ramach
programu lekowego na aspekty spoteczne, etyczne oraz organizacyjne zostato zawarte w ponizszej
tabeli.

Tabela 39. Analiza SWOT.

Parametr Wartosc

finansowanie ze $rodkéw publicznych produktu leczniczego Adcirca® (tadalafil) w ramach
programu lekowego (tadalafil w monoterapii w leczeniu I i II rzutu oraz tadalafil w skojarzeniu z
Rozwazana decyzja iloprostem w terapii II rzutu) w leczeniu tetniczego nadcisnienia ptucnego III klasy wg WHO w
poréwnaniu do aktualnie stosowanej praktyki, w ktorej produkt leczniczy Adcirca® nie jest
finansowany ze $rodkéw publicznych

e umozliwienie pacjentowi dostepu do ocenianej interwencji — efektywnego Kklinicznie
preparatu,
e  porownywalna oparta na wiarygodnych dowodach naukowych skutecznos¢ kliniczna przy
Mocne strony akceptowalnym poziomie bezpieczefnstwa w odniesieniu do finansowanego ze Srodkow

publicznych syldenafilu (istniejaca praktyka kliniczna) [7],
e terapia tadalafilem jest tafnsza od stosowania jakiejkolwiek opcji terapeutycznej obecnie
finansowanej w ramach programu lekowego ,Leczenie tetniczego nadcisnienia ptucnego” [8]

Stabe strony e nie zidentyfikowano

e  brak sprzecznosci z aktualnie obowigzujacymi regulacjami prawnymi,

e  zwiekszenie poziomu satysfakcji analizowanych pacjentdw z otrzymanej opieki medycznej
poprzez zapewnienie dostepu do skutecznego i wygodnego w stosowaniu leku,

e  zapewnienie rownego dostepu do $wiadczen,

Szanse e podijecie decyzji o finansowaniu Adcirca® w ramach PL nie bedzie generowaé dylematéw
moralnych wsrdd lekarzy prowadzacych terapie analizowanych pacjentéw,
e podjecie decyzji o finansowaniu produktu Adcirca® w ramach PL nie zmieni ani nie
spowoduje stygmatyzacji
Zagrozenia e nie zidentyfikowano
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7. Dyskusja

Problem tetniczego nadci$nienia ptucnego ze wzgledu na wysokg Smiertelnos¢ (wiekszo$¢ pacjentow
umiera w ciggu 2 do 3 lat od rozpoznania [28], [30], [31]) wymaga przyjecia strategii walki z chorobg
poprzez zwiekszenie wykrywalnosci (nadcisnienie ptucne jest z reguty rozpoznawane na pdznym
etapie choroby) i polepszenia rokowan pacjentéw z analizowanej populacji. Powyzsze mozna osiggnaé
poprzez umozliwienie klinicystom indywidualnego dostosowania sposobu leczenia do pacjenta z

tetniczym nadci$nieniem ptucnym.

W Polsce realizowany jest program lekowy ,Leczenie tetniczego nadciSnienia ptucnego”, w ramach
ktorego pacjenci z nadciSnieniem ptucnym w III lub IV klasie czynno$ciowej wg WHO mogg byc
poddawani nastepujgcym schematom terapeutycznym:
e stosowanie syldenafilu lub bozentanu (tylko w subpopulacji z wadami serca / zespotem
Eisenmengera) w I rzucie leczenia,
e stosowanie bozentanu, iloprostu, treprostynilu lub terapii skojarzonej: syldenafil + iloprost w

IT rzucie leczenia [5], [6].

W ramach wspomnianego programu leczenia tetniczego nadci$nienia ptucnego w I rzucie leczenia u
pacjentow z idiopatycznym tetniczym nadciSnieniem ptucnym lub tetniczym nadci$nieniem ptucnym
zwigzanym z kolagenowym schorzeniem naczyn III klasy wg klasyfikacji WHO finansowany jest tylko

syldenafil. Pozostate preparaty stosowane s w terapii II rzutu [6].

W ramach przeprowadzonej analizy wplywu na system ochrony zdrowia wykazano, ze realizacja
scenariusza nowego, uwzgledniajgcego finansowane ze Srodkow publicznych w ramach programu
lekowego produktu leczniczego Adcirca® (tadalafil), stosowanego w monoterapii w I i II rzucie oraz w
duoterapii z iloprostem w II rzucie, w leczeniu tetniczego nadcisnienia ptucnego w III klasie wg WHO,
w poréwnaniu do scenariusza istniejacego, w ktérym produkt leczniczy Adcirca® nie jest finansowany
ze Srodkow publicznych, bedzie wigzato sie z oszczednosciami z perspektywy platnika

publicznego.

Koszt 1 mg tadalafilu dla ptatnika publicznego okreslony zostat na podstawie informacji od Podmiotu

odpowiedzialnego o cenie producenta netto réwnej |l (56 tabletek po 20 mg tadalafilu).

Zgodnie z projektem programu lekowego [52] oraz majac na uwadze nizszy koszt stosowania
tadalafilu od syldenafilu, bozentanu, iloprostu, treprostynilu oraz nizszy koszt stosowania tadalafilu w
duoterapii z iloprostem od dostepnej w ramach II rzutu duoterapii syldenafilu z iloprostem [41], w

ramach niniejszej analizy zatozono, ze tadalafil w monoterapii bedzie podawany w I i II rzucie leczenia
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pacjentow wigczonych do ww. programu lekowego, a tadalafil w leczeniu skojarzonym stosowany

bedzie wytacznie w I rzucie terapii tetniczego nadci$nienia ptucnego.

Przeprowadzona analiza ekonomiczna [41] wykazata, ze stosowanie w monoterapii tadalafilu jest

tansze od stosowania syldenafilu, bozentanu, iloprostu i treprostynilu.

W przypadku stosowania tadalafilu z iloprostem w terapii II rzutu przyjeto, ze ten schemat leczenia
stosowany bedzie u czesci pacjentdw leczonych dotad syldenafilem stosowanym z iloprostem.
Zatozono, ze tadalafil stosowany z iloprostem przejmowat bedzie udziaty tylko syldenafilu
stosowanego z iloprostem ze wzgledu na podobienstwo tych schematéw leczenia (duoterapie).
Powyzsze zalozenie zostato potwierdzenie przez eksperta klinicznego. Tadalafil w monoterapii w

leczenie II rzutu przejmowac bedzie niewielkq ilos¢ pacjentdéw leczonych pozostatymi monoterapiami.

Obserwowane w opracowaniu oszczednosci dla pfatnika publicznego wynikaja z przejecia przez
tadalafil w monoterapii rynku drozszego syldenafilu stosowanego w I rzucie leczenia tetniczego
nadcisnienia ptucnego oraz drozszego bozentanu, iloprostu, treprostynilu w II rzucie leczenia oraz z
przejecia przez tadalafil stosowany w skojarzeniu z iloprostem rynku syldenafilu stosowanego z
iloprostem w terapii II rzutu tetniczego nadci$nienia ptucnego. Stosowanie tadalafilu w monoterapii
lub w duoterapii z iloprostem jest tansze od stosowania odpowiednio syldenafilu w monoterapii lub
syldenafilu w skojarzeniu z iloprostem. Stosowanie tadalafilu w monoterapii jest réwniez tansze od

stosowania bozentanu, iloprostu, treprostynilu.

Po refundacji, produkt Adcirca® bedzie stosowany u pacjentéw kosztem syldenafilu stosowanego w I
rzucie, syldenafilu stosowanego z iloprostem oraz pozostatych monoterapii w II rzucie leczenia
tetniczego nadci$nienia ptucnego. W analizie zatozono, ze wplyw na ksztatt rynku przejmowanego
przez finansowany ze $rodkéw publicznych produkt leczniczy Adcirca® ma wytacznie aktualny udziat
zastepowanego schematu terapeutycznego, tj. im wiecej pacjentow aktualnie poddawanych jest
leczeniu z wykorzystaniem wskazanego schematu, tym wiecej pacjentdw z tego schematu zmieni
terapie na stosowanie produktu tadalafi w ramach nowego scenariusza. Nie ma przestanek
$wiadczacych, Ze jakie$ inne aspekty wplyng na ksztatt przejmowanego rynku poza aktualnym

stopniem wykorzystania danego schematu w terapii tetniczego nadcisnienia ptucnego.

Biorac pod uwage jako$¢ zycia pacjenta poddawanego terapii, oceniana technologia medyczna
stanowi przelom w leczeniu tetniczego nadci$nienia ptucnego. W przeciwienstwie do obecnie
stosowanych schematéw, preparat Adcirca® podawany jest raz dziennie pacjentom z
analizowanej populacji. W przypadku diugoterminowych terapii, mniejsza liczba aplikacji

leku moze przelozyC sie na wyzszy compliance (ang.) i tym samym na poprawe jakosci
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Zycia i skutecznosci leczenia. Tym samym z perspektywy pacjenta stosowanie tadalafilu
jest znacznie wygodniejsze w odniesieniu do stosowania syldenafilu (podawanego trzy
razy dziennie), iloprostu (podawanego od 6 do 9 razy dziennie), bozentanu (podawanego

dwa razy dziennie) czy treprostynilu (wymagajacego ciagtej infuzji podskérnej).

Wygoda pacjenta i mozliwos¢ lepszego stosowania sie do zalecen lekarza $wiadcza, ze oceniany
schemat terapeutyczny stanowi najlepszg forme terapii dla pacjenta z tetniczym nadci$nieniem
ptucnym. Stosowanie tadalafilu jest dogodniejsza forma dla pacjenta niz stosowanie jakiejkolwiek
innej opcji terapeutycznej obecnie finansowanej w ramach programu lekowego ,Leczenie tetniczego
nadcisnienia ptucnego”, a dodatkowo wykazano, ze stosowanie tadalafilu w monoterapii w leczeniu
tetniczego nadcisnienia pilucnego jest tansze w odniesieniu do stosowania alternatywnych

farmakoterapii (z perspektywy ptatnika publicznego).

Jedynym ograniczeniem niniejszego opracowania jest brak jednoznacznych dowoddéw naukowych
potwierdzajacych ekwiwalentno$¢ kliniczng poréwnywanych opcji terapeutycznych w chwili obecne;j.

Szczegoty ograniczenia przedstawiono w analizie ekonomicznej [41].

Podsumowujac, zwiekszajac roznorodnos¢ finansowanych ze s$rodkéw publicznych
rodzajow terapii pacjentow z tetniczym nadcisnieniem ptucnym w III klasie wg WHO,
specjalista w dziedzinie chorob ptuc bedzie miat mozliwos¢ wyboru najodpowiedniejszego
dla danego pacjenta sposobu leczenia. Lepiej dopasowana do pacjenta terapia podniesie
skuteczno$¢ leczenia i tym samym poprawi rokowanie w przypadku pacjenta z

analizowanej populacji.
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8. Wnioski koncowe

Realizacja nowego scenariusza uwzgledniajacego finansowanie ze $rodkéw publicznych stosowania
produktu leczniczego Adcirca® (tadalafil) w monoterapii I i II rzutu oraz duoterapii z iloprostem w
leczeniu II rzutu dorostych pacjentdw z tetniczym nadci$nieniem ptucnym (idiopatycznym lub o
etiologii kolagenoz) w III klasie wg WHO oraz przy zatozeniu stosowania tadalafilu w monoterapii obok
syldenafilu w monoterapii w leczeniu I rzutu analizowanego schorzenia generuje oszczednosci dla

pfatnika publicznego wynoszace:

- N 0l podijecia rozwazanej W opracowaniu

decyzji.

Podsumowujac, w niniejszym opracowaniu wykazano, ze stosowanie tadalafilu
(monoterapia w I i II rzucie oraz duoterapia z iloprostem w II rzucie) w leczeniu
tetniczego nadcisnienia plucnego w III klasie wg WHO bedzie wigzalo sie z

oszczednosciami z perspektywy platnika publicznego.

Nie zidentyfikowano aspektow przemawiajacych za podjeciem negatywnej decyzji o finansowaniu ze

$rodkéw publicznych ocenianej interwencji w analizowanym wskazaniu w ramach programu lekowego.

Za podjeciem decyzji o finansowaniu produktu leczniczego Adcirca® (tadalafil) ze $rodkéw publicznych
w ramach Katalogu lekéw refundowanych stosowanych w programach lekowych w analizowanym
wskazaniu w warunkach polskich przemawiaja nastepujace aspekty:

e nie wykazano statystycznie istotnej réznicy w skutecznosci klinicznej pomiedzy tadalafilem
oraz syldenafilem [7],

e schematy leczenia (syldenafil, bozentan, iloprost, treprostynil, syldenafil + iloprost) bedace
komparatorami w analizie ekonomicznej [41], sq finansowane ze $srodkéw publicznych [5],

e wykazano, ze terapia tetniczego nadcisnienia ptucnego III klasy wg WHO tadalafilem jest
tansza niz stosowanie syldenafilu, bozentanu, iloprostu, treprostynilu [41],

e wykazano, ze terapia tetniczego nadci$nienia ptucnego III klasy wg WHO tadalafilem w
skojarzeniu z iloprostem jest tansza niz stosowanie syldenafilu z iloprostem (tansza takze od
stosowania treprostynilu finansowanego w ramach programu lekowego) [41],

e zwiekszenie roznorodnosci schematow terapeutycznych dostepnych dla pacjenta, i tym samym

mozliwosci indywidualnego dostosowania terapii do potrzeb pacjenta,
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o tadalafil jest najwygodniejsza forma terapii dla pacjenta poniewaz podawany jest raz dziennie
(inne finansowane w ramach programu lekowego schematy leczenia wymagajq kilkukrotnej

aplikacji w ciggu dnia [6]).
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Katalog ryczattéw za diagnostyke w programach lekowych - zatacznik nr 2 do zarzadzenia nr 95/2012/DGL
Prezesa NFZ z dnia 18 grudnia 2012 r.

Zarzadzenie Nr 95/2012/DGL Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 18 grudnia 2012 r. zmieniajace
zarzadzenie w sprawie okre$lenia warunkdw zawierania i realizacji uméw w rodzaju leczenie szpitalne

w zakresie programy zdrowotne (lekowe).
Ustawa z dnia 26 listopada 2010 r. o zmianie niektorych ustaw zwigzanych z realizacjg ustawy budzetowej.

Ocena zasadnosci ekonomicznej z perspektywy ptatnika dla stosowania tadalafilu (Adcirca®) w leczeniu
tetniczego nadcisnienia ptucnego w warunkach polskich w odniesieniu do wskazanych komparatoréw
(Centrum HTA Sp. z 0. 0. Sp. k., Krakdw, lipiec 2012 r. z aktualizacjg w grudniu 2012 r..).

Humbert M, Sitbon O, Chaouat A i wsp.: Pulmonary Arterial Hypertension in France. Results from a National
Registry, Am J Respir Crit. Care Med 2006; 173: 1023-1030.

Portal internetowy Gtdwnego Urzedu Statystycznego http://www.stat.gov.pl/gus (ostatnia aktualizacja: 18
grudnia 2012 r.).

Charakterystyka produktu leczniczego Tracleer® (bozentan)
Charakterystyka produktu leczniczego Remodulin® (treprostynil)

Narodowy program Profilaktyki i Leczenia Chordb Uktadu Sercowo-Naczyniowego na rok 2009 POLKARD.

Rejestr tetniczego i zakrzepowo-zatorowego nadcisnienia ptucnego.

Wilson, E. B.: "Probable inference, the law of succession, and statistical inference". Journal of the American
Statistical Association 1927; 22: 209-212.

Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 26 pazdziernika 2012 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw,
$rodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych na dzien 1
listopada 2012 r.

Komunikat Agencji Oceny Technologii Medycznych, http://aotm.gov.pl/index.php?id=686

Analiza Weryfikacyjna Agencji dla Volibris (ambrisentan), zlecenie 048/2012,
http://www.aotm.gov.pl/bip/index.php/zlecenia-mz-2012/106-zlecenie-048-2012
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(Adcirca®) w leczeniu dorostych pacjentéw z tetniczym nadciénieniem ptucnym w III klasie czynnoéciowej wg WHO

[51]

[52]

[53]

[54]

[55]

Komunikat DGL z 28.11.2012 roku. Wartos¢ refundacji cen lekow wedtug koddw EAN oraz wartos¢
wykonanych $wiadczen dla substancji czynnych wykorzystywanych w programach terapeutycznych i

chemioterapii, narastajaco od poczatku roku do sierpnia 2012 r.

Projekt programu lekowego z 26.10.2012 r. Leczenie tetniczego nadcisnienia ptucnego (TNP) tadalafilem
(ICD-10%*, 127, 127.0).

Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych wymagan, jakie musza
spetniac analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu oraz o
podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, $rodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowegdo,

wyrobu medycznego, ktore nie majg odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu.

Przeprowadzone na zlecenie Agencji Oceny Technologii Medycznych badanie ankietowe pod tytutem:
"Leczenie tetniczego nadci$nienia plucnego w Polsce — istniejagca praktyka" (grudzien 2007 r.);
www.aotm.gov.pl/assets/files/publikacje-prezentacje/09.05.06 Badanie Ankietowe PL.pdf.

Przeprowadzona na zlecenie Agencji Oceny Technologii Medycznych analiza wptywu na budzet pod tytutem:
"Zastosowanie bosentanu, epoprostenolu, iloprostu, syldenafilu i treprostinilu w leczeniu tetniczego
nadcisnienia ptucnego w Polsce" (grudzien 2007 r.); www.aotm.gov.pl/assets/files/publikacje-

prezentacje/09.05.06_Analiza_Wplywu_na_Budzet.pdf.
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10. Aneks
10.1. Dane GUS

Tabela 40. Dane GUS dotyczace liczebnosci i prognozy liczebnosci populacji Polskiej powyzej 18. roku zycia [43].

Rok Liczebnosc
2011 30 568 177
2012 30 629 987
2013 30 673 231
2014 30 688 450
2015 30 693 421
2016 30 677 708
2017 30 649 383

10.2. Informacje uzyskane od eksperta

Kwestionariusz oceny kosztow leczenia idiopatycznego lub o etiologii kolagenoz

tetniczego nadciénienia ptucnego u dorostych pacjentow w III klasie czynnos$ciowej wg
WHO (I i II rzut)

Imie i nazwisko:

Miejsce pracy:

Ponizej zamieszczono kilka pytan dotyczacych praktyki klinicznej w leczeniu idiopatycznego lub o etiologii kalogenoz
tetniczego nadcisnienia ptucnego u pacjentow w III klasie czynnosciowej wg WHO w Polsce. Obok kazdego pytania
pozostawiono wolne miejsce na ewentualne uwagi — kazdy Pani/Pana komentarz bedzie cenny. Prosze o wypetnianiu pol
w kolorze bialym.

Liczba dni hospitalizacji

podczas jednego Komentarz

Badanie Liczba badan w roku
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Analiza wptywu na system ochrony zdrowia decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych stosowania tadalafilu I_%
(Adcirca®) w leczeniu dorostych pacjentéw z tetniczym nadciénieniem ptucnym w III klasie czynnosciowej wg WHO

10.3. Koszt substancji czynnych uwzglednionych w analizie

Koszt substancji czynnych uwzglednionych w analizie okreSlono na podstawie aktualnego

Obwieszczenia Ministra Zdrowia [48].

Tabela 41. Koszt substancji czynnych aktualnie stosowanych w programie lekowym ,Leczenie tetniczego

nadciénienia ptucnego”.

1076.0 Sildenafilum Revatio, tabl. powl., 20 mg 90 tabl. 2 504,52 zt 2 504,52 zt
1056.0 Bosentanum | Tracleer , tabl. powl., 0,125 g 56 tabl. 10 515,96 zt 10 515,96 zt
1063.0 Toprostum | Ventavis, roztwdr doinhalacji | 55 0 oy 1933,63 zt 1933,63 zt
z nebulizatora, 10 mikrogram
1083.0 | Treprostynilum Rem°d”""'1”;f;‘;’r2|r doinfuzji, |4 61 2 20 mi 13 578,30 zt 13 578,30 zt
1083.0 | Treprostynilum | Rémodulin, roztwor do infuzji, 1 fiol.a 20 ml 33 946,91 zt 33 946,91 7t
2,5 mg/ml
: Remodulin, roztwdr do infuzji,
1083.0 Treprostynilum 5 mg/ml 1 fiol.a 20 ml 67 894,97 zt 67 894,97 zt
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Informacja o Centrum HTA Sp. z 0.0. Sp. k.

www.centrumhta.com

Centrum HTA jest profesjonalnym osrodkiem analitycznym, zajmujacym sie oceng efektywnosci klinicznej oraz
efektywnosci kosztowej procedur medycznych. Centrum skupia sie na ocenie wartosci klinicznej i konsekwencji
finansowych stosowanych procedur medycznych, z wykorzystaniem nowoczesnych narzedzi analitycznych:

Medycyny Opartej na Dowodach Naukowych (EBM) oraz Oceny Technologii Medycznych (HTA).

Centrum HTA wspotpracuje z grupg kilkunastu konsultantéw zajmujacych sie oceng efektywnosci klinicznej
na podstawie wynikéw przegladu systematycznego medycznych baz danych (EBM), Oceng Technologii
Medycznych (HTA) badZz farmakoekonomikg; gtdwnym konsultantem jest dr n. med. Pawet Kawalec, ktory
ustugami doradczymi w powyzszym zakresie zajmuje sie od ponad 8 lat, wspdtpracujagc w miedzyczasie
z kilkunastoma firmami farmaceutycznymi i realizujac dla nich ponad 300 projektdéw, gtdwnie dotyczacych oceny

efektywnosci klinicznej oraz optacalnosci lekow.

Centrum HTA zapewnia szybka realizacje zlecen, wysoka jakos¢ ustug oraz konkurencyjne ceny. Gwarantujemy
wykonanie zlecen zgodnie z wymogami wiarygodnosci: w przypadku analiz efektywnosci klinicznej, analiz
farmakoekonomicznych oraz analiz finansowych zgodnie z Wytycznymi Agencji Oceny Technologii

Medycznych (AOTM; www.aotm.gov.pl).

Zatozone we wrzesniu 2005 roku Centrum HTA zajmuje sie ustugami konsultingowymi dotyczacymi rynku
farmaceutycznego w Polsce. Dziatalno$¢ firmy obejmuje szerokie spektrum ustug doradczych dotyczacych

efektywnosci lekéw oraz produktdw medycznych a takze rynku farmaceutycznego w Polsce.

Produkty oferowane przez Centrum HTA:
e Charakterystyka segmentu rynku farmaceutycznego w Polsce,
e Pelny raport HTA obejmujacy:
= analize efektywnosci klinicznej okreslonego preparatu w poréwnaniu z wybranymi komparatorami,
= analize efektywnosci kosztow (optacalnosci) okreSlonego preparatu w pordwnaniu z wybranymi
komparatorami,
= analize finansowego wplywu decyzji o refundacji okreslonego leku na budzet ptatnika publicznego
w Polsce.
e Przeglad systematyczny dotyczacy efektywnosci klinicznej wybranych substancji aktywnych w poréwnaniu
z innymi alternatywnie stosowanymi lekami,
e Analize finansowego wplywu decyzji o refundacji okreslonego leku na budzet ptatnika publicznego

w Polsce, niezaleznie od raportu HTA.




