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Celem analizy jest ocena wplywu na system ochrony zdrowia podjecia decyzji o finansowaniu ze Srodkdw publicznych w ramach
programu lekowego produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus; Novartis Poland Sp. z 0.0.) stosowanego w leczeniu
nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych

pacjentdéw z chorobg o przebiegu postepujgcym [33] w horyzoncie czasowym od 1 lipca 2013 roku do konca 2015 roku.

przebiegu postepujacym w przypadku finansowania ze $rodkdéw publicznych ocenianej technologii lekowej w ramach programu
lekowego (,scenariusz nowy”) oraz wysoko$¢ tych naktaddéw w sytuacji, kontynuacji aktualnego sposobu finansowania ze
$rodkéw publicznych produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) stosowanego wérdd pacjentéw z analizowanej populacji

(,scenariusz istniejacy”; por. rozdziat 2.4.).
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1. Cel analizy wplywu na system ochrony zdrowia

Celem analizy jest ocena wptywu na system ochrony zdrowia podjecia decyzji o finansowaniu ze
$rodkdéw publicznych w ramach programu lekowego produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus;
Novartis Poland Sp. z 0.0.) stosowanego w leczeniu nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub
$rednio zroznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o
przebiegu postepujgcym [33], w horyzoncie czasowym od 1 lipca 2013 roku do konca 2015 roku.

Analiza zostata przygotowana w zwigzku wnioskiem Podmiotu odpowiedzialnego o ustalenie urzedowej
ceny oraz objecie refundacjg produktu leczniczego Afinitor® w leczeniu nieoperacyjnych lub z
przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych

pacjentdw z chorobg o przebiegu postepujgcym, w ramach programu lekowego.
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2. Metody przeprowadzenia analizy wptywu na budzet

Przeprowadzona analiza pozwoli oceni¢ wptyw na system ochrony zdrowia w Polsce podjecia decyzji
dotyczacej finansowania ze $rodkéw publicznych w ramach programu lekowego produktu leczniczego
Afinitor® stosowanego w leczeniu nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub érednio
zroznicowanych nowotworow neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentdow z chorobg o

przebiegu postepujgcym.

Analiza zostata przeprowadzona zgodnie z Wytycznymi dla przeprowadzania ocen technologii lekowych
stanowigcych zatacznik do nr 1/2010 Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych z dnia 4 stycznia
2010 roku [1] oraz przy uwzglednieniu Rozporzadzenia Ministra Zdrowia w sprawie minimalnych

wymagan, jakie powinny spetnia¢ analizy zawarte we wniosku o objecie refundacjg [44].

Zgodnie z wymogami Agencji Oceny Technologii Medycznych sprecyzowano kontekst kliniczny
niniejszego etapu oceny technologii medycznych. Schemat PICO (ang. population, intervention,
comparison, outcome, populacja, interwencja, poréwnanie, wynik) [1] niniejszej analizy przedstawia
sie nastepujgco:

e populacje stanowig dorosli pacjenci z nieoperacyjnym lub z przerzutami wysoko lub $rednio
zréznicowanym nowotworem neuroendokrynnym trzustki o przebiegu postepujgcym, zgodnie z
kryteriami wigczenia i wytgczenia z proponowanego programu lekowego [33] (P),

e wnioskowang technologig jest stosowania ewerolimusu (Afinitor®) w dawce wyjéciowej 10 mg/d
wsrdd pacjentéw z analizowanej populacji (1),

e do grona opcjonalnych technologii zakwalifikowano: stosowanie sunitynibu wsrdd pacjentow z
analizowanej populacji oraz placebo (C),

e do efektéw zdrowotnych (O) uwzglednionych w niniejszej analizie nalezg: przezycie wolne od
progresji, przezycie catkowite, rezygnacja z leczenia z powodu wystgpienia dziatan niepozadanych

oraz wystgpienie poszczegodlnych dziatan niepozadanych w stopniu III lub IV.

W ramach analizy poréwnano naktady finansowe z perspektywy pfatnika publicznego ponoszone w
ramach opieki nad dorostymi pacjentami z nieoperacyjnym lub z przerzutami wysoko lub S$rednio
zroznicowanym nowotworem neuroendokrynnym trzustki o przebiegu postepujagcym w przypadku
finansowania ze $rodkéw publicznych ocenianej technologii lekowej w ramach programu lekowego
(,,scenariusz nowy”) oraz wysoko$¢ tych naktadéw w sytuacji, kontynuacji aktualnego sposobu
finansowania ze $rodkéw publicznych produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) stosowanego wérdd

pacjentéw z analizowanej populacji (,,scenariusz istniejacy”; por. rozdziat 2.4.).
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W ramach analizy wptywu na budzet analizowano trzy scenariusze oceny wielkosci analizowanej
populacji: scenariusz najbardziej prawdopodobny, scenariusz minimalny, scenariusz

maksymalny.

Analize wptywu na budzet przeprowadzono z uwzglednieniem wynikdw przegladu systematycznego
medycznych baz danych przygotowanego przez Zespdt Centrum HTA Sp. z 0.0. Sp. k. [49]. Niniejsze
opracowanie zostato przeprowadzone w oparciu o dostarczony przez Podmiot odpowiedzialny, firme
Novartis Poland Sp. z 0.0., model decyzyjny opracowany przez ekspertow z Analytica International,
bedacy podstawa wydania pozytywnej rekomendacji zagranicznych Agencji Oceny Technologii
Medycznych [75], [76]. Przeprowadzono modelowanie de novo z uwzglednieniem czesci danych
wejsciowych modelu zagranicznego (eksperci Analytica International dysponowali dostepem do
indywidualnych danych pacjentéw wigczonych do badan klinicznych stad przeprowadzone przez nich
obliczenia w zakresie skutecznosci klinicznej pordéwnywanych interwencji, w tym otrzymane rozkfady
Weibull'a wykorzystane przy ocenie przezycia wolnego od progresji lub przezycia catkowitego sg
bardziej wiarygodne niz jakikolwiek estymacje przeprowadzone w oparciu o zagregowane wyniki
badan klinicznych). Szczegdty dotyczace modelowania przedstawiono w przeprowadzonej przez

Centrum HTA Sp. z 0.0. Sp. k. analizie ekonomicznej [99].

W niniejszej analizie wykorzystano ogoélnie akceptowalne metody biostatystyczne i epidemiologiczne.
Przy wyborze metod biostatystycznych i epidemiologicznych wykorzystanych w niniejszym
opracowaniu uwzgledniono referencyjne publikacje naukowe oraz opracowania ksigzkowe: [1]-[20],
[23]-[28], [30].

2.1. Oceniana technologia i sposob jej finansowania

Oceniang technologie stanowi stosowanie produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w leczeniu

nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub Srednio  zréznicowanych nowotwordw

neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentdw z chorobg o przebiegu postepujgcym.
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ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z _Ce

przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT,

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.

Podmiot odpowiedzialny, firma Novartis Poland Sp. z 0.0., wnioskuje o zmiane sposobu finansowania
ocenianej technologii lekowej polegajacej na ustaleniu urzedowej ceny zbytu i objeciu refundacjag w
ramach programu lekowego umozliwiajagcego zastosowanie wnioskowanej interwencji w leczeniu
nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub $rednio  zrdéznicowanych nowotwordw

neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o przebiegu postepujgcym.
Szczegdty dotyczace opisu ocenianej technologii lekowej (w tym dawkowania ewerolimusu)

przedstawiono w Analizie ekonomicznej [99]; szczegdtowe dane kliniczne i wiasciwosci

farmakologiczne ewerolimusu zamieszczono w Analizie problemu decyzyjnego [33].




2.3. Horyzont czasowy niniejszej analizy

- &

2.2. Perspektywa analizy

Analizowany problem decyzyjny obejmuje finansowanie ze $rodkdéw publicznych stosowania produktu

Afinitor® w analizowanym wskazaniu w ramach programu lekowego.

Przedstawiony sposdb finansowania ocenianej interwencji ze Srodkdw publicznych nie uwzglednia

wspodtptacenie pacjenta za oceniany produkt, zgodnie z art. 14 ust 1 pkt 1 ustawy o refundacji [39].

Majgqc powyzsze na uwadze, zgodnie z Wytycznymi dla przeprowadzania ocen technologii medycznych
opublikowanymi przez Agencje Oceny Technologii Medycznych [1], niniejsza analiza wptywu na budzet
zostata przeprowadzona z perspektywy ptatnika publicznego (podmiotu zobowigzanego do

finansowania Swiadczen ze $rodkéw publicznych; Narodowego Funduszu Zdrowia).

2.3. Horyzont czasowy niniejszej analizy

W analizie wptywu na budzet dokonuje sie oceny wpltywu danej technologii medycznej na jednoroczny
budzet opieki zdrowotnej w czasie kilku lat nastepujgcych po podjeciu decyzji o finansowaniu ze
srodkéw 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
$rodkéw publicznych [1].

Ze wzgledu na réznice w wysokosci ustawowej marzy hurtowej na leki refundowane w latach

2012 — 2014 [39], zdefiniowano punkt poczatkowy niniejszej analizy.
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przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z H

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.

Punkt poczatkowy niniejszej analizy obejmuje zastosowanie ewerolimusu w analizowanym wskazaniu
wsrdd pacjentdw z analizowanej populacji pierwszego dnia miesigca obowigzywania decyzji Ministra
Zdrowia o finansowaniu ocenianej technologii lekowej ze $rodkéw publicznych na proponowanych
zasadach; punkt poczatkowy analizy zostat ustalony na pierwszy dzien lipca 2012 roku — data wejscia
w zycie kolejnego Obwieszczenia Ministra Zdrowia w sprawie wykazu refundowanych lekow, srodkow

spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych.

Tym samym w ramach analizy wptywu na budzet dotyczacej stosowania produktu leczniczego
Afinitor® w leczeniu nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych
nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o przebiegu postepujgcym
przeprowadzono symulacje wysokosci naktadéw z jednorocznego budzetu ptatnika publicznego oraz
ocene konsekwencji finansowych dla trzech kolejnych lat obserwacji w odniesieniu do poréwnywanych
ze sobg mozliwych scenariuszy (‘nowy scenariusz’ vs ‘scenariusz istniejgcy’) — oceniono wptyw na
budzet kontynuacji aktualnego sposobu finansowania ocenianej technologii lekowej w okresie od 1
lipca 2013 roku do konca 2015 roku.

Dodatkowo jako referencyjny rok przedstawiono wyniki dla roku 2012.

Obserwacje zakonczono po ustaleniu sie réwnowagi na rynku o czym S$wiadczy nieistotnie
statystycznie rézna zmiana liczby pacjentéw na ktdrych rozwazana decyzja bedzie miata bezposredni
wplyw, tj. pacjentdw leczonych ewerolimusem w ramach programu lekowego pod koniec roku w

zaktadanym horyzoncie czasowym (p=0,2263; por. Wykres 5. — Wykres 7.).

Horyzont czasowy analizy podzielono na lata rozliczeniowe zgodnie z corocznym planem finansowym
Narodowego Funduszu Zdrowia.

Tak przedstawione wyniki analizy wptywu na budzet pozwolg ujaé szacowany zakres wydatkow
zwigzanych z oceniang technologig lekowg w corocznym planie finansowym Narodowego Funduszu

Zdrowia.

Na uwage zastuguje, ze w zwigzku z informacjami przedstawionymi w Zarzadzeniu Nr 28/2012/DGL
Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 10 maja 2012 r. zmieniajgcym zarzadzenie w sprawie
okreSlenia warunkéw zawierania i realizacji uméw w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie
terapeutyczne programy zdrowotne, terapeutyczny program zdrowotny Swiadczen chemioterapii

niestandardowej realizowany bedzie do konca 2013 roku.
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2.4. Scenariusze poréwnywane

W ramach analizy poréwnano naktady finansowe z perspektywy pfatnika publicznego ponoszone w
ramach opieki nad dorostymi pacjentami z nieoperacyjnym lub z przerzutami wysoko lub S$rednio
zroznicowanym nowotworem neuroendokrynnym trzustki o przebiegu postepujagcym w przypadku
finansowania ze $rodkéw publicznych ocenianej technologii lekowej w ramach programu lekowego
(,scenariusz nowy”) oraz wysokos¢ tych naktadéw w sytuacji, kontynuacji aktualnego sposobu
finansowania ze $rodkéw publicznych produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) stosowanego wérdd

pacjentéw z analizowanej populacji (,,scenariusz istniejacy™).

Majac na uwadze wyniki badania kwestionariuszowego, informacje przedstawione w raportach [80] i
[97], wyniki oceny wskazan do stosowania potencjalnych komparatorow oraz wyniki oceny zalecen
klinicznych jako technologie opcjonalne w odniesieniu do stosowania ewerolimusu w analizowanym
wskazaniu zidentyfikowano: stosowanie sunitynibu oraz placebo (brak leczenia przyczynowego).

Szczegoty dotyczace wyboru opcjonalnych technologii przedstawiono w przeprowadzonej przez

Centrum HTA Sp. z 0.0. Sp. k. Analizie problemu decyzyjnego [33].

W opracowaniu uwzgledniono wszystkie technologie lekowe, ktére zgodnie z istniejacg praktyka
kliniczng stosowane sg wsrdd dorostych pacjentéw z nieoperacyjnym lub z przerzutami wysoko lub
$rednio  zréznicowanym nowotworem neuroendokrynnym trzustki o przebiegu postepujgcym
spetniajgcych kryteria wigczenia do proponowanego programu lekowego.

Wyniki analizy wptywu na budzet przedstawiono w ujeciu wszystkich pacjentéw o ktérych mowa

powyzej.

W tabeli ponizej przedstawiono uwzglednione w ramach poréwnywanych scenariuszy strategie
terapeutyczne dostepne wsrdd dorostych pacjentéw z nieoperacyjnym lub z przerzutami wysoko lub
$rednio  zréznicowanym nowotworem neuroendokrynnym trzustki o przebiegu postepujacym

spetniajacych kryteria do wiaczenia leczenia ewerolimusem.




Ocena konsekwengji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w

ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z Ce

przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT,

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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2.5. Charakterystyka i wielko$¢ analizowanej populacji

2.5.1. Charakterystyka analizowanej populacji pacjentow

Charakter analizowanej populacji zostat okreSlony w oparciu o zarejestrowane wskazania do
stosowania produktu leczniczego Afinitor® [50] oraz kryteriach wiaczenia i wykluczenia z
proponowanego programu lekowego, ktéry z duzym prawdopodobienstwem bedzie uwzgledniat
pacjentéw o charakterystyce zbieznej z charakterystyka pacjentdw wiaczonych do badania klinicznego
RADIANT-3 [51], [52], [53], ktérego wyniki $wiadczg o korzysci klinicznej zastosowania ewerolimusu

w analizowanym wskazaniu.

Zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego [50] Afinitor® wskazany jest w leczeniu:

e zaawansowanego raka piersi z ekspresjg receptorow hormonalnych, bez ekspresji HER2/neu, w
skojarzeniu z eksemestanem u kobiet po menopauzie bez objawowego zajecia narzadéw
wewnetrznych, po wystgpieniu wznowy lub progresji po leczeniu niesteroidowym inhibitorem
aromatazy;

e nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub $rednio zrdznicowanych nowotwordw
neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentdéw z chorobg o przebiegu postepujacym;

e pacjentéw z zaawansowanym rakiem nerkowokomdrkowym, u ktérych postep choroby nastapit w

trakcie lub po przebytej terapii anty-VEGF (czynnik wzrostu $rédbtonka naczyniowego).

Analiza zostata przygotowana w zwigzku wnioskiem Podmiotu odpowiedzialnego o ustalenie urzedowej
ceny oraz objecie refundacjg produktu leczniczego Afinitor® w leczeniu nieoperacyjnych lub z
przerzutami wysoko lub Srednio zréznicowanych nowotworédw neuroendokrynnych trzustki u dorostych

pacjentdw z chorobg o przebiegu postepujgcym, w ramach programu lekowego.

Ze wzgledu na charakter rozpatrywanego sposobu finansowania ocenianej interwencji ze $rodkow
publicznych, umozliwiajagcy kontrole ordynacji ocenianego produktu, w ramach niniejszej analizy,
uwzgledniono mozliwoé¢ stosowania produktu Afinitor® wytgcznie wsérdd pacjentéw do tego
predysponowanych. Nie zidentyfikowano przestanek sugerujgcych mozliwo$¢ naduzywania ocenianej

technologii lekowej w przypadku jej finansowania ze srodkéw publicznych na aktualnych zasadach.

Przy ocenie charakteru populacji docelowej dla ocenianej technologii lekowej finansowanej na
aktualnych zasadach uwzgledniono kryteria wiaczenia i kryteria wykluczenia z proponowanego

programu lekowego. Majac na uwadze, iz modelowania oparto na wynikach badania klinicznego
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkdéw publicznych w
ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z _Ce
przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.

RADIANT-3 [51], [52], [53] charakterystyke populacji do proponowanego programu zestawiono z

charakterystyka pacjentéw wigczonych do wspomnianego badania (por. tabela ponizej).
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HT

stwierdzono nadwrazliwo$¢ na ewerolimus, na inne pochodne rapamycyny lub na ktérgkolwiek

substancje pomocniczg ocenianego produktu leczniczego.

2.5.2. Liczebnos$¢ populacji pacjentéw z nowotworem neuroendokrynnym trzustki
(PNET) w Polsce

" metodologia i wynika badania kwestionariuszowego zostaty przedstawione w raporcie z analizy ekonomicznej [99].




Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkdéw publicznych w
ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z _Ce
przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT,

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkdéw publicznych w
ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z _Ce
przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT,

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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2.5. Charakterystyka i wielko$¢ analizowanej populacji :

¥ przy ocenie wielkoéci populacji pNET uwzgledniono wielko$¢ populacji ogdinej Polski z lat 2011 — 2015, okredlong na
podstawie prognoz Gtéwnego Urzedu Statystycznego [79]
8 przy ocenie wielkosci populacji pNET w ramach wariantu 2. i 3. uwzgledniono wielko$¢ populacji ogdinej Polski z lat 2011 —

2015, okreslong na podstawie prognoz Gtéwnego Urzedu Statystycznego [79]




Ocena konsekwengji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w

ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z Ce

przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT,

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkdéw publicznych w
ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z _Ce
przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego

Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub érednio zréznicowanych nowotworéw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o

przebiegu postepujagcym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkdéw publicznych w
ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z _Ce
przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT,

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkdéw publicznych w
ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z Ce
przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT,

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z Ce

przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT
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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego

Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub érednio zréznicowanych nowotworéw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o

przebiegu postepujagcym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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Ocena konsekwengji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w

ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z Ce

przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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2.5. Charakterystyka i wielko$¢ analizowanej populacji H%
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkdéw publicznych w
ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z _ Centn
przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.

2.6. Analiza wplywu na skutki zdrowotne

Opierajgc sie na wynikach przegladu systematycznego badan klinicznych [49], w ramach ktorego
wykazano istotne roznice w skutecznosci klinicznej i bezpieczenstwie stosowania ewerolimusu w
odniesieniu do placebo, w niniejszym opracowaniu uwzgledniono efekty zdrowotne zastosowania

poréwnywanych sposobdéw postepowania.

Modelowano efektywno$¢ praktyczng ocenianej interwencji w analizowanym wskazaniu w odniesieniu
do komparatoréw na drodze przystosowania wynikéw randomizowanych badan klinicznych RADIANT-3
[51], [52], [53] i A6181111 [54], [55], [56], [94] do warunkdéw praktyki klinicznej w Polsce z
wykorzystaniem modelu decyzyjnego szczegétowo opisanego w ramach przeprowadzonej przez

Centrum HTA Sp. z 0.0. Sp. k. Analizy ekonomicznej [99].

Uwzglednionymi w ramach niniejszego opracowania punktami koncowymi badan klinicznych sa:
e  przezycie wolne od progresii,
e  przezycie catkowite (ang. Overall Survival, OS),

e wystgpienie poszczegdinych dziatai niepozadanych w stopniu III lub IV wg WHO oraz
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e rezygnacja z leczenia z powodu wystgpienia dziatai niepozadanych.

Efekty zdrowotne uwzglednione w niniejszej analizie ekonomicznej:

e  Wigzg sie z oceniang jednostkg chorobowg i jej przebiegiem, odzwierciedlajg wszystkie medycznie
istotne aspekty problemu zdrowotnego i jednoczesnie umozliwiajg wykrycie potencjalnych rdznic
miedzy poréwnywanymi interwencjami,

e majg zasadnicze znaczenie dla podejmowania racjonalnej decyzji (punkty krytyczne danego
problemu zdrowotnego; efekty zwigzane z kosztem z rozpatrywanych perspektyw ekonomicznych

i/albo majacych wptyw na jako$¢ zycia pacjenta z analizowanej populacii).

W opracowaniu wykorzystano wyniki badan klinicznych uwzgledniajgce pacjentdw w najwyzszym
stopniu zgodnych pod wzgledem charakterystyki z populacia pacjentdw w stanie klinicznym
pozwalajacym na stosowanie ewerolimusu w ramach proponowanego programu lekowego. Przy
ocenie zastosowania ewerolimusu w odniesieniu do placebo uwzgledniono wyniki badania klinicznego
RADIANT-3 raportowane w [51]-[53]; przy ocenie stosowania ewerolimusu w odniesieniu do
sunitynibu wykorzystano wyniki poréwnania posredniego badania klinicznego RADIANT-3 oraz badania
klinicznego A6181111 [54]-[56], [94] przedstawione przez Signorovitch i wsp. w nastepujacych
pozycjach bibliograficznych [57], [58].

Szczegoty dotyczace charakterystyki wspomnianych badan klinicznych przedstawiono w przegladzie

systematycznym [49].

Szczegoty dotyczace modelowania dtugoterminowych efektdw poréwnywanych interwencji oraz
wartosci poszczegdlnych parametréw wykorzystanych w modelowaniu przedstawiono w Analizie

ekonomicznej [99].
2.7. Koszty uwzglednione w opracowaniu
W ramach niniejszego opracowania uwzgledniono zasoby zuzywane w trakcie codziennej praktyki

lekarza prowadzacego terapie nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych

nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o przebiegu postepujacym.




Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkdéw publicznych w
ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z _Ce
przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z H

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.

Zasoby uwzglednione w analizie wplywu na budzet zwigzane sg z kosztami z perspektywy ptatnika

publicznego.

Zidentyfikowano nastepujgce kategorie kosztowe istotne z perspektywy ptatnika publicznego:

e finansowanie lekéw stosowanych w analizowanym wskazaniu (Afinitor®, Sutent®),

¢ finansowanie procedur medycznych stosowanych wsrdd pacjentdow u ktdrych wystgpita progresja
choroby nowotworowej (radioterapia, w tym celowana radioterapia analogami somatostatyny i
chemioterapia),

e wspotfinansowanie lekéw stosowanych w ramach najlepszego leczenia objawowego oraz lekow
stosowanych w leczeniu dziatan niepozadanych stosowania ewerolimusu lub sunitynibu,

o finansowanie specjalistycznych porad ambulatoryjnych,

o finansowanie $wiadczen diagnostycznych kosztochtonnych,

¢ finansowanie $wiadczen kontraktowanych odrebnie,

¢ finansowanie innych $wiadczen diagnostycznych,

¢ finansowanie $wiadczen opieki paliatywnej/hospicyjnej,

e finansowanie innych $wiadczen szpitalnych (hospitalizacje wg JGP).

Przy ocenie kosztéw z perspektywy Narodowego Funduszu Zdrowia postuzono sie informacjami
przedstawionymi w aktualnych Zarzadzeniach Prezesa NFZ [48], [61], [62], [63]. [64], [66]. [67],
[68], [69], [701, [71], [72], [73], [74] (styczen 2013).

W opracowaniu uwzgledniono koszt farmakoterapii, oszacowany zgodnie z zasadami refundacji lekéw
okreslonymi w ramach Ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, $rodkdw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz.U. 2011 nr 122 poz. 696. z
pozn. zm.) [39] oraz koszt lekéw zgodny z obwieszczeniem Ministra Zdrowia dotyczacym listy
refundowanych lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow

medycznych, wchodzacym w zycie z dniem 1 stycznia 2013 roku [47].

W ramach niniejszej analizy uwzgledniono koszt ewerolimusu i sunitynibu stosowanych w
analizowanym wskazaniu na poziomie kosztu okreSlonego z uwzglednieniem cen i limitdw
finansowania poszczegélnych prezentacji produktu leczniczego Afinitor® i produktu leczniczego
Sutent® okredlonych w ramach Wykazu refundowanych produktéw leczniczych stosowanych w

programach lekowych, zgodnie z Obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 21 grudnia 2012 roku [47].
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W obliczeniach wykorzystano zasady refundacji wprowadzane wraz z wejsciem w Zycie Ustawy o
refundacji lekdw, Srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia Zzywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz.U. 2011 nr 122 poz. 696. z p6zn. zm.) [39], co oznacza, ze w ramach niniejszej
analizy uwzgledniono rézng wysoko$¢ ustawowej marzy hurtowej na leki Afinitor®™ i Sutent® w latach
2012 — 2014.

Na uwage zastuguje, ze w ramach niniejszego opracowania ze wzgledu na takg samg wycene

punktowg niektorych Swiadczen z Katalogu $wiadczen podstawowych - leczenie szpitalne

“* firma Novartis Poland Sp. z 0.0. poinformowata o takich samych cenach lekéw Afinitor® stosowanych w programie lekowym
oraz TPZ $wiadczen chemioterapii niestandardowej (z oczywistych powoddw Podmiot odpowiedzialny nie ma mozliwosci
dywersyfikacji cen lekéw Afinitor® w zaleznoéci od wskazania w ktdrym sg stosowane)

™ analogicznie jak w przypadku cen lekéw Afinitor®, podmiot odpowiedzialny za ceny lekéw Sutent® nie ma mozliwosci
dywersyfikacji cen lekdw w zaleznosci od wskazania w ktdrym sg stosowane; $wiadczg o tym wyniki przedstawione w raporcie
[80] (przy uwzglednieniu cen lekdw zgodnych z aktualnym Obwieszczeniem Ministra Zdrowia i zatozeniu leczenia 300 pacjentow
w TPZ w ramach walidacji zewnetrznej analizy wplywu na budzet, por. rozdziat 0., otrzymano identyczne wyniki z wynikami
raportowanymi w rozdziale 6.3.3.2. raportu [80], co $wiadczy nie tylko o wykorzystaniu tych samych cen ale réwniez o takiej

samej metodologii przeprowadzonych obliczen)
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkdéw publicznych w
ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z _Ce
przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT;

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.

chemioterapia [63], Katalog $wiadczen i zakreséw - leczenie szpitalne - programy zdrowotne (lekowe)
[61] oraz Swiadczen z Katalogu $wiadczen i zakreséw - leczenie szpitalne - terapeutyczne programy
zdrowotne [62] nie przeprowadzono dywersyfikacji kosztu podania leku lub kosztu monitorowania
stanu zdrowia (kategorii kosztu uwzgledniajgcego Swiadczenia z ww. zakresdw) pacjenta
poddawanego leczeniu z uwzglednieniem S$wiadczen z zakresu chemioterapii, $wiadczen z zakresu
programy lekowe oraz $wiadczen z zakresu terapeutyczne programy zdrowotne. Wypadkowy koszt dla
wskazanych zakresow bedzie taki sam, rdznice polegaja wytgcznie na kodzie przypisywanych

$wiadczen medycznych.

W celu identyfikacji zasobdéw zuzywanych w trakcie opieki nad pacjentami z analizowanej populaciji
wykorzystano informacje uzyskane w ramach badania kwestionariuszowego przeprowadzonego wsrod

siedmiu ekspertow klinicznych.

Dane kosztowe zebrano w okresie od czerwca 2011 roku do stycznia 2013 roku (od momentu
rozpoczecia badania kwestionariuszowego do momentu zakoriczenia niniejszego raportu, z datg

odciecia 13 stycznia 2013 roku).

SzczegOty dotyczace oszacowan poszczegolnych kosztow jednostkowych uwzglednionych w
opracowaniu przedstawiono w przeprowadzonej przez Centrum HTA Sp. z o.0. Sp. k. analizie
ekonomicznej [99] oraz w dofagczonym do raportu modelu decyzyjnym (arkusze: ,Badanie

kwestionariuszowe” i ,Wykaz cen”).

Opierajac sie na Wytycznych przeprowadzania Ocen Technologii Medycznych [1], w ramach niniejszej

analizy wptywu na budzet nie uwzgledniono dyskontowania kosztow.

2.8. Metody estymacji wynikow analizy w ujeciu populacyjnym
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2.8. Metody estymacji wynikéw analizy w ujeciu populacyjnym :
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkdéw publicznych w
ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z _Ce
przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.




2.8. Metody estymacji wynikéw analizy w ujeciu populacyjnym
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Ocena konsekwengji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w

ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z Ce

przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.




2.9. Analiza wrazliwosci
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Do niniejszego raportu dotgczono model decyzyjny sporzadzony w MS Excel 2007™.

2.9. Analiza wrazliwosci

W ramach analizy podstawowej uwzgledniono trzy scenariusze zakresu wptywu rozwazanej decyzji na

budzet ptatnika publicznego:

e scenariusz najbardziej prawdopodobny, uwzgledniajagcy realistyczne wartosci parametrow
dotyczacych wielkosci analizowanej populacii,
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkdéw publicznych w
ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z _ Centn
przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.

e scenariusz minimalny, uwzgledniajgcy skrajne wartosci z zakresu niepewnosci parametrow
dotyczacych wielkosci analizowanej populacji, generujgce minimalny wptyw ocenianej decyzji na
budzet ptatnika publicznego,

e scenariusz maksymalny, uwzgledniajgcy skrajne wartosci zakresu niepewnosci parametrow
dotyczacych wielkosci analizowanej populacji, generujgce maksymalny wplyw ocenianej decyzji

na budzet ptatnika publicznego.

W ramach skrajnych scenariuszy uwzgledniono zakres zmienno$ci poszczegdlnych parametréw na
poziomie 95% przedziatu ufnosci (CI) lub zakresu minimum — maksimum w przypadku braku danych

dotyczacych 95% CI lub brak danych umozliwiajacych kalkulacje granic 95% CI.

W ramach analizy wrazliwosci uwzgledniono opcjonalne warianty oceny wielkosci docelowej populacji
(por. rozdziat 2.5.3.).

2.10. Wykaz zalozen i parametrow uwzglednionych w ramach analizy wptywu na
budzet
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2.10. Wykaz zatozen i parametrdw analizy wplywu na budzet
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkdéw publicznych w
ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z _ Centn
przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego

Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub érednio zréznicowanych nowotworéw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o

przebiegu postepujagcym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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2.10. Wykaz zatozen i parametrdw analizy wplywu na budzet
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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego

Ce

Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub érednio zréznicowanych nowotworéw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o

przebiegu postepujagcym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.

HT,
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2.10. Wykaz zatozen i parametrdw analizy wplywu na budzet
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkdéw publicznych w
ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z _Ce
przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT,

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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3.2. Scenariusz najbardziej prawdopodobny : H%

w

2. Scenariusz najbardziej prawdopodobny

Wyniki analizy wptywu na budzet uwzgledniajgcej najbardziej prawdopodobny scenariusz wielkosci
analizowanej populacji przedstawiono w tabeli ponizej.
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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego
Cel

HT,

przebiegu postepujagcym w ramach programu lekowego w warunkach polskich. E

Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub érednio zréznicowanych nowotworéw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o
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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego
Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub érednio zréznicowanych nowotworéw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o

przebiegu postepujagcym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego
Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub érednio zréznicowanych nowotworéw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o

przebiegu postepujagcym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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3.3. Scenariusz minimalny
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3.3. Scenariusz minimalny

Wyniki analizy wptywu na budzet uwzgledniajacej scenariusz minimalny wielkosci populacji docelowej

przedstawiono w tabeli ponizej.
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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego
Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub érednio zréznicowanych nowotworéw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o

przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich
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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego
Cel

HTi

Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub érednio zréznicowanych nowotworéw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o

przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich
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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego
Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub érednio zréznicowanych nowotworéw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o

przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich
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3.4. Scenariusz maksymalny ;
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Scenariusz maksymalny

Wyniki analizy wptywu na budzet uwzgledniajacej scenariusz maksymalny wielkosci analizowanej

populacji przedstawiono w tabeli ponizej.
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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego
Cel

HT,

przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich E

Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub érednio zréznicowanych nowotworéw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o
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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego
Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub érednio zréznicowanych nowotworéw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o

przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich
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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego
Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub érednio zréznicowanych nowotworéw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o

przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich
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3.5. Wyniki analizy wrazliwosci

Wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono w tabeli ponizej.
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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego
Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub érednio zréznicowanych nowotworéw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o

przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego
Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub érednio zréznicowanych nowotworéw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o

przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego
Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub érednio zréznicowanych nowotworéw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o

przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego
Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub érednio zréznicowanych nowotworéw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o

przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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3.6. Podsumowanie wynikdw analizy wptywu na budzet

HT

W ramach analizy wrazliwosci zaobserwowano, ze opcjonalne warianty oszacowan wielkosci populacji
docelowej generujg nizszy wptyw na budzet ptatnik publicznego od okreslonego w ramach analizy

podstawowej.

3.6. Podsumowanie wynikow analizy wplywu na budzet

Udziat poszczegdinych kategorii kosztu w catkowitej inkrementalnej zmianie wydatkdéw z budzetu

pfatnika publicznego przedstawiono na wykresie ponizej.




Ocena konsekwengji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego

Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub érednio zréznicowanych nowotworéw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o

przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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Ocena konsekwengji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w

ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z _ Centr
przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.

W ramach analizy wrazliwosci ustalono, ze przedstawione powyzej wyniki okreslono z uwzglednieniem

wariantu populacji $wiadczacego o najwyzszym wplywie rozwazanej decyzji na budzet ptatnika

publicznego.
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4. Analiza zuzytych zasobow
H%

4. Analiza zuzytych zasobow

Zuzycie zasobdw medycznych majgcych najwyzszy wptyw na zmiane inkrementalng wydatkéw z
budzetu ptatnika publicznego tytutem realizacji poréwnywanych ze sobg scenariuszy przedstawiono w

tabelach ponizej.
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkdéw publicznych w
ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z Ce
przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT,

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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4. Analiza zuzytych zasobow
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkdéw publicznych w
ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z _ Centr
przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT,

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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5. Analiza wptywu na efekty zdrowotne
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5. Analiza wplywu na efekty zdrowotne

Wyniki analizy wptywu na efekty zdrowotne zostaty przedstawione w tabeli ponizej.
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Ocena konsekwengji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w

ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z _ Centr
przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.

Wyniki analizy wptywu na efekty zdrowotne sugeruja, ze realizacja scenariusza nowego (finansowanie
ocenianej technologii lekowej ze srodkdw publicznych w ramach programu lekowego) bedzie wigzata

sie z mierzalnymi efektami zdrowotnymi w$rdd pacjentdéw z analizowanej populacji.

Wyniki analizy wptywu na efekty zdrowotne $wiadcza, iz do kofica 2015 roku skumulowana liczba lat
zycia i liczba lat zycia skorygowanych o jakoS¢ wsrdd pacjentdow z analizowanej populacji wzrosnie

odpowiednio o | rrzypadku  realizac

proponowanego programu lekowego.
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6. Analiza wplywu na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych

Wyniki niniejszej analizy wptywu na budzet sugerujg, ze zmianie aktualnego sposobu finansowania
ocenianej technologii lekowej ze $rodkéw publicznych (realizacji programu lekowego) z wysokim

prawdopodobienstwem bedg towarzyszy¢ dodatkowe naktady finansowe z ptatnika publicznego.

Wysokos$¢ dodatkowych naktadow finansowych uwarunkowana jest zakresem wykorzystania ocenianej
interwencji: im wiecej pacjentow bedzie stosowac finansowany ze $rodkéw publicznych produkt

leczniczy Afinitor® w analizowanym wskazaniu, tym wyzsze beda dodatkowe naktady finansowe.

Stosowanie produktu Afinitor® w analizowanym wskazaniu nie naklada szczegélnych wymogéw na

pacjenta czy $wiadczeniodawce.

Analizowany produkt leczniczy jest podawany doustnie w formie tabletek [50].

Leczenie produktem leczniczym Afinitor® moze przebiegaé zaréwno w warunkach szpitalnych, jak i w

warunkach ambulatoryjnych/domowych.

Oceniana technologia obejmuje stosowanie produktu leczniczego ewerolimusu — uwaza sie, ze decyzja
o kontynuacji finansowania ze srodkéw publicznych ocenianej technologii lekowej nie bedzie wigzata
sie z dodatkowymi naktadami finansowymi ze strony Narodowego Funduszu Zdrowia z tytutu
finansowania dodatkowych wymagan zwigzanych z tg technologiag medyczng (jak transport pacjenta
do wysoko wyspecjalizowanego osrodka medycznego, na wizyty czy badania zwigzane z podawaniem
ocenianego preparatu, finansowania zakupu dodatkowego sprzetu specjalistycznego, szkolen

pracownikow stuzby zdrowia itp.).

Co wiecej, stosowanie produktu Afinitor® nie wigze sie z dodatkowymi kosztami dotyczacymi

wyposazenia placowek medycznych (sprzetowe, osobowe i inne).

Ze wzgledu na aktualne wykorzystanie ocenianej technologii lekowej, wszystkie ewentualne
wymagdania zwigzane z analizowang technologig medyczng zostaty spetnione przez placéwki medyczne
obejmujace opiekg medyczng pacjentdw z analizowanej populacji, a takze pacjentéw u ktdrych
ewerolimus stosowany jest w ramach programu lekowego ,.Leczenie raka nerki”.

Podjecie decyzji o kontynuacji finansowania ocenianej technologii medycznej ze srodkéw publicznych
nie powinno spowodowac istotnych konsekwencji w wydatkach publicznych w innych sektorach niz

ochrona zdrowia, skutkiem czego nie przeprowadzono oddzielnej analizy w tym zakresie.
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chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.

7. Aspekty etyczne i spoteczne

Po szerokim przeanalizowaniu problemu zdecydowano, ze decyzja o finansowaniu ze S$rodkéw
publicznych produktu leczniczego Afinitor® stosowanego w ramach programu lekowego w leczeniu
nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub $rednio zrdznicowanych nowotwordw
neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentdw z chorobg o przebiegu postepujgcym nie stoi w
sprzecznosci z aktualnie obowigzujacymi regulacjami prawnymi i nie stwarza koniecznosci dokonania
zmian w prawie/przepisach. Nie znaleziono réwniez aspektéw ingerujgcych w prawo pacjenta czy w

szeroko rozumiane prawa cziowieka.

Finansowanie stosowania ewerolimusu w analizowanym wskazaniu na proponowanych zasadach
spowoduije, ze:

e 7adne z grup pacjentow nie bedg faworyzowane,

e niekwestionowany bedzie réwny dostep do Swiadczenia wsrdd pacjentdw z analizowanej

populacji.

Oceniana interwencja spetnia kryteria $wiadczenia gwarantowanego przedstawione w Ustawie z dnia

25 czerwca 2009 r. w nastepujacym zakresie:

e wplywa na jako$¢ zycia pacjenta, u ktoérego po zastosowaniu ocenianej interwencji ulegnie
zmniejszeniu czestotliwos¢ wystgpienia incydentdéw klinicznych zwigzanych z obnizong jakoscia
zycia (progresji choroby),

e wplywa na poprawe zdrowia obywateli przy uwzglednieniu wskaznikow zapadalnosci,
chorobowosci lub $miertelnosci okre$lonych na podstawie aktualnej wiedzy medycznej (progres;ji
choroby),

e poprzez zmniejszenie czestotliwosci wystgpienia progresji (przedtuzenie zycia wolnego od
progresji) moze przedtuzy¢ zycie pacjentow, u ktdrych jest stosowana,

e cechuje jg oparta na wiarygodnych dowodach naukowych skutecznos¢ Kliniczna przy

akceptowalnym poziomie bezpieczenstwa w odniesieniu do placebo [49],




7. Aspekty etyczne i spoteczne

Tym samym podjecie pozytywnej decyzji dotyczacej analizowanego problemu pozwoli zapewni¢ rowny

dostep do Swiadczen gwarantowanych wsrdd pacjentdéw z analizowanej populacii.

Oceniana technologia medyczna moze stanowi¢ odpowiedz dla grupy oséb o najwiekszych potrzebach
zdrowotnych, u ktdrych w przypadku braku finansowania ocenianej technologii ze Srodkow
publicznych stosowane bedzie wylgczenie leczenie objawowe.

W przypadku uwzgledniania proponowanego sposobu finansowania dostep do ocenianej technologii
medycznej prawdopodobnie bedzie rowny wsrdd pacjentdw, u ktorych jest ona wskazana. Z drugiej
strony realizacja programu lekowego dla ocenianej technologii lekowej przy sprecyzowanych
kryteriach witgczenia i wykluczenia z terapii ewerolimusem poprawia dostepnos$¢ ocenianej technologii

lekowej w odniesieniu do istniejgcej sytuacji (TPZ swiadczen chemioterapii niestandardowej).

Oceniana technologia obejmuje stosowanie produktu leczniczego ewerolimusu w leczeniu
nieoperacyjnych lub z przerzutami wysoko lub $rednio zrdznicowanych nowotwordw
neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentéw z chorobg o przebiegu postepujgcym — uwaza sie,
ze pozytywna decyzja refundacyjna w odniesieniu do rozwazanej technologii nie wplynie istotnie na

koszty lub wyniki zdrowotne dotyczace osdb innych niz stosujgce te technologie.

Pozytywna decyzja refundacyjna nie bedzie powodowac istotnych problemoéw spotecznych.

Pozytywna decyzja o finansowaniu ocenianej technologii lekowej:

e  zwiekszy poziom satysfakcji analizowanych pacjentéw z otrzymanej opieki medycznej ze wzgledu
na udostepnienie pacjentowi skutecznego leku,

e nie grozi nieakceptowaniem postepowania pacjenta z analizowanej populacji,

e nie bedzie powodowac lub wptywac na stygmatyzacje,

e nie bedzie wywotywac leku lub dylematéw moralnych wsrdd pacjentow z analizowanej populacji
oraz lekarzy prowadzacych ich terapie,

e nie bedzie stwarzac problemoéw spotecznych dotyczacych ptci lub rodziny.




Ocena konsekwengji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w

ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z

przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.

W ramach oceny aspektow etycznych i spotecznych decyzji o wspodffinansowaniu ze Srodkow
publicznych stosowania produktu Afinitor® nie przeprowadzono identyfikacji przeciwnikéw czy

zwolennikdw rozwazanej decyzji.
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Ocena konsekwengji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w
ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z c

przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.

min, z uwzglednieniem  przeksztatcenia:

populacja docelowa w badaniu referencyjnym/ laci (i3 badania ref )
populacje ogblna badania referencyjnego

- 38min

Przeprowadzone obliczenia $wiadczg, iz okreSlona w ramach niniejszej analizy wptywu na budzet
wielko$¢ populacji docelowej dla ocenianej technologii lekowej zblizona jest do Sredniej wartosci ze
wszystkich estymacji przedstawionych w referencyjnych analizach wptywu na budzet [35], [36], [76],
[77]. Wykazano, ze wyniki obliczen niniejszej analizy sg istotnie rézne od wielkosci populacji docelowej

przedstawionej w referencyjnych analizach wptywu na budzet dotyczacych sunitynibu stosowanego w

analogicznym wskazaniu [35], [36].
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Podstawowe wyniki analizy wptywu na budzet [80] przedstawiono ponizej.
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Ocena konsekwengji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w

ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z _ Centr
przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z HT

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.

Wyniki analizy wptywu na efekty zdrowotne sugeruja, ze realizacja programu lekowego bedzie wigzata

sie z mierzalnymi efektami zdrowotnymi wsérdd pacjentdw z analizowanej populacji.

W ramach oceny aspektow etycznych i spotecznych dotyczacej rozwazanej decyzji zwrdcono uwage na

mozliwos¢:

e zapewnienia rownego dostepu do $wiadczen spetniajgcych warunki gwarantowanych wsrod
pacjentéw z analizowanej populacji oraz

e poprawy satysfakcji z leczenia wsrod analizowanych pacjentow.

Zaobserwowano, ze oceniana technologia medyczna spetnia kryteria $wiadczenia gwarantowanego

przedstawione w Ustawie z dnia 25 czerwca 2009 r. w hastepujacym zakresie:

e wplywa na jakos¢ zycia pacjenta, u ktorego po zastosowaniu ocenianej interwencji ulegnie
zmniejszeniu czestotliwo$¢ wystgpienia incydentéw klinicznych zwigzanych z obnizong jakoscig
zycia (progresja choroby),

e wplywa na poprawe zdrowia obywateli przy uwzglednieniu wskaznikow zapadalnosci,
chorobowosci lub  S$miertelnosci  okreSlonych na podstawie aktualnej wiedzy medycznej
(progresja),

e poprzez zmniejszenie czestotliwosci wystgpienia progresji (przedtuzenie Zzycia wolnego od
progresji) moze przedtuzy¢ zycie pacjentow, u ktdrych jest stosowana,

e cechuje jg oparta na wiarygodnych dowodach naukowych skuteczno$¢ kliniczna przy

akceptowalnym poziomie bezpieczenstwa w odniesieniu do placebo [49],
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do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych (przy uwzglednieniu proponowanego porozumienia

podziatu ryzyka),
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chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z _ Centr
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chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z _ Centr
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chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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Ocena konsekwengji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w

ramach programu lekowego stosowania produktu leczniczego Afinitor® (ewerolimus) w nieoperacyjnych lub z Ce

2

przerzutami wysoko lub $rednio zréznicowanych nowotwordw neuroendokrynnych trzustki u dorostych pacjentow z H

chorobg o przebiegu postepujacym w ramach programu lekowego w warunkach polskich.
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analitycznych: Medycyny Opartej na Dowodach Naukowych (EBM) oraz Oceny Technologii
Medycznych (HTA).

Centrum HTA Sp. z o0.0. Sp. k. wspotpracuje z grupg kilkunastu konsultantéw zajmujgcych sie
Oceng Technologii Medycznych (HTA); gtéwnym konsultantem jest dr n. med. Pawet Kawalec, ktéry
ustugami doradczymi w powyzszym zakresie zajmuje sie od ponad 9 lat, wspdtpracujac w

miedzyczasie z kilkunastoma firmami farmaceutycznymi i realizujac dla nich ponad 350 projektow.

Centrum HTA Sp. z o0.0. Sp. k. zapewnia szybka realizacje zlecen, wysokg jako$¢ ustug oraz
konkurencyjne ceny. Gwarantujemy wykonanie zlecen zgodnie z wymogami wiarygodnosci: w
przypadku analiz efektywnosci klinicznej, analiz farmakoekonomicznych oraz analiz wptywu na system
ochrony zdrowia zgodnie z aktualnymi Wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych

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

Produkty oferowane przez Centrum HTA Sp. z 0.0. Sp. k.:
e Charakterystyka segmentu rynku farmaceutycznego w Polsce,
e Pelny raport HTA obejmujacy:
= analize problemu decyzyjnego,
= analize efektywnosci klinicznej okreSlonego preparatu w poréwnaniu z wybranymi
komparatorami,
= analize uzytecznosci kosztow (opfacalnosci) okreslonego preparatu w poréwnaniu z
wybranymi komparatorami,
= analize finansowego wpltywu decyzji o refundacji okreSlonego leku na budzet ptatnika
publicznego w Polsce (analiza wptywu na system ochrony zdrowia).
e Przeglad systematyczny dotyczacy efektywnosci klinicznej wybranych substancji aktywnych w
poréwnaniu z innymi alternatywnie stosowanymi lekami,
e Analiza finansowego wplywu decyzji o refundacji okreslonego leku na budzet ptatnika

publicznego w Polsce, niezaleznie od raportu HTA.
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