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SKRÓTY I AKRONIMY 

ANC całkowita liczba neutrofili 

AOTM Agencja Oceny Technologii Medycznych 

BAT najlepsza dostępna terapia (ang. best available therapy) 

ChPL charakterystyka produktu leczniczego 

95%CI 95%-towy przedział ufności 

CI poprawa kliniczna (ang. clinical improvement) 

COMFORT II 
akronim badania klinicznego ang. Controlled Myelofibrosis Study with Oral 
JAK Inhibitor Treatment II 

CR remisja całkowita (ang. complete remission) 

DDD zdefiniowana dawka dobowa (ang. defined daily dose) 

Hb hemoglobina 

ICUR 
inkrementalny współczynnik użyteczności kosztów (ang. incremental 
cost-utility ratio) 

NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia 

PD postęp choroby (ang. progressive disease) 

PR remisja częściowa (ang. partial remission) 

PUO Polska Unia Onkologii 

R nawrót (ang. relapse) 

SD stabilna choroba (ang. stable disease) 

QALY lata życia skorygowane o jakość (ang. quality adjusted life years) 

WHO Światowa Organizacja Zdrowia (ang. World Health Organization) 
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STRESZCZENIE 

Cel analizy 

Celem analizy jest ocena efektywności kosztowej stosowania ruksolitynibu (Jakavi®) w 
leczeniu mielofibrozy w porównaniu z najlepszą dostępna terapią. 

Metody 

Analizę przeprowadzono z perspektywy NFZ (Narodowego Funduszu Zdrowia) oraz z 
perspektywy połączonej (NFZ oraz pacjenta). Wykorzystano model terapii mielofibrozy 
dostarczony przez podmiot odpowiedzialny.  

Zaadaptowany do warunków polskich, model uwzględniał 4 stany zdrowia: odpowiedź 
na leczenie, brak odpowiedzi na leczenie, transformacja do ostrej białaczki szpikowej, 
zgon. Koszty i efekty zdrowotne analizowano w dożywotnim horyzoncie czasowym z 
cyklem trwającym 12 tygodni. Dane o skuteczności terapii zaczerpnięto z badań klinicz-
nych ruksolitynibu. Dane kosztowe zaczerpnięto ze stron Ministerstwa Zdrowia oraz 
Narodowego Funduszu Zdrowia. Ze względu na dożywotni horyzont czasowy przepro-
wadzono dyskontowanie zgodnie z wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych. 
Model poddano walidacji wewnętrznej, zewnętrznej oraz walidacji konwergencji. Pod-
stawowe założenia modelu testowano w analizie wrażliwości. 

Wyniki 

Zastąpienie najlepszej dostępnej terapii (BAT) ruksolitynibem wiąże się z uzyskaniem 
dodatkowego 0,90 QALY. Koszt uzyskania dodatkowego QALY wyniósł 526 169 zł z per-
spektywy NFZ. Większość ponoszonych kosztów terapii pacjentów z mielofibrozą pre-
paratem Jakavi® wynikała z nabycia substancji czynnej – ruksolitynibu. Wartość ICUR z 
perspektywy połączonej zmniejszyła się o mniej niż 1% względem perspektywy NFZ. 

Wnioski 

Zastąpienie ruksolitynibem dotychczasowej terapii mielofibrozy prowadzi do uzyskania 
0,90 QALY przy wydłużeniu przeżycia o około rok.  

Wartość ICUR przekroczyła próg kosztu uzyskania QALY określony ustawą refundacyj-
ną.  

Ruksolitynib jest jedyną terapią w mielofibrozie, która przedłuża przeżycie i tak znaczą-
co poprawia jakość życia. 

 

Słowa kluczowe 

mielofibroza, ruksolitinib, Jakavi®, analiza użyteczności kosztów 
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1 CEL ANALIZY 

Celem analizy jest ocena opłacalności terapii preparatem Jakavi® (ruksolitinib) w lecze-
niu mielofibrozy, w porównaniu z najlepszą dostępną terapią. 

W Tab. 1 przedstawiono kontekst kliniczny wg schematu PICO. 

Tab. 1 
Cele analizy z wyszczególnieniem PICO. 

Element PICO Definicja 

Populacja Dorośli z mielofibrozą pierwotną oraz mielofibrozą w przebiegu 
czerwienicy prawdziwej i nadpłytkowości samoistnej z grupy 
ryzyka pośredniego-2 lub wysokiego wg systemu prognostycz-
nego IPSS. 

Interwencja Jakavi® (ruksolitinib)  

Komparatory najlepsza dostępna terapia, tj. jeden lub kilka wymienionych 
poniżej leków lub brak leczenia: 

hydroksymocznik, anagrelid, steroidy (prednizon, metylopred-
nizolon, prednizolon), erytropoetyna, talidomid, merkaptopury-
na, tioguanina, danazol, melfalan, kwas acetylosalicylowy, cyta-
rabina, kwas foliowy, interferon 

Wyniki  • koszt całkowity terapii (zł) 

• lata życia skorygowane o jakość (QALY) 

• efektywność kosztowa (zł/QALY) 
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2 METODY 

2.1 Strategia analityczna 

Analiza ekonomiczna została oparta na modelu ekonomicznym leczenia mielofibrozy 
dostarczonym przez zleceniodawcę, z uwzględnieniem skuteczności leków oszacowanej 
na podstawie badań włączonych do analizy klinicznej1 oraz polskich danych koszto-
wych.  

2.2 Populacja 

Populację badaną będą stanowili pacjenci z mielofibrozą z prognostycznym ryzykiem w 
skali IPSS określonym jako: 

• ryzyko pośrednie-2; 
• ryzyko wysokie. 

Charakterystyka chorych uwzględnionych w modelu bazowała na charakterystyce popu-
lacji włączonej do badania COMFORT II (ang. Controlled Myelofibrosis Study with Oral JAK 
Inhibitor Treatment II).25  

Pacjenci z ryzykiem (wg IPSS) pośrednim-2 stanowili 51%, natomiast pacjenci z ryzy-
kiem wysokim 49%.2 Odsetek mężczyzn w badaniu wynosił 57,1%. Średnia wieku pa-
cjentów to około 65 lat.3 

Na potrzeby oszacowania kosztów leków z dawkowaniem uzależnionym od  

• masy ciała: założono, że średnia masa ciała będzie wynosić 72 kg.4  
• powierzchni ciała: założono, że średni wzrost pacjentów będzie wynosił 1,70 m,5 

co pozwoliło na obliczenie średniej powierzchni ciała – 1,84 m.6  

2.3 Perspektywa analizy 

Analiza zostanie przeprowadzona z perspektywy płatnika publicznego (Narodowego 
Funduszu Zdrowia). Będą brane pod uwagę jedynie bezpośrednie koszty medyczne.  

Zgodnie z minimalnymi wymaganiami dotyczącymi analizy ekonomicznej określonymi 
Rozporządzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2.04.2012 zaplanowano wykonanie analizy z 
perspektywy połączonej.  

2.4 Horyzont czasowy analizy 

W analizie przyjęto dożywotni horyzont czasowy. Przyjęty horyzont czasowy wynika z 
wpływu terapii na przeżycie pacjentów. Tylko taki horyzont czasowy umożliwia 
uwzględnienie pełnego wpływu leku na zdrowie i życie pacjentów. 
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2.5 Technika analityczna 

Zostanie przygotowane zestawienie kosztów i konsekwencji oraz przeprowadzona ana-
liza użyteczności kosztów. Miarą efektów w analizie użyteczności kosztów będą lata ży-
cia skorygowane o jakość (inaczej – lata życia w pełnym zdrowiu, QALY). 

2.6 Model 

Analiza została wykonana za pomocą modelu dostarczonego przez zleceniodawcę anali-
zy, zaimplementowanego w programie MS Office© Excel. Model uwzględniał cztery stany 
zdrowia: odpowiedź na leczenie, brak odpowiedzi na leczenie, transformację choroby do 
ostrej białaczki szpikowej oraz zgon (Ryc. 1). Założono, że odpowiedzią na leczenie jest 
zmniejszenie objętości śledziony o 35% lub więcej – główny punkt końcowy badania 
COMFORT II równoważny głównemu kryterium odpowiedzi w propozycji programu 
lekowego dla ruksolitynibu (zmniejszenie długości śledziony o co najmniej 50%). W ba-
daniu I/II fazy skuteczności i bezpieczeństwa ruksolitynibu wykazano, że zmniejszenie 
objętości śledziony o 33% ocenione za pomocą MRI/CT odpowiada zmniejszeniu długo-
ści śledziony o 50% ocenianemu w badaniu palpacyjnym. 7 Zmniejszenie śledziony sta-
nowi kliniczną odpowiedź wg kryteriów międzynarodowej grupy roboczej ds. badań i 
leczenia mielofibrozy IWG-MRT (ang. International Working Group for Myelofibrosis Re-
search and Treatment).9 Nie analizowano scenariuszy dla innych definicji odpowiedzi na 
leczenie dostępnych w modelu zaimplementowanym w arkuszu Excel.  

Pacjenci odpowiadający na leczenie mogli pozostać w tym stanie zdrowia, utracić odpo-
wiedź na leczenie, doświadczyć transformacji białaczkowej lub umrzeć. Natomiast pa-
cjenci bez odpowiedzi na leczenie mogli doświadczyć transformacji białaczkowej, zgonu 
lub powikłań splenomegalii w tym: splenektomii, konieczności naświetlania śledziony, 
powikłań naczyniowych. Wystąpienie powikłań splenomegalii wiązało się z obniżeniem 
użyteczność stanu zdrowia oraz dodatkowymi kosztami. 

Populację w modelu stanowili pacjenci z ryzykiem pośrednim-2 oraz wysokim. Prawdo-
podobieństwo przejścia pomiędzy stanami było zależne od ryzyka prognostycznego. 
Gorsze rokowanie dotyczyło pacjentów z grupy wysokiego ryzyka. 

Długość cyklu wynosiła 12 tygodni i odpowiadała długości okresu oceny skuteczności 
terapii w badaniu randomizowanym ruksolitynibu. 

Wszyscy pacjenci z grupy leczonej preparatem Jakavi® otrzymywali lek przez 24 tygo-
dnie, co odpowiada okresowi pierwszej oceny w programie lekowym. Przedłużenie te-
rapii o następne 12 tygodni zależało od wystąpienia odpowiedzi na leczenie. Brak od-
powiedzi skutkował przerwaniem leczenia preparatem Jakavi® i rozpoczęcie najlepszej 
dostępnej terapii. Pacjenci leczeni najlepszą dostępną terapią kontynuowali leczenie w 
całym horyzoncie czasowym modelu. U pacjentów stosowano ruksolitynib lub BAT do 
wystąpienia transformacji do ostrej białaczki szpikowej lub zgonu. 
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Zastosowano współczynnik zgonu właściwy dla pacjentów z mielofibrozą (przeżycie za 
Cervantes 200917). Współczynnik ten uwzględniono we wszystkich stanach zdrowia 
modelu.  

W każdym cyklu leczenia ruksolitynibem część pacjentów zaprzestawała leczenia. Odse-
tek zaprzestających leczenia w horyzoncie czasowym badania COMFORT II określono na 
podstawie danych z badania. Do 48 tygodnia 13 ze 146 pacjentów przerwało leczenie, co 
pozwala na uzyskanie prawdopodobieństwa rezygnacji z leczenia na poziomie 2,3% na 
12 tygodni w okresie pierwszych 48 tygodni. Założono, że prawdopodobieństwo prze-
rwania leczenia ruksolitynibem jest stałe w okresie po 48 tygodniach. Odsetek ten okre-
ślono na podstawie badania I/II fazy. 

Wartość jakości życia pacjentów zależała od wystąpienia odpowiedzi na leczenie. Wy-
stąpienie transformacji białaczkowej orazpowikłań splenomegalii wiązało się z obniże-
niem jakości życia pacjentów. 

W modelu szacowano m.in.: 

• QALY, 
• miesiące życia, 
• miesiące życia z odpowiedzią na leczenie, 
• koszty. 

Ryc. 1 
Struktura modelu. 
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2.7 Wyniki zdrowotne 

2.7.1 Skuteczność terapii 

Przeprowadzono analizę kliniczną skuteczności i bezpieczeństwa ruksolitynibu w lecze-
niu mielofibrozy.1 W wyniku przeglądu systematycznego odnaleziono dwa badania ran-
domizowane, z których jedno porównywało ruksolitynib z placebo – COMFORT I,8 na-
tomiast drugie z najlepszą dostępną terapią – badanie COMFORT II.25  

W analizie ekonomicznej źródłem danych o skuteczności ruksolitynibu były wyniki ba-
dania COMFORT II. Badanie to zostało przeprowadzone w 9 krajach Europy: Austrii, 
Belgii, Francji, Hiszpanii, Holandii, Niemczech, Szwecji, Wielkiej Brytanii, Włochach. 

Pierwszorzędowym punktem końcowym w badaniach ruksolitynibu była ocena odpo-
wiedzi na leczenie zdefiniowana jako zmniejszenie objętości śledziony o co najmniej 
35%, odpowiadające poprawie klinicznej wg kryteriów grupy roboczej ds. badań i lecze-
nia mielofibrozy IWG-MRT (ang. International Working Group for Myelofibrosis Research 
and Treatment).9  

Odpowiedź na leczenie 

Porównanie ruksolitynibu z najlepszą dostępną terapią (BAT) wskazuje na przewagę 
ruksolitynibu pod względem odpowiedzi na leczenie. Prawdopodobieństwo zmniejsze-
nia objętości śledziony o co najmniej 35% było większe w grupie otrzymujących ruksoli-
tynib w porównaniu do grupy z BAT o 45 razy (RR=45,8; 95%CI: 2,9; 733,2; NNT=3,20 
95%CI: 2,6; 4,2) i 40 razy (RR=40,8; 95%CI: 2,54; 653,85; NNT=3,60 95%CI: 2,8; 4,9) po 
odpowiednio 24. i 48. tyg. leczenia. 

W modelu wykorzystano dane dotyczące odsetka pacjentów odpowiadających na lecze-
nie w 12, 24, 36 i 48 tygodniu terapii (Tab. 3). Odsetki te różnią się od zamieszczonych w 
publikacji Harrison 2012 dotyczącej badania COMFORT II (analiza intention to treat), 
gdyż uzyskano je na podstawie analizy wyników w populacji per protocol (dane niepu-
blikowane, udostępnione przez zleceniodawcę). Taki sposób analizy danych wynikał ze 
struktury modelu. Odsetki odnoszą się do populacji z początku badania a nie do popula-
cji w określonym czasie. 

Częstość zaprzestania leczenia u pacjentów z odpowiedzią na leczenie określono na 
podstawie danych z badania COMFORT II w horyzoncie trwania badania oraz na pod-
stawie danych z badania I/II fazy w okresie wykraczającym poza horyzont badania 
COMFORT II (Tab. 2). W badaniu I/II fazy leczenie ruksolitynibem zakończyło 24 pacjen-
tów z powodów innych niż brak skuteczności i progresja choroby w okresie 3 lat, co daje 
roczną częstość wynoszącą 8,1%. 
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Tab. 2 
Częstość zaprzestania leczenia w grupie pacjentów z odpowiedzią na leczenie. 

Parametr Wartość Źródło 
12-tygodniowa częstość w okresie odpo-
wiadającym horyzontowi badania COM-
FORT II 

2,3% COMFORT II 

Roczna częstość w okresie wykraczającym 
poza okres trwania badania 8,1% Badanie I/II fazy13 

Tab. 3 
Odsetek odpowiadających na leczenie na podstawie wyników badania COMFORT II. 

Grupa ryzyka/ stan 
zdrowia Wysokie Pośrednie-2 

Tydzień Rukoslitynib BAT Ruksolitynib BAT 
0 0 0 0 0 

12 0,269841 0 0,356164 0,029412 
24 0,303571 0 0,42029 0 
36 0,365385 0 0,474576 0 
48 0,386364 0 0,444444 0 

Przeżycie w zależności od odpowiedzi na leczenie 

Wyjściowe przeżycie pacjentów z mielofibrozą w zależności od ryzyka prognostycznego 
określono na podstawie publikacji Cervantes 2009.10 Dane te zmodyfikowano za pomo-
cą dodatku Solver do programu MS Office© Excel aby uzyskać wartości przeżycia dla pa-
cjentów przed wystąpieniem transformacji do ostrej białaczki szpikowej. W oszacowa-
niu wykorzystano wartość przeżycia pacjentów z ostrą białaczką szpikową oraz roczny 
współczynnik transformacji do ostrej białaczki szpikowej.  

Wartość przeżycia pacjentów po transformacji do ostrej białaczki szpikowej pochodzi z 
publikacji Mesa 2005.11 Dane zebrano w Tab. 4. 

Do mediany przeżycia pacjentów z publikacji Cervantes 2009 dopasowano krzywą o 
rozkładzie wykładniczym. 

Tab. 4 
Dane dotyczące przeżycia pacjentów w zależności od stanu zdrowia pacjenta z mielofi-
brozą. 

Grupa ryzyka wg kategorii IWG/ 
stan zdrowia Mediana przeżycia (miesiące) Źródło 

pośrednie-2 59,5 Cervantes 2009* 
wysokie 29,8 Cervantes 2009* 
po transformacji do ostrej bia-
łaczki szpikowej 3,9 Mesa 2005 

* zmodyfikowano 

Zgodnie z wynikami badania COMFORT II przeżycie u pacjentów stosujących ruksolity-
nib po 3 latach od rozpoczęcia badania różniło się istotnie statystycznie między grupą 
otrzymujących ruksolitynib a grupą stosujących BAT, HR=0,48 (95% CI: 0,28-0,85; 
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p=0,009).12 Obserwowano również zwiększenie przeżycia pacjentów w badaniu COM-
FORT I – HR= 0,58 (0,36-0,95), p=0,2857 oraz w badaniu I/II fazy – HR=0,58 (0,39-0,85), 
p=0,005.13 Opublikowano dane z badania I/II fazy pozwalające na zróżnicowanie prze-
życia pacjentów w zależności od odpowiedzi na leczenie. Zgodnie z raportowanymi wy-
nikami zaobserwowano dłuższe przeżycie pacjentów z odpowiedzią na leczenie okre-
śloną jako zmniejszenie długości śledziony o 50%, HR=0,223 (95% CI: 0,097-0,512; 
p=0,0001).13 Dowiedziono, że 50% redukcja długości śledziony w badaniu odpowiada 
zmniejszeniu objętości śledziony o 33%7 (punkt końcowy w badaniach COMFORT I i II 
to ≥35% zmniejszenie objętości śledziony).  

Dane o przeżyciu całkowitym z badania COMFORT II w zależności od odpowiedzi na le-
czenie zostały załączone w uzupełnieniu złożonym przez zleceniodawcę do NICE.14 Dane 
te do chwili obecnej nie zostały opublikowane, natomiast wartości zaczernione w do-
kumentacji NICE. Należy przypuszczać, że HR w badaniu COMFORT II jest korzystniejsze 
dla porównania odpowiedź na leczenie vs brak odpowiedzi na leczenie od HR z tego ba-
dania dla porównania ruksolitynib vs BAT, na podstawie komentarza ERG w dokumen-
tacji NICE: „The newly presented values for responders and non-responders are more favo-
urable to ruxolitinib than those included in the original model.”14 Ponadto niepublikowa-
ne dane przekazane przez zleceniodawcę, tj. irlandzki raport HTA zawiera wartość HR z 
badania COMFORT II wynoszącą 0,1.15 We wcześniejszej opinii NICE wskazuje dane z 
badania COMFORT II jako najbardziej odpowiednie do określenia przeżycia całkowitego. 
Biorąc pod uwagę wszystkie okoliczności, tj. brak publikacji danych z badania COMFORT 
II (HR dla porównania przeżycia pacjentów z odpowiedzią i bez odpowiedzi na leczenie) 
oraz opinię NICE w scenariuszu podstawowym wykorzystano dane o HR z badania I/II 
fazy, które są mniej korzystne niż niepublikowane dane z badania COMFORT II, ale ko-
rzystniejsze niż HR z badania COMFORT II dla porównania przeżycia między pacjentami 
stosującymi ruksolitynib a leczonymi BAT. Wykorzystanie HR dla porównania ruksoli-
tynib vs BAT z badania COMFORT II będzie się wiązało z niedoszacowaniem efektu le-
czenia, ze względu na charakter porównania, tj. brak odniesienia do występowania od-
powiedzi na leczenia oraz znacznego odsetka pacjentów w grupie BAT, którzy przeszli 
na leczenie ruksolitynibem po 48 tygodniach leczenia BAT.  

Takie same wartości HR przyjęto dla obu grup ryzyka uwzględnionych w modelu. Uzna-
no, że stosowanie ruksolitynibu zwiększa przeżycie w takim samym stopniu niezależnie 
od grupy ryzyka, o czym świadczą wyniki badania COMFORT I (tj. brak różnicy istotnej 
statystycznie w przeżyciu pacjentów między grupami ryzyka).16 

Tab. 5 
Hazard względny dotyczący przeżycia całkowitego w zależności od występowania odpo-
wiedzi na leczenie.  

 Hazard względny 
Ryzyko pośrednie-2 Ryzyko wysokie 
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 Hazard względny 
Ryzyko pośrednie-2 Ryzyko wysokie 

Odpowiedź na leczenie jako 
zmniejszenie objętości śledziony 
o ≥35% 

0,223 0,223 

Brak odpowiedzi na leczenie 1 1 

 

Transformacja do ostrej białaczki szpikowej 

Oceniono, że transfomacja mielofibrozy do ostrej białaczki szpikowej zachodzi u 8% do 
23% pacjentów w okresie pierwszych 10 lat.17,18 W publikacji Barossi 2007 transforma-
cja wystąpiła u 12% pacjentów w okresie 26 miesięcy tym samym współczynnik trans-
formacji mielofibrozy do ostrej białaczki szpikowej wyniósł 0,056/rok. Podobny wynik 
stwierdzono w badaniu Gugliemelli 2009.19 Porównanie wyników dla grupy pacjentów 
leczonych ruksolitynibem w badaniach I i II fazy z dobraną historyczną grupą kontrolną 
wskazuje, że współczynnik roczny transformacji do ostrej białaczki szpikowej nie zależy 
od stosowanego leczenia. Współczynnik roczny dla pacjentów leczonych ruksolitynibem 
to 0,036/rok, natomiast dla pozostałych pacjentów 0,038/rok (brak różnicy istotnej sta-
tystycznie). W badaniu COMFORT II ryzyko transformacji białaczkowej nie różniło się 
istotnie statystycznie pomiędzy pacjentami przyjmującymi ruksolitynib a BAT 
(HR=0,65; 95%CI: 0,18; 2,31). Nie odnaleziono badań oceniających częstość wystąpienia 
ostrej białaczki szpikowej w zależności od wielkości śledziony. W badaniu COMFORT II 
zaobserwowano mniejszą liczbę transformacji białaczkowych w grupie stosujących ruk-
solitynib (brak istotności statystycznej) tym samym uznano, że współczynnik roczny 
wystąpienia ostrej białaczki będzie taki sam dla pacjentów odpowiadających i nieodpo-
wiadających na leczenie, tj. 3,8%.  

Działania niepożądane 

Pod względem bezpieczeństwa terapia ruksolitynibem w porównaniu z najlepszą do-
stępną terapią wiązała się z większym prawdopodobieństwem wystąpienia: 

• hematologicznych zdarzeń niepożądanych: trombocytopenii wszystkich stopni, 
której ryzyko wystąpienia było 2,3-razy większe w grupie otrzymujących ruksoli-
tynib (RR=2,34; 95%CI: 1,59; 3,44; NNH=2,58 95%CI: 1,9; 3,9). 

Nie stwierdzono istotnych statystycznie różnic w prawdopodobieństwie występowania 
pozostałych hematologicznych i niehematologicznych zdarzeń niepożądanych. 

W analizie uwzględniono dane dotyczące częstości występowania zdarzeń niepożąda-
nych z badania COMFORT II (Tab. 25). 
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2.7.2 Użyteczności stanu zdrowia 

W wyniku przeglądu systematycznego nie odnaleziono użyteczności stanów zdrowia dla 
pacjentów z mielofibrozą innych niż wyznaczone na podstawie badania COMFORT II, 
dlatego pozostano przy wartościach wprowadzonych przez autorów modelu. Użytecz-
ność stanów zdrowia a także dekrementy dla powikłań splenomegalii uzyskano na pod-
stawie danych pochodzących z badania COMFORT II, natomiast dekrement dla trans-
formacji białaczkowej z publikacji Gordois 200320. Analiza danych i obliczenia użytecz-
ności stanów zdrowia zostały przeprowadzone przez RTI Health Solution. Dane doty-
czące wartości użyteczności zostały przedstawione na konferencji ISPOR w 2012 w for-
mie zagregowanej.21 Do chwili obecnej dane nie zostały opublikowane w formie pełno-
tekstowej. W modelu wykorzystano bardziej szczegółowe dane z uwzględnieniem róż-
nych poziomów odpowiedzi na leczenie oraz odsetka pacjentów, u których występowała 
zarejestrowany poziom zmniejszenia objętości śledziony.  

Wartości użyteczności pochodzące z badania COMFORT II uzyskano na podstawie wyni-
ków kwestionariusza European Organization for Research and Treatment of Cancer Qu-
ality of Life Questionnaire for Cancer (EORTC QLQ-C30). Skalibrowane wyniki kwestiona-
riusza przekonwertowano na odpowiednią skalę preferencji – EQ-5D (EuroQol 5 Dimen-
sion) poprzez zastosowanie opublikowanego algorytmu McKenzie 2009.22  

Algorytm McKenzie 2009 został opracowany na podstawie wyników kwestionariusza 
EORTC QLQ-C30 zastosowanego w populacji pacjentów z nieoperacyjnym nowotworem 
żołądka (N=199). Algorytm wykorzystany przez autorów analizy zamieszczono poniżej. 

Tab. 6 
Algorytm do uzyskania wartości użyteczności zastosowany przez autorów modelu na 
podstawie publikacji MCKenzie 2009.22,23 

Użyteczność =  0.2376 + (0.0016 × GHS) + (0.0004 × PF) + (0.0022 × EF) + (0.0028 × RF) + 
(0.0009 × CF) + (0.0002 × SF) – (0.0021 × FS) – (0.0005 × NVS) – (0.0024 × PS) + 
(0.0004 × DYS) + (0.00004 × IS) + (0.0003 × ALS) + (0.0001 × CS) – (0.0003 × DIS) 
– (0.0006 × FDS) 

GHS-global health status, PF-Physical functioning scale, EF- Emotional functioning scale, RF- Role func-
tioning scale, CF- Cognitive functioning scale, SF- Social functioning scale, FS- Fatigue symptom scale, NVS- 
Nausea and vomiting symptom scale, PS- Pain symptom scale, DYS- Dyspnea symptom scale, IS- Insomnia 
symptom scale, ALS- Appetite loss symptom scale, CS- Constipation symptom scale, DIS- Diarrhea symp-
tom scale, FDS- Financial difficulties symptom scale 

Do uzyskania wartości użyteczności wykorzystano dane z badania COMFORT II, gdyż 
odpowiadały populacji uwzględnionej w modelu. Wartości użyteczności zróżnicowano 
ze względu na ryzyko prognostyczne oraz ze względu na czas oceny po 12, 24, 36 i 48 
tygodniach leczenia.  

Założono, że wartość użyteczności w okresie wykraczającym poza okres trwania bada-
nia dla pacjentów odpowiadających i nieodpowiadających na leczenie będzie odpowia-
dała średnim wartościom uzyskanym na podstawie danych z badania COMFORT II. Pa-
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cjentom zaprzestającym leczenia preparatem Jakavi® przypisano wartość użyteczności 
dla pacjentów stosujących BAT. 

W modelu nie przewidziano oddzielnego uwzględnienia dekrementów związanych z 
wystąpieniem działań niepożądanych z uwagi na oszacowanie użyteczności stanów 
zdrowia dla pacjentów bez względu na występowanie działań niepożądanych. 

Wartości użyteczności i dekrementów zamieszczono w Tab. 7 i Tab. 8. 

Evidence Review Group pracująca na zlecenie NICE wskazała, że dane o użyteczności z 
badania są odpowiednie do wyznaczenia efektywności kosztowej leku. Zmianę tego pa-
rametru testowano w analizie wrażliwości. 

Tab. 7 
Użyteczności stanów zdrowia (na podstawie danych z badania COMFORT II). 

Stan zdrowia Użyteczność 
Wartość SE 

zmniejszenie objętości śledziony o < 10% i wy-
stępowanie objawów konstytutywnych (CS) 0,504 0,053 

zmniejszenie objętości śledziony o ≥ 10%, 
< 25% i występowanie CS 0,479 0,104 

zmniejszenie objętości śledziony o ≥ 25%, 
< 35% i występowanie CS 0,619 0,088 

zmniejszenie objętości śledziony o ≥ 35%, 
< 50% i występowanie CS 0,579 0,087 

zmniejszenie objętości śledziony o ≥ 50% i wy-
stępowanie CS 0,521 0,137 

zmniejszenie objętości śledziony o < 10% i brak 
CS 0,723 0,033 

zmniejszenie objętości śledziony o ≥ 10%, 
< 25% i brak CS 0,725 0,038 

zmniejszenie objętości śledziony o ≥ 25%, 
< 35% i brak CS 0,775 0,049 

zmniejszenie objętości śledziony o ≥ 35%, 
< 50% i brak CS 0,799 0,035 

zmniejszenie objętości śledziony o ≥ 50% i brak 
CS 0,809 0,040 

Tab. 8 
Dekrement związany z wystąpieniem powikłań splenomegalii (dane z badania COMFORT 
II) oraz progresji choroby do ostrej białaczki szpikowej (Gordois 2003). 

Stan zdrowia Dekrement 
transformacja do ostrej białaczki szpikowej –0,38 
splenektomia –0,09 
naświetlanie śledziony –0,09 
nadciśnienie wrotne –0,09 
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2.8 Koszty 

2.8.1 Koszt nabycia produktu leczniczego Jakavi® (ruksolitynib) 

Produkt leczniczy Jakavi® zgodnie z charakterystyką produktu leczniczego można sto-
sować w dawce 15 mg 2x dziennie, 20 mg 2x dziennie lub 5 mg 2x dziennie w zależności 
od liczby płytek krwi.24  

Ponieważ w modelu ekonomicznym, bezpośrednim źródłem danych o skuteczności ana-
lizowanych leków jest badanie COMFORT II, w analizie przyjęto założenie o zużyciu ruk-
solitynibu na poziomie z tego badania. W badaniu COMFORT II mediana dawki wyniosła 
30 mg/dzień co odpowiada dwóm tabletkom o gramaturze 15 mg.25 

W Tab. 9 zamieszczono cenę zadeklarowaną przez podmiot odpowiedzialny. Z uwagi na 
średnią dawkę z badania założono, że cena za mg substancji zostanie oszacowana na 
podstawie ceny dla tabletki o gramaturze 15 mg. 

Tab. 9 
Cena produktu leczniczego Jakavi® zadeklarowana przez podmiot odpowiedzialny. 

Gramatura tabletki 
[mg] 

Cena zbytu netto za 
opakowanie (60 ta-
bletek) [zł] 

Cena za opako-
wanie z VAT [zł]  

Cena hurtowa za 
opakowanie [zł]* 

Cena hurtowa za 
mg [zł] 

5 9 278,43 zł 10020,70 10521,74 35,07246667 
15 18 556,86 zł 20041,41 21043,48 23,38164444 
20 18 556,86 zł 20041,41 21043,48 17,53623333 

* marża 5% 

2.8.2 Koszty najlepszej dostępnej terapii 

Koszt terapii ruksolitynibem będzie porównywany z kosztem najlepszej dostępnej tera-
pii. Wynika to z planu badania COMFORT II oraz braku standardowego postępowania w 
leczeniu mielofibrozy. 

Odsetek pacjentów stosujących określone leki został oszacowany na podstawie badania 
COMFORT II po dopasowaniu do standardów obowiązujących w Polsce na podstawie 
opinii ekspertów (Tab. 10).42 Decyzja o zastosowaniu polskich danych o strukturze 
udziału leków w leczeniu pacjentów z mielofibrozą wynikała z próby ujęcia polskich 
kosztów BAT. Ograniczeniem tego postępowania jest brak danych dotyczących skutecz-
ności polskiego BAT w porównaniu z ruksolitynibem, jednak należy się spodziewać, że 
skuteczność ta nie jest większa niż obserwowana w badaniu COMFORT II. W celu 
sprawdzenia zmiany tego założenia wykonano analizę wrażliwości, w której wykorzy-
stano strukturę BAT z badania COMFORT II. 

Koszt 28-dniowej terapii zamieszczono w Tab. 10 wraz z informacją o założonym daw-
kowaniu leku. 
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Informację o sposobie oszacowania kosztu mg substancji czynnej/jednostki leku/ dnia 
terapii zamieszczono w dalszej części rozdziału. 

Tab. 10 
Koszty stosowania leków w najlepszej dostępnej terapii. 

Lek 

Odsetek  
pacjentów sto-
sujących lek 
[%]† 

Koszt terapii 
28- dniowej 
[zł]* 

Sposób dawkowania 

hydroksymocznik 70 32,18 
(33,77) 

Zgodnie z ChPL w leczeniu stosuje się dawkę 5-20 
mg/kg mc/dobę w leczeniu początkowym oraz 10 
mg/kg mc./dobę w leczeniu podtrzymującym.26 
U większości pacjentów cel terapii udaje się uzy-
skać przy średniej dawce 500-1000 mg dziennie. 
Jest to zgodne z wytycznymi Polskiej Unii Onkolo-
gii.27 
Założono, że średnia dawka będzie wynosić 10 
mg/kg mc. dziennie. 

anagrelid 6,7 1 766,83 

Zgodnie z założeniami programu terapeutycznego 
dawka początkowa 0,5 mg/ dzień zwiększana do 
osiągnięcia odpowiedzi na leczenie (normalizacja 
liczby płytek krwi lub zmniejszenie ich liczby 
<600 G/l lub o 50% ich wyjściowego poziomu); 
założono, że średnia dawka dzienna to 2 mg, na 
podstawie wyników badania 13970-301 obejmu-
jącego 934 pacjentów28 

steroidy w tym 
głównie predni-
zon, ale także 
metyloprednizo-
lon, prednizolon 

25 10,88 
(14,35) 

Założono dawki zgodne z DDD dla prednizonu, 
metyloprednizolonu i prednizolonu. Udział po-
szczególnych leków na podstawie opinii eksper-
tów, tj. prednizon 82%, metyloprednizolon 
13,6%, prednizolon 4,4%. 

erytropoetyna 10,1 4 094,67 
Zgodnie z wytycznymi zalecana dawka epoetyny 
to 10 000 j.m. 3x w tygodniu natomiast darbepo-
etyny 150 µg tygodniowo.29 

talidomid 2,8 449,90 Założona dawka zgodna z ChPL, tj. 200 mg/dzień. 

merkaptopuryna  2,5 95,29 
Założono dawki zgodne z ChPL dla pacjenta o 
masie 72 kg, tj. 2,5 mg/kg m.c./dzień dla merkap-
topuryny. 

tioguanina 2,5 5 786,88 

Założono dawki zgodne z ChPL dla pacjenta o 
powierzchni ciała 1,84 m2, tj. 150 mg/m2 na dzień 
dla tioguaniny (zalecana dawka od 100 do 200 
mg/m2).30 

danazol 6,1 100,07 
(103,14) 

Założono dawkowanie zgodne z wytycznymi PUO 
tj. 0,6 g dziennie.31  

melfalan 2,8 158,31 

Zgodnie z dawkowaniem opisanym w badaniu 
Chee 2006, w którym leczono pacjentów z mielo-
fibrozą melfalanem w dawce 2 mg 3x w tygo-
dniu32 

kwas acetylosali-
cylowy 2,8 0 

(3,51) 
Założono dawkę 75 mg/dzień, tj. dawkę stosowa-
ną w profilaktyce pierwotnej. 

cytarabina 10 25,00 Założenie przyjęte za autorami modelu, tj. 10 
mg/dzień. 
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Lek 

Odsetek  
pacjentów sto-
sujących lek 
[%]† 

Koszt terapii 
28- dniowej 
[zł]* 

Sposób dawkowania 

kwas foliowy 35 0 
(1,05) 

Przyjęto założenie autorów modelu, tj. średnią 
dawkę 5 mg/dzień. Dawka 5 mg/dzień jest zale-
cana w ChPL u pacjentów z niedokrwistością he-
molityczną.33  

interferon 1,1 638,71 

Założenie o dawkowaniu przyjęto w oparciu o 
wyniki badania Silver i Vandris 2009, podczas 
którego leczono interferonem pacjentów z mielo-
fibrozą.34 
Leczenie rozpoczynano dawką 0,5-1 mln j.m. 3x w 
tygodniu. Następnie dawkę stopniowo zwiększa-
no do 2-3 mln 3x dziennie.  
Założono, że pacjent będzie średnio otrzymywał 
2,5 mln j.m. 3x w tygodniu. 

* w nawiasie podano koszt terapii 28-dniowej z perspektywy połączonej, jeśli występowała różnica mię-
dzy kosztem z perspektywy płatnika; †odsetki pacjentów stosujących leki w Polsce zgodnie z opinią eks-
pertów 

 

Hydroksymocznik 

Hydroksymocznik znajduje się na wykazie leków refundowanych dostępnych w aptece a 
także na wykazie leków refundowanych w chemioterapii. Koszt mg substancji oszaco-
wano na podstawie wykazu leków refundowanych dostępnych w aptece z uwagi, że 
większość pacjentów z mielofibrozą to pacjenci ambulatoryjni.  Wycenę mg substancji 
czynnej zamieszczono w Tab. 53. 

Anagrelid 

Koszt mg anagrelidu oszacowano na podstawie kosztu substancji w programie lekowym 
leczenia nadpłytkowości samoistnej.69 Część pacjentów z mielofibrozą to chorzy z wtór-
ną mielofibrozą w przebiegu nadpłytkowości samoistnej. Wycenę mg substancji czynnej 
zamieszczono w Tab. 54. 

Steroidy 

Przyjęto, że pacjenci są leczeni DDD. Koszt mg prednizonu i metylopredniozolonu osza-
cowano po uwzględnieniu udziału poszczególnych preparatów w sprzedaży zrefundo-
wanych DDD w okresie styczeń-sierpień 2013.70  

Oszacowano koszt dnia terapii steroidem po uwzględnieniu udziału leków w terapii na 
podstawie opinii ekspertów.42 Wycenę dnia terapii lekami zamieszczono w Tab. 55. 

Erytropoetyna 

Dawkowanie erytropoetyny przyjęto za wytycznymi klinicznymi.29 Koszt terapii osza-
cowano z uwzględnieniem udziału w kwocie refundacji preparatów należących do czyn-
ników stymulujących erytropoezę w okresie styczeń-sierpień 2013.70 Wycenę terapii 
zamieszczono w Tab. 56. 
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Talidomid 

Koszt mg talidomidu został określony na podstawie wyceny świadczenia: Procedura 
podania leku zawierającego substancję czynną (Thalidomidum) - 100 mg z załącznika 2 
do zarządzenia nr 41/2013/DGL Prezesa NFZ z dnia 7 sierpnia 2013 r. Dane zamiesz-
czono w Tab. 57. 

Merkaptopuryna  

Merkaptopuryna znajduje się na wykazie leków refundowanych dostępnych w aptece 
oraz na wykazie leków stosowanych w chemioterapii. Tak jak dla hydromocznika koszt 
mg substancji czynnej oszacowano na podstawie wykazu leków refundowanych dostęp-
nych w aptece. Wycenę mg substancji czynnej zamieszczono w Tab. 58. 

Tioguanina 

Tioguanina znajduje się na wykazie leków refundowanych dostępnych w aptece oraz na 
wykazie leków stosowanych w chemioterapii. Tak jak dla hydroksymocznika koszt mg 
substancji czynnej oszacowano na podstawie wykazu leków refundowanych dostępnych 
w aptece. Wycenę mg substancji czynnej zamieszczono w Tab. 59. 

Danazol 

Koszt mg substancji czynnej oszacowano po uwzględnianiu udziału w refundacji dawek 
leków na podstawie zrefundowanych mg w okresie styczeń-sierpień 2013.70 Wycenę mg 
substancji czynnej zamieszczono w Tab. 60 

Melfalan 

Melfalan znajduje się na wykazie leków refundowanych dostępnych w aptece oraz na 
wykazie leków stosowanych w chemioterapii. Tak jak dla hydroksymocznika koszt mg 
substancji czynnej oszacowano na podstawie wykazu leków refundowanych dostępnych 
w aptece. Wycenę mg substancji czynnej zamieszczono w Tab. 61. 

Kwas acetylosalicylowy 

Koszt terapii kwasem acetylosalicylowym ponosi tylko pacjent z uwagi na brak refunda-
cji leku. Koszt 28-dniowej terapii oszacowano poprzez losowe wybranie preparatów z 5 
aptek internetowych. Z perspektywy połączonej koszt 28-dniowej terapii to 3,51 zł (Tab. 
11). 

Tab. 11 
Koszt stosowania kwasu acetylosalicylowego u pacjentów z mielofibrozą [stan na dzień 
29.11.2013]. 

Nazwa apteki Preparat Cena [zł] Koszt dziennej 
dawki (75 mg) [zł] 

Koszt 28-
dniowej terapii 

www.aptekajakmarzenie.pl  Acard 75 mg 30 tabl., 
Polfa Warszawa 3,99 0,133 3,724 

www.cefarm24.pl Acesan 75 mg  60 tabl., 
SUN-FARM 6,85 0,11417 3,19667 
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Nazwa apteki Preparat Cena [zł] Koszt dziennej 
dawki (75 mg) [zł] 

Koszt 28-
dniowej terapii 

www.aptekagalen.pl Acard 75 mg 60 tabl., 
Polfa Warszawa 7,86 0,131 3,668 

www.doz.pl Acesan 75 mg x 60 tabl., 
SUN-FARM 7,4 0,12333 3,45333 

www.venafarm.pl Acard 75 mg 60 tabl., 
Polfa Warszawa 7,5 0,125 3,5 

Średni koszt 28-dniowej terapii 3,51 

Cytarabina 

Koszt mg cytarabiny oszacowano po uwzględnieniu udziału w refundacji poszczegól-
nych preparatów w okresie styczeń-sierpień 2013. Wycenę mg substancji czynnej za-
mieszczono w Tab. 62. 

Kwas foliowy 

Koszt mg substancji czynnej oszacowano z uwzględnieniem udziału w refundacji w 
okresie od stycznia do sierpnia 2013. Wycenę mg substancji czynnej zamieszczono w 
Tab. 63. 

Interferon 

Wycenę jednostki substancji czynnej zamieszczono w Tab. 64. 

2.8.3 Koszt porad  

Na potrzeby modelu oszacowano liczbę i rodzaj odbywanych porad na podstawie zapy-
tania skierowanego do 4 ekspertów. Taki sposób oszacowania wynikał z braku opubli-
kowanych polskich danych dotyczących zużycia zasobów podczas leczenia pacjentów z 
mielofibrozą. Liczbę porad i hospitalizacji zróżnicowano ze względu na występowanie 
odpowiedzi na leczenie.  

Nie wprowadzono kosztu porady u lekarza podstawowej opieki zdrowotnej (POZ) oraz 
nie szacowano liczby porad u lekarza POZ, ze względu na rozliczanie opieki poprzez 
roczną stawkę kapitacyjną,35 na którą liczba udzielonych porad nie ma bezpośredniego 
wpływu. 

Koszt porady onkologicznej oszacowano jako średnią arytmetyczną dla świadczeń spe-
cjalistycznych w poradni onkologicznej (Tab. 13). 

Liczbę porad ambulatoryjnych, liczbę hospitalizacji oraz koszt hospitalizacji oszacowano 
na podstawie informacji przekazanych przez ekspertów klinicznych (Tab. 15). Dane 
wprowadzone do modelu zamieszczono w Tab. 12. Tylko jeden z zapytanych ekspertów 
udzielił informacji o grupach JGP, przez które rozliczane są hospitalizacje pacjentów z 
mielofibrozą. Ekspert wskazał grupy S02, S03, S04 oraz określił średnią długość hospita-
lizacji na 3-4 dni. Z tego względu za średni koszt hospitalizacji uznano koszt dla JGP S03 
(Tab. 14).  
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Tab. 12 
Założenia w modelu dotyczące liczby porad i hospitalizacji w przebiegu terapii mielofi-
brozy w okresie 12 tygodni. 

 Pacjent odpowiadający na 
leczenie 

Pacjent nieodpowiadający 
na leczenie 

liczba porad ambulatoryjnych w poradni on-
kologicznej 1 2,4 

liczba hospitalizacji 0 2 

Tab. 13 
Koszt porady ambulatoryjnej w poradni onkologicznej.36 

Kod świadczenia Nazwa świadczenia Wycena punk-
towa* Koszt [zł] 

5.30.00.0000011 W11 Świadczenie specjalistyczne 1-go typu 3,5 35,49 
5.30.00.0000012 W12 Świadczenie specjalistyczne 2-go typu 7 70,98 
5.30.00.0000013 W13 Świadczenie specjalistyczne 3-go typu 13 131,82 
5.30.00.0000014 W14 Świadczenie specjalistyczne 4-go typu 17 172,38 
5.30.00.0000015 W15 Świadczenie specjalistyczne 5-go typu 5 50,70 
5.30.00.0000017 W17 Świadczenie specjalistyczne 7-go typu 10 101,40 
Średni koszt porady onkologicznej (średnia arytmetyczna) 96,57 
* 1 punkt =10,44 zł (patrz Tab. 68) 

Tab. 14 
Koszt hospitalizacji związanej z przebiegiem mielofibrozy.43 

Kod 
grupy Kod produktu Nazwa grupy Wartość 

punktowa 
Liczba dni pobytu 
finansowana grupą 

Koszt 
[zł]* 

S02 5.51.01.0016002 Choroby układu krwiotwórczego 
i odpornościowego > 10 dni 190 16 9 880 

S03 5.51.01.0016003 Choroby układu krwiotwórczego 
i odpornościowego > 1 dnia 49 4 2 548 

S04 5.51.01.0016004 Choroby układu krwiotwórczego 
i odpornościowego < 2 dni 15 - 780 

* 1 punkt = 52 zł 

Tab. 15 
Opinia ekspertów klinicznych dotycząca częstości wizyt ambulatoryjnych i hospitalizacji 
u pacjentów z mielofibrozą w zależności od odpowiedzi na leczenie.37 

 Porady ambulatoryjne Hospitalizacje 

Odpowiedź 
na leczenie* 

1 ekspert: 1x na 12 tygodni 
2 ekspert: 1x na 12 tygodni 
3 ekspert: 1x na 2 miesiące 
4 ekspert: 1x na 12 tygodni 
Założenie w modelu: 1x 12 tygodni 

1 ekspert: nie ma potrzeby 
2 ekspert: zwykle nie ma potrzeby 
3 ekspert: nie ma potrzeby 
4 ekspert: nie ma potrzeby 
Założenie na potrzeby modelu: brak hospitali-
zacji 

Brak 
odpowiedzi 
na leczenie 

1 ekspert: 1x na 4-6 tygodni 
2 ekspert: 1x na 4 tygodnie 
3 ekspert: 1x na 3-4 tygodnie 
4 ekspert: 1x na 4-8 tygodni 
Założenie w modelu: 1x 5 tygodni 

1 ekspert: 1x na 3-4 tygodnie 
2 ekspert: 1x na 6-8 tygodni 
3 ekspert: 1x na 6 tygodni 
4 ekspert: 1x na 4-8 tygodni 
Założenie na potrzeby modelu: 1x 6 tygodni 

* odpowiedź na leczenie była zdefiniowana jako zmniejszenie objętości śledziony o co najmniej 35% lub 
zmniejszenie długości śledziony o co najmniej 50%.  
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2.8.4 Koszty związane z transfuzją krwi 

Odsetek pacjentów zależnych od transfuzji krwi przyjęto za wynikami badania COM-
FORT II (Tab. 16). Zależność od transfuzji została zdefiniowana jako 3 transfuzje w okre-
sie 12 tygodni po 2 jednostki.  

Dane zostały zamieszczone w modelu przez jego autorów. Dane poddano korekcie ze 
względu na różnicę w wyjściowym odsetku pacjentów zależnych od transfuzji pomiędzy 
grupą stosujących ruksolitynib a grupą otrzymującą BAT, tj. 19,2% vs 26%.* Opis szaco-
wania zamieszczono również w dokumencie złożonym do NICE.38 

Tab. 16 
Odsetek pacjentów zależnych od transfuzji w badaniu COMFORT II.39  

Tydzień leczenia Odsetek pacjentów wymagających transfuzji [%] 
Ruksolitinib Najlepsza dostępna terapia 

0 21,5 21,5 
12 74,6 63,8 
24 65,7 59,4 
36 53,4 49,4 
48 52,4 48,3 

ponad 48 tygodni* 50,0 50,0 
*założenie na podstawie danych o zmniejszeniu odsetka pacjentów zależnych od transfuzji do poziomu 
zbliżonego do obserwowanego w grupie BAT w dalszym okresie badania COMFORT II12 

Zgodnie z opinią ekspertów klinicznych u pacjenta wymagającego przetoczenia krwi 
wykonuje się średnio 1 przetoczenie w miesiącu po 2 jednostki koncentratu krwinek 
czerwonych.42 Podanie odbywa się w ramach hospitalizacji jednodniowej. Tym samym 
w okresie 12 tygodni wykonuje się średnio 2,8 przetoczenia. Oszacowanie kosztu jednej 
transfuzji zamieszczono w tabeli poniżej. 

Tab. 17 
Koszty związane z transfuzją.40,41  

Kod świadczenia Nazwa świadczenia Liczba punktów* Koszt [zł] 

5.52.01.0001464 
Hospitalizacja związana z przetoczeniem krwi, 
produktów krwiopochodnych w tym immunoglo-
bulin 

5 260,00 

5.53.01.0000940 Przetoczenie koncentratu/ napromienianego kon-
centratu krwinek czerwonych 3,47 180,44 

Średni koszt transfuzji [zł] 620,88 
* 1 punkt = 52 zł 

2.8.5 Koszty powikłań splenomegalii 

Koszt zabiegu splenektomii 

* Oszacowanie zamieszczone w modelu 
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Założono, że koszt zabiegu splenektomii jest rozliczany w ramach grupy JGP: G42. Koszt 
zabiegu to 5 460 zł (Tab. 18). 

Zgodnie z opinią ekspertów częstość wykonywania splenektomii to 5%.42 

Tab. 18 
Koszt związany z wykonaniem splenektomii.43 

Kod grupy Kod produktu Nazwa grupy Wartość punktowa 
hospitalizacji Koszt [zł]* 

G42 5.51.01.0007042 Zabiegi śledziony 105 5 460,00 
* 1 punkt = 52 zł 

Koszt naświetlania śledziony 

Zgodnie z opinią ekspertów u 7,5% pacjentów wykonuje się radioterapię śledziony w 
celu zmniejszenia splenomegalii.42 Założono, że u pacjentów wykonuje się średnio 7,5 
seansu radioterapii. Założenie oparto na wynikach z badania Elliot 1998 dla pacjentów 
ze splenomegalią w przebiegu mielofibrozy.44 

Tab. 19 
Koszt hospitalizacji związanej z radioterapią.40,45 

Kod produktu Nazwa świadczenia Wycena punktowa Koszt [zł]* 
5.52.01.0001440 Hospitalizacja do teleradioterapii 6 312,00 

5.52.01.0001471 
Hospitalizacja do teleradioterapii - w 
oddziale radioterapii/ onkologii kli-
nicznej 

8 416,00 

Średni koszt hospitalizacji – średnia arytmetyczna 364,00 
5.07.01.0000021 Teleradioterapia paliatywna  52 2 704,00 
Średni koszt naświetlania śledziony przy założeniu średnio 7,5 seansów naświetlania 5 434,00 
* 1 punkt = 52 zł 

Koszt powikłań naczyniowych 

Eksperci kliniczni wskazali zakrzepicę żylną, nadciśnienie wrotne, zakrzepicę żyły śle-
dzionowej jako powikłania naczyniowe splenomegalii. Częstość występowania powikłań 
naczyniowych określono na 15%. Ze względu na brak danych o udziale tych grup w le-
czeniu powikłań po splenomegalii średni koszt oszacowano jako średnią arytmetyczną 
(Tab. 20). 

Tab. 20 
Koszt leczenia powikłań naczyniowych w przebiegu splenomegalii.43 

Kod 
grupy Kod produktu Nazwa grupy Wycena 

punktowa Koszt [zł]* 

F61 5.51.01.0006061 Kompleksowe zabiegi w krwawieniach z prze-
wodu pokarmowego * 104 5408,00 

F62 5.51.01.0006062 Duże i endoskopowe lecznicze zabiegi w krwa-
wieniach z przewodu pokarmowego * 65 3380,00 

F63 5.51.01.0006063 Średnie i endoskopowe diagnostyczne zabiegi w 
krwawieniach z przewodu pokarmowego * 35 1820,00 
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Kod 
grupy Kod produktu Nazwa grupy Wycena 

punktowa Koszt [zł]* 

F66 5.51.01.0006066 Krwawienia z przewodu pokarmowego - lecze-
nie zachowawcze 26 1352,00 

Średni koszt leczenia powikłań naczyniowych 2 990,00 
* 1 punkt = 52 zł 

2.8.6 Koszt leczenia ostrej białaczki szpikowej 

Koszty leczenia ostrej białaczki szpikowej obliczono jako koszt hospitalizacji oraz koszt 
chemioterapeutyków (Tab. 21). Oszacowania i opis założeń zamieszczono w dalszej czę-
ści rozdziału. 

Tab. 21 
Zestawienie kosztów ponoszonych w przebiegu leczenia ostrej białaczki szpikowej. 

Nazwa kosztu Koszt [zł] 
Koszt JGP: Intensywne leczenie ostrych białaczek > 
17 r.ż. 28 600 

Terapia inicjująca remisję 3 610,59 
Terapia konsolidująca remisję 5 535,26 
Koszt terapii podtrzymującej remisję** 13 430,93 
Średni koszt profilaktyki OUN  472,77 
Średni koszt procedury przeszczepu szpiku* 103 193,94 
Arabinozyd w dużej dawce przed wykonaniem 
procedury przeszczepu szpiku*† 2 957,37 

Terapia kondycjonująca przed przeszczepem* 5 925,78 
Koszt leczenia ostrej białaczki szpikowej 56 581,85 
† 3 g/m2 co 12 godzin w 1., 3., 5. dniu, *koszt dotyczy tylko 5% pacjentów (zgodnie z opinią ekspertów);42 
** wszyscy chorzy bez przeszczepu szpiku 

 

Schemat leczenia przyjęto za opinią ekspertów klinicznych, tj. daunorubicyna, arabino-
zyd cytozyny oraz kladrybina.42 Dawkowanie leków w schemacie jest zgodne z wytycz-
nymi PUO dla schematu DAC-7 opracowanego przez Polską Grupę ds. Leczenia Białaczek 
u Dorosłych. Zgodnie ze schematem DAC-7 daunorubicynę stosuje się przez 3 dni w 
dawce 60 mg/m2 w połączeniu z arabinozydem cytozyny przez 7 dni w dawce 200 
mg/m2 oraz kladrybinę w dawce 5mg/m2 przez 5 dni. Wszystkie leki podawane są we 
wlewie dożylnym. Zalecenia PUO wyróżniają oprócz leczenia indukującego remisję, kon-
solidację remisji oraz leczenie po uzyskaniu remisji (tj. leczenie podtrzymujące remisję, 
obserwację lub przeszczep szpiku).46 Z uwagi na brak danych założono, że konserwa-
tywnie wszyscy pacjenci, u których nie planuje się przeszczepu szpiku, będą poddani 
leczeniu podtrzymującemu remisję. Przyjęto schemat leczenia zgodny z opisanym w 
zaleceniach PUO.46 Dawkowanie leków w schemacie przyjęto za protokołem leczenia 
ostrej białaczki szpikowej u dorosłych PALG AML 1/2008.47 

Leczenie konsolidujące remisję to dwa cykle: 

1. arabinozyd cytozyny 2-3 g/m2 co 12 godzin w 1., 3., 5. dniu; 
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2. arabinozyd cytozyny 1,5 g/m2 w 1., 2. i 3. dniu i mitoksantron 10 mg/m2 w 3., 4., 
5. dniu.46 

Założono, że leczenie indukujące remisję oraz leczenie konsolidujące będzie wykonane 
w ramach JGP S01: Intensywne leczenie ostrych białaczek > 17 r.ż. (Tab. 23). 

Zgodnie z zaleceniami Polskiej Unii Onkologii (PUO) po leczeniu konsolidującym u pa-
cjentów wykonuje się przeszczep poprzedzony zazwyczaj 1 cyklem cytarabiny w wyso-
kiej dawce.46 

Zgodnie z opinią ekspertów klinicznych odsetek pacjentów z ostrą białaczką szpikową w 
przebiegu mielofibrozy, u których wykonuje się przeszczep szpiku wynosi 5%.42 

Założono, że pacjentom, u których wykonywany jest przeszczep szpiku, zostaje podany 
jeden cykl arabinozydu cytozyny w dużej dawce (3 g/m2 co 12 godzin w 1., 3., i 5. dniu) 
przed wykonaniem zabiegu. Takie postępowanie jest zgodne z zaleceniami kliniczny-
mi.46  

Terapia kondycjonująca przed przeszczepem to podawanie busulfanu w dawce 0,8 
mg/kg m.c. co 6 godzin przez 4 dni (16 dawek) oraz cyklofosfamidu w dawce 60 mg/kg 
m.c. przez 2 dni po minimum 24 godzinach od zakończenia podawania busulfanu.48 

Koszt procedury przeszczepienia szpiku oszacowano na podstawie danych NFZ o wy-
stąpieniu poszczególnych typów przeszczepów. Oszacowanie zamieszczono w Tab. 24. 

Zgodnie z wytycznymi PUO założono, że u pacjentów stosowana jest profilaktyka wzglę-
dem ośrodkowego układu nerwowego z częstością co 3 miesiące w pierwszym roku le-
czenia w formie arabinozydu cytozyny w dawce 40 mg, metotreksatu w dawce 15 mg i 
deksametazonu w dawce 4 mg podawanych dokanałowo.46,49 Koszt profilaktyki oszaco-
wano uwzględniając koszt podania leku po zakończeniu leczenia indukcyjnego i konso-
lidacji remisji, tj. koszt hospitalizacji jednodniowej. Założono, że u pacjenta zostanie wy-
konane średnio 1 cykl ze względu na medianę przeżycia pacjentów wynoszącą 3,9 mie-
siąca.  

Tab. 22 
Koszt leków w terapii inicjującej remisję, konsolidującej remisję, kondycjonującej przed 
przeszczepem i podtrzymującej oraz koszt profilaktyki OUN. 

Lek Dawkowanie Dawka cał-
kowita [mg] 

Koszt mg sub-
stancji/ oso-
bodnia hospi-
talizacji [zł]* 

Koszt [zł] 

Terapia inicjująca remisję 

arabinozyd cytozyny 200 mg/m2 codziennie przez 7 
dni 2576 0,089292478 230,02 

daunorubicyna 60 mg/m2 codziennie przez 3 
dni 331,2 2,94398 975,05 

kladrybina 5 mg/m2 codziennie przez 5 dni 46 52,294 2405,52 
Koszt całkowity terapii inicjującej 3610,59 
Terapia konsolidująca remisję 
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Lek Dawkowanie Dawka cał-
kowita [mg] 

Koszt mg sub-
stancji/ oso-
bodnia hospi-
talizacji [zł]* 

Koszt [zł] 

arabinozyd cytozyny - 1 
cykl (arabinozyd w 
dużej dawce) 

3 g/m2 co 12 godzin w 1., 3., 5. 
dniu 33120 0,089292478 2957,37 

arabinozyd cytozyny - 2 
cykl 1,5 g/m2 codziennie przez 3 dni 8280 0,089292478 739,34 

mitoksantron 10 mg/m2 w 3., 4., 5. dniu  55,2 33,306988 1838,55 

Koszt całkowity terapii konsolidującej remisję 5535,26 

Terapia podtrzymująca remisję trwająca do 2 lat – pierwszy cykl stosowany naprzemiennie co 5 tygodni z 
drugim cyklem 
Pierwszy cykl 
daunorubicyna 45 mg/m2 dożylnie przez 2 dni 165,6 2,94398 487,52 

arabinozyd cytozyny 100 mg/m2 podskórnie co 12 
godzin przez 5 dni 1840 0,089292478 164,3 

Koszt pierwszego cyklu 651,82 
Drugi cykl 

arabinozyd cytozyny 100 mg/m2 podskórnie co 12 
godzin przez 5 dni 1840 0,089292478 164,3 

Tioguanina 100 mg/m2 doustnie co 12 go-
dzin przez 5 dni 1840 0,74882 1377,83 

Koszt drugiego cyklu 1542,13 
Koszt hospitalizacji 
związanej z terapią 
podtrzymującą remisję 

Założenie:3 cykle po 5 dni w 
cyklu (cykle co 5 tygodni)** - 676 10140 

Koszt terapii podtrzymującej remisję 13430,925 
Terapia kondycjonująca przed przeszczepem 

busulfan 0,8 mg/kg m.c. co 6 godzin przez 
4 dni (16 dawek) 921,6 5,8614 5401,87 

cyklofosfamid 
60 mg/kg m.c. przez 2 dni po 
minimum 24 godzinach od za-
kończenia podawania busulfanu 

8640 0,060637248 523,91 

Koszt całkowity terapii kondycjonującej 5925,78 
Profilaktyka ośrodkowego układu nerwowego (OUN) po remisji 
arabinozyd cytozyny 40 mg co 3-miesiące 40 0,089292478 3,57 
metotreksat 15 mg co 3-miesiące 15 0,080137162 1,2 
Średni koszt leków w profilaktyce OUN 4,77 
Koszt podania 1 podanie ** - 468 468 
Średni koszt profilaktyki OUN 472,77 
* oszacowanie kosztu mg substancji czynnej zamieszczono w rozdziale 7.3; ** liczbę cykli przyjęto na pod-
stawie mediany przeżycia pacjentów z ostrą białaczką szpikową – 3,9 miesiąca. 

Tab. 23 
Koszt hospitalizacji dla leczenia ostrej białaczki szpikowej w przebiegu mielofibrozy. 

Kod grupy Kod produktu Nazwa grupy Wartość punktowa Koszt [zł]* 

S01 5.51.01.0016001 Intensywne leczenie ostrych 
białaczek > 17 r.ż. 550 28 600 

* 1 punkt = 52 zł 
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Tab. 24 
Koszt procedury przeszczepu szpiku. 

Kod 
grupy Kod produktu Nazwa grupy 

Wartość 
punkto-
wa 

Liczba dni 
pobytu finan-
sowana grupą 

Udział** Koszt [zł]* 

S21 5.51.01.0016021 
Przeszczepienie auto-
logicznych komórek 
krwiotwórczych 

1 000 30 0,64537 52 000 

S22 5.51.01.0016022 

Przeszczepienie allo-
genicznych komórek 
krwiotwórczych od 
rodzeństwa identycz-
nego w HLA 

2 353 30 0,14005 122 356 

S23 5.51.01.0016023 

Przeszczepienie allo-
genicznych komórek 
krwiotwórczych od 
dawcy alternatywnego 

4 705 30 0,21458 244 660 

Średni koszt procedury przeszczepu szpiku 103193,94 
* 1 punkt = 52 zł; ** na podstawie liczby wystąpień – statystyka JGP 2012 

2.8.7 Koszty działań niepożądanych stopnia 3. lub 4.  

Częstość występowania działań niepożądanych uzyskano z badania COMFORT II (Tab. 
25) mimo, że w scenariuszu podstawowym założono odsetki pacjentów stosujących BAT 
za opinią ekspertów Decyzja o zastosowaniu polskich danych o strukturze udziału leków 
w leczeniu pacjentów z mielofibrozą wynikała z próby ujęcia polskich kosztów BAT. 
Zmiana struktury BAT może wpłynąć na częstość występowania działań niepożądanych, 
jednak należy się spodziewać, że zmiana ta nie będzie duża. Przy zbliżonym występowa-
niu działań niepożądanych jak w badaniu COMFORT II oraz małej populacji pacjentów z 
mielofibrozą szacowanie liczby działań niepożądanych na podstawie opinii ekspertów 
jest obarczone błędem. Trudno przewidzieć, czy pacjenci w Polsce doświadczają więk-
szej, czy mniejszej częstości działań niepożądanych. Niektóre leki stosowane w badaniu 
COMFORT II nie są stosowane w leczeniu mielofibrozy w Polsce, jednak leki te były sto-
sowane przez niewielki odsetek chorych (porównaj Tab. 10 i Tab. 37). Należy również 
zauważyć, że znacznie większy odsetek pacjentów w Polsce stosuje hydroksymocznik w 
porównaniu do populacji z COMFORT II (70% vs 55,9%). Na tej podstawie założono, że 
częstość działań niepożądanych w populacji polskich pacjentów z mielofibrozą leczo-
nych BAT będzie taka jak obserwowana w badaniu COMFORT II. Ze względu na większą 
częstość stosowania hydroksymocznika w Polsce istnieje możliwość, że częstość działań 
niepożądanych jest większa niż w badaniu COMFORT II. W takim przypadku założenie o 
takiej samej częstości działań niepożądanych dla polskiego BAT jak w badaniu COM-
FORT II jest założeniem konserwatywnym.  

Odsetek pacjentów wymagających hospitalizacji uzyskano po konsultacji z ekspertami 
klinicznymi (Tab. 26).42  
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Zestawienie oszacowanych kosztów uwzględnionych w analizie działań niepożądanych 
zamieszczono w zamieszczono w Tab. 26. 

Tab. 25 
Częstość występowania działań niepożądanych stopnia 3. lub 4. na podstawie badania 
COMFORT II.1 

Działanie niepożądane Odsetek pacjentów z działaniem niepożądanym stopnia 3. lub 4. [%] 
Ruksolitynib Najlepsza dostępna terapia 

neutropenia 0 0 
zmęczenie 0,68 0 
nudności/wymioty 0,7 0 
biegunka 1,4 0 
anemia 11 4,1 
trombocytopenia 7,5 4,1 
zapalenie płuc 1,4 4,1 
astenia 1,4 1,4 
zapalenie jamy ustnej 1,4 0 

Tab. 26 
Koszt hospitalizacji wynikającej z działań niepożądanych 3. lub 4. stopnia po uwzględnie-
niu odsetka pacjentów hospitalizowanych. 

Działanie niepożąda-
ne 

Koszt hospitalizacji 
[zł] 

Odsetek pacjentów z dzia-
łaniem niepożądanym 
stopnia 3. lub 4. wymagają-
cych hospitalizacji [%]* 

Koszt hospitalizacji po 
uwzględnieniu odsetka 
pacjentów hospitalizowa-
nych [zł] 

neutropenia zrezygnowano z szacowania kosztu, z uwagi na brak zdarzeń w badaniu COM-
FORT II 

zmęczenie 0 0 0 
nudności/wymioty 1 612,00 5 80,60 
biegunka 1 612,00 30 483,60 
anemia 1032,62 50 516,31 
trombocytopenia 945,36 60 567,22 
zapalenie płuc 2 545,65 50 1 272,83 
astenia 0 0 0 
zapalenie jamy ustnej 1 144,00 30 343,20 
* na podstawie opinii ekspertów klinicznych42 

2.8.7.1.1 Anemia 

Hospitalizacja pacjenta z anemią 3. (stężenie Hb 8-6,5 g/dl) lub 4. (stężenie Hb <6,5 
g/dl) stopnia wykonywana jest w ramach grupy JGP: zaburzenia krzepliwości, inne cho-
roby krwi i śledziony < 2 dni, podczas której zostają wykonane badania a także zostaje 
podane leczenie (Tab. 27).43 Do kosztu hospitalizacji doliczono koszt terapii erytropo-
etyną znajdującą się na wykazie leków stosowanych w terapii wspomagającej leczenie 
nowotworów oraz koszt koncentratu krwinek czerwonych. Założono, że pacjentom zo-
staną przetoczone 2 jednostki koncentratu krwinek czerwonych, ze względu na brak 
danych dotyczących liczby przetaczanych koncentratów. 

W Tab. 30 zamieszczono opis sposobu dawkowania darbepoetyny, epoetyny alfa i beta 
na podstawie charakterystyki produktów leczniczych. Zgodnie ze wskazaniem rejestra-

   

29/87 



 

 

cyjnym preparaty epoetyny alfa i beta oraz darbepoetyny mogą być stosowane u pacjen-
tów otrzymujących chemioterapię z niedokrwistością, tzn. stężeniem Hb ≤10 g/dl (6,2 
mmol/l).50,51,52 

Założono, że terapia erytropoetyną będzie trwała 6-tygodni za Wojtukiewicz 2009.  

Koszt 6-tygodniowej terapii erytropoetyną wyniósł 5 995,69 zł (Tab. 56).  

Po uwzględnieniu założenia o leczeniu erytropoetyną 6% pacjentów, kosztu hospitaliza-
cji oraz podania koncentratu krwinek czerwonych leczenie anemii kosztuje NFZ 1032,62 
zł/pacjenta (Tab. 29). 

Tab. 27 
Koszt hospitalizacji związanej z wystąpieniem anemii.43  

Kod JGP Kod produktu Nazwa grupy Wycena 
punktowa Koszt [zł] 

S07 5.51.01.0016007 Zaburzenia krzepliwości, inne choroby krwi i 
śledziony < 2 dni 6 312 

Tab. 28 
Koszt przetoczenia koncentratu krwinek czerwonych.41 

Kod Nazwa świadczenia Wycena punktowa Koszt [zł]* 

5.53.01.0000940 Przetoczenie koncentra-
tu/krwinek czerwonych 3,47 180,44 

* 1 punkt = 52 zł 

Tab. 29 
Koszt leczenia anemii. 

Nazwa kosztu Koszt [zł] 
hospitalizacja 312,00 
koszt przetoczenia 2 koncentratów krwinek czer-
wonych 360,88 

erytropoetyna 359,74* 
suma 1032,62 
* koszt 6-tygodniowej terapii dla 6% pacjentów 
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Tab. 30 
Dawkowanie erytropoetyn zgodnie z ChPL. 50,51,52 

Ep
oe

ty
n

a 
al

fa
 

Podawanie podskórne.  
Dawka początkowa: 150 j.m./kg m.c. 3x w tygodniu lub 450 j.m./kg m.c. raz w tygodniu. 
Jeśli po 4 tygodniach stężenie Hb zwiększy się o ≥ 1g/dl (>0,62 mmol/l) lub liczba retikulocytów 
zwiększy się o ≥ 40 000/µl względem wartości wyjściowych należy utrzymać dawkę początkową. 
Gdy stężenie Hb zwiększy się o < 1 g/dl (<0,62 mmol/l) lub liczba retikulocytów zwiększy się o 
mniej niż 40 000/µl w stosunku do wartości wyjściowych należy zwiększyć dawkę do 300 j.m./kg 
m.c. 3x w tygodniu. Jeśli po kolejnych 4 tygodniach leczenia dawką 300 j.m./kg 3x w tygodniu 
stężenie Hb zwiększy się o ≥ 1 g/dl (≥ 0,62 mmol/l) lub liczba retikulocytów zwiększy się o ≥ 40 
000 komórek/μl, należy utrzymać stosowanie dawki 300 j.m./kg m.c. 3x w tygodniu. Jeśli jednak 
stężenie Hb zwiększy się o < 1 g/dl (< 0,62 mmol/l) i liczba retikulocytów zwiększy się o < 40 000 
komórek/μl względem wartości wyjściowych należy przerwać leczenie epoetyną alfa. 
Jeśli stężenie hemoglobiny wzrasta o więcej niż 2 g/dl (1,25 mmol/l) na miesiąc lub jeśli stężenie 
hemoglobiny przekracza 12 g/dl (7,5 mmol/l), należy zmniejszyć dawkę o około 25 do 50%. Jeśli 
stężenie hemoglobiny przekracza 13 g/dl (8,1 mmol/l), należy przerwać leczenie aż do zmniej-
szenia się do poziomu poniżej 12 g/dl (7,5 mmol/l) i następnie ponownie rozpocząć leczenie 
epoetyną alfa w dawce o 25% mniejszej od poprzedniej dawki. 
Założono, że dawka tygodniowa będzie wynosić 450 j.m./kg m.c. Na potrzeby oszacowania kosz-
tów przyjęto, że średnia masa pacjenta będzie wynosić 72 kg. 

Ep
oe

ty
n

a 
b

et
a 

Podawanie podskórne.  
Dawka początkowa to 30 000 j.m. na tydzień podawane w jednorazowym wstrzyknięciu lub po-
dzielone na kilka podań. 
Jeśli po 4 tygodniach stężenie Hb zwiększy się o ≥ 1g/dl (>0,62 mmol/l) względem wartości wyj-
ściowej należy utrzymać dawkę początkową. Jeśli jednak stężenie Hb zwiększy się o < 1 g/dl (< 
0,62 mmol/l) względem wartości wyjściowej należy przerwać leczenie epoetyną beta. 
Dawka maksymalna nie powinna przekraczać 60 000 j.m. 
Jeśli stężenie hemoglobiny wzrasta o więcej niż 2 g/dl (1,25 mmol/l) na miesiąc lub jeśli stężenie 
hemoglobiny przekracza 12 g/dl (7,5 mmol/l), należy zmniejszyć dawkę o około 25 do 50%. Jeśli 
stężenie hemoglobiny przekracza 13 g/dl (8,1 mmol/l), należy przerwać leczenie aż do zmniej-
szenia się do poziomu poniżej 12 g/dl (7,5 mmol/l) i następnie ponownie rozpocząć leczenie 
epoetyną beta w dawce o 25% mniejszej od poprzedniej dawki. 
Założono, że średnia tygodniowa dawka będzie wynosić 30 000 j.m. 

D
ar

b
op

oe
ty

n
a 

Podawanie podskórne. Leczenie należy kontynuować przez 4 tygodnie od zakończenia chemiote-
rapii. 
Dawka początkowa to 500 µg (6,75 µg/kg m.c.) raz na 3 tygodnie lub 2,25 µg/kg m.c. raz w tygo-
dniu. 
Jeśli cel leczenia został osiągnięty lub stężenie Hb wzrośnie w okresie 4 tygodni o ≥2 g/dl 
(1,25 mmol/l) należy zmniejszyć dawkę o 25-50%. Jeśli stężenie Hb zwiększy się > 13 mg/dl 
należy przerwać leczenie do zmniejszenia stężenia Hb do 12 mg/dl. Należy wznowić leczenie 
dawką zmniejszoną o 25%. 
W przypadku braku osiągnięcia zadowalających efektów leczenia darbopoetyną po 9 tygodniach 
terapii należy przerwać leczenie. 
Założono, że u pacjenta po okresie 3 tygodni dawka zostanie zmniejszona o 25%, tj. założony 
schemat leczenia w okresie 6 tygodni to 500 µg mg w okresie pierwszych 3 tygodni i 375 µg w 
okresie kolejnych 3 tygodni. 

2.8.7.1.2 Biegunka, wymioty, nudności 

Uznano, że biegunka, nudności i wymioty stopnia III lub IV wymagają hospitalizacji. Za-
łożenie o leczeniu biegunki, nudności i wymiotów w ramach hospitalizacji wiąże się z 
wystąpieniem konieczności nawodnienia pacjenta. Koszt hospitalizacji oszacowano jako 
średnią arytmetyczną kosztów przypisanych dwóm JGP: F46 i F47(Tab. 31).  
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Tab. 31 
Koszt hospitalizacji i leczenia biegunki, wymiotów, nudności.43  

Kod JGP Kod produktu Nazwa grupy Wycena 
punktowa Koszt [zł] 

F46 5.51.01.0006046 Choroby jamy brzusznej 31 1 612,00 
F47 5.51.01.0006047 Choroby infekcyjne jelit 31 1 612,00 
Średni koszt hospitalizacji 1 612,00 

2.8.7.1.3 Trombocytopenia 

Koszt leczenia pacjenta z trombocytopenią 3. lub 4. stopnia oszacowano jako koszt JGP 
S07 oraz koszt przetoczenia 7 jednostek koncentratu krwinek płytkowych z krwi pełnej.  

Liczbę przetoczonych jednostek koncentratu płytek krwi określono na podstawie zale-
ceń Polskiej Unii Onkologii. Zgodnie z wytycznymi pacjentom z trombocytopenią podaje 
się 5-8 jednostek. 53 

Tab. 32 
Koszt hospitalizacji związanej z wystąpieniem trombocytopenii.41,43 

Kod JGP Kod produktu Nazwa 
Wycena 
punkto-
wa* 

Koszt [zł] 

S07 5.51.01.0016007 Zaburzenia krzepliwości, inne choroby krwi i 
śledziony < 2 dni 6 312,00 

- 5.53.01.0000943 Przetoczenie koncentratu krwinek płytkowych 
z krwi pełnej 1,74 90,48 (x 7) 

Średni koszt leczenia trombocytopenii** 945,36 
* 1 punkt = 52 zł; ** zgodnie z zaleceniami PUO pacjentom z trombocytopenią podaje się 5-8 jednostek 
koncentratu płytek krwi, tym samym założono, że średnio pacjent otrzyma 7 jednostek. 

2.8.7.1.4 Zapalenie płuc 

Założono, że koszt zapalenia płuc zostanie oszacowany na podstawie udziału trzech JGP 
w leczeniu zapalenia płuc (średnia ważona). Dane zawarto w Tab. 33. 

Tab. 33 
Koszt leczenia zapalenia płuc.43 

Kod 
grupy Kod produktu Nazwa grupy Wartość 

punktowa 
Liczba 
wystąpień† 

Udział w 
leczeniu [%] 

Koszt 
[zł]* 

D18 5.51.01.0004018 
Zapalenie płuc 
nietypowe, 
wirusowe 

72 41246 47,12 3 744,00 

D47 5.51.01.0004047 Zapalenie płuc z 
powikłaniami 37 13193 15,07 1 924,00 

D48 5.51.01.0004048 Zapalenie płuc bez 
powikłań 25 33104 37,81 1 300,00 

Średni koszt leczenia zapalenia płuc – średnia ważona [zł] 2 545,65 
* 1 punkt = 52 zł; †na podstawie statystyki JGP z 2011 
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2.8.7.1.5 Zapalenie jamy ustnej 

Założono, że koszt leczenia zapalenia jamy ustnej będzie odpowiadał kosztowi dla grupy 
JGP C57 (Tab. 34).43  

Konieczność hospitalizacji jest wynikiem utrudnienia tradycyjnego odżywiania i nawad-
niania, które obserwuje się przy zapaleniu jamy ustnej stopnia III i IV.54 

Tab. 34 
Koszt leczenia zapalenia jamy ustnej.43 

Kod JGP Kod produktu Nazwa grupy Wycena 
punktowa 

Koszt 
[zł]* 

C57 5.51.01.0003057 Inne choroby gardła, uszu i nosa 22 1 144,00 
* 1 punkt =52 zł 

2.8.8 Koszt opieki paliatywnej 

Koszt świadczeń w opiece paliatywnej obliczono na podstawie kontraktów 7 ośrodków z 
losowo wybranych województw (patrz aneks Tab. 67). Założono, że każdy pacjent w 
stanie terminalnym zostanie objęty opieką hospicyjną w ramach opieki domowej lub 
opieki stacjonarnej. Odsetek pacjentów korzystających z opieki hospicyjnej domowej i 
stacjonarnej pochodził ze sprawozdania Stowarzyszenia Hospicjum im. św. Wawrzyńca 
z 2010 roku.55 Średni koszt opieki paliatywnej to 2 799,24 zł (Tab. 35). 

Tab. 35 
Koszt opieki paliatywnej osoby dorosłej na podstawie sprawozdania Stowarzyszenia Ho-
spicjum im. św.Wawrzyńca.55 

 Liczba przyjęć w 2010 
roku (%) 

Średni czas opieki w 
2010 roku [dni] Koszt osobodnia [zł]* 

Opieka domowa 688 (69,85) 38 43,06 
Opieka stacjonarna 297 (30,15) 26 211,29 
Średni koszt opieki paliatywnej [zł] 2 799,24 
* na podstawie kontraktów 7 ośrodków z losowo wybranych województw (patrz aneks Tab. 67) 

2.9 Dyskontowanie 

Zgodnie z wytycznymi AOTM w scenariuszu podstawowym koszty dyskontowano przy 
stopie dyskontowej 5%, a efekty zdrowotne przy stopie dyskontowej 3,5%. 

W analizie wrażliwości przedstawiono inne zalecane warianty dyskontowania: 

• 5%-towa stopa dyskontowa zarówno dla kosztów, jak i efektów zdrowotnych, 
• brak dyskontowania zarówno kosztów, jak i efektów zdrowotnych (stopa 0%), 
• 5%-towa stopa dyskontowa dla kosztów oraz 0% dla efektów zdrowotnych. 
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2.10 Walidacja modelu 

2.10.1 Walidacja wewnętrzna 

Przeprowadzono pomyślnie walidację wewnętrzną modelu, polegającą na sprawdzeniu 
uzyskiwanych wyników w przypadku podstawiania szczególnych wartości parametrów 
(m.in.: wartości zerowe kosztów i prawdopodobieństw, te same wartości dla gałęzi in-
terwencji i komparatora). 

2.10.2 Walidacja konwergencji 

Podjęto próbę wykonania walidacji konwergencji. Odnaleziono analizy ekonomiczne 
ruksolitynibu zostały wykonane za pomocą tego samego modelu, co analiza zamieszczo-
na w tym dokumencie. Różnice dotyczyły parametrów wejściowych, głównie kosztów. 
W dokumentacji NICE oraz pan-Canadian Oncology Drug Review nie zamieszczono peł-
nego wykazu danych wejściowych.64,65 Druga analiza została opublikowana w formie 
plakatu.63 We wszystkich analizach wykorzystano dane o poprawie przeżycia pacjentów 
z odpowiedzią na leczenie z badania I/II fazy. Dodatkowo dokumenty złożone do NICE 
zostały zaktualizowane o nieopublikowane dane z badania COMFORT II, jednak wartość 
HR została zaczerniona. We wszystkich analizach wartość 3xPKB została przekroczona.  

2.10.3 Walidacja zewnętrzna 

Nie odnaleziono badań porównujących przeżywalność pacjentów w zależności od wy-
stępowania odpowiedzi na leczenie poza opisanymi w analizie ekonomicznej. Przeży-
walność pacjentów z mielofibrozą przyjęto za długookresowym badaniem Cervantes 
2009.17 Tym samym model dobrze odzwierciedla długość okresu leczenia. 

2.11 Analiza wrażliwości 

Analiza wrażliwości będzie miała charakter deterministyczny (prosta jednokierunko-
wa). Analizowane scenariusze wraz z założeniami wymieniono poniżej. 

Zmiana stóp dyskontowych (zakres zgodnie z wytycznymi AOTM). 

HR dla odpowiedzi na leczenie na podstawie opublikowanych wyników z badania 
COMFORT II (Tab. 36), ze względu na spójność populacji, której dotyczą wyniki sku-
teczności. 

Analiza ze skorygowaną wartością HR dla odpowiedzi na leczenie na podstawie wyni-
ków badania I/II fazy wykonaną na potrzeby analizy NICE, korektę wykonano, gdyż 
wartość z publikacji z badania I/II fazy dotyczyła porównania pacjentów z 50% zmniej-
szeniem długości śledziony z pacjentami ze zmniejszeniem długości śledziony <25% 
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(Tab. 36), danych nie wykorzystano ze względu na niepewność korekty;38 

Zaprzestanie leczenia następowało po pierwszych 48 tygodniach leczenia bez odpo-
wiedzi na terapię, co odpowiadało danym dotyczącym skuteczności uzyskiwanym w 
tym okresie w badaniu COMFORT II 

Zmiana wartości użyteczności dla stanu odpowiedź i brak odpowiedzi na leczenie na 
wartości występujące w populacji pacjentek z nowotworem piersi z dokumentacji 
NICE56 (Tab. 38). Zmiana ze względu na brak uwzględnienia objawów typowych dla 
mielofibrozy w tym zmęczenia i swędzenia w użyteczności zmapowanej z kwestiona-
riusza EORTC QLQ-C30, co zostało opisane przez NICE na str. 48.65 Zgodnie z danymi 
jakość życia pacjentów z mielofibrozą jest taka sama lub gorsza jak pacjentów z innymi 
nowotworami.58 Dodatkowo zleceniodawca wskazywał na znaczny odsetek brakują-
cych wyników dla kwestionariusza EORTC QLQ-C30 (patrz strona 156 analizy złożonej 
do NICE).38 Zgodnie z opinią wyrażoną przez NICE w dokumencie najbardziej odpo-
wiednie wartości użyteczności znajdują się pomiędzy wartościami uzyskanymi w gru-
pie pacjentek z nowotworem piersi a wartościami zmapowanymi z badania (NICE, str. 
4865) 

Zmiany struktury BAT z polskiej na występującą w badaniu COMFORT II (Tab. 37), za-
łożono, że leki nie stosowane w Polsce w leczeniu mielofibrozy nie generują kosztów 

Zmiana częstości zaprzestania leczenia ruksolitynibem z 3-letniego okresu badania I/II 
fazy na dane z przedłużonej fazy badania COMFORT II (ok. 2-letni okres), patrz Tab. 39 

 

Tab. 36 
Hazard względny dotyczący przeżycia całkowitego w zależności od występowania odpo-
wiedzi na leczenie – analiza wrażliwości.12  

 
Hazard względny 

Badanie COMFORT II Oszacowanie na potrzeby analizy 
NICE z badania I/II fazy 

Odpowiedź na leczenie jako 
zmniejszenie objętości śledziony 
o ≥35% 

0,48 0,3 

Brak odpowiedzi na leczenie 1 1 

 

Tab. 37 
Struktura BAT z badania COMFORT II. 

Lek Odsetek pacjentów stosujących 
lek Koszt 28-dniowej terapii [zł]* 

Hydroksymocznik 55,9% 32,18 
(33,77) 
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Lek Odsetek pacjentów stosujących 
lek Koszt 28-dniowej terapii [zł]* 

Anagrelid 6,7% 1 766,83 
Prednizon 10,6% 11,14 (13,92) 
Metyloprednizolon 3,4% 9,61 (15,50) 
Prednizolon 1,1% 9,88 (18,84) 
Erytropoetyna 10,1% 4 094,67 
Talidomid 2,8% 449,90 
Lenalidomid 2,8% 0 
Merkaptopuryna 1,1% 95,29 
Tioguanina 2,2% 5 786,88 

Danazol 6,1% 100,07 
(103,14) 

Pegasys 1,7% 0 
Melfalan 2,8% 158,31 

Kwas acetylosalicylowy 2,8% 0 
(3,51) 

Cytarabina 1,1% 25,00 
Kolchicyna 0,6% 0 
Exjade 0,6% 0 
Kwas foliowy 1,1% 0 (1,05) 
Lizynian kwasu acetylosalicylo-
wego 1,1% 0 

Interferon 1,1% 638,71 
* w nawiasie podano koszt terapii 28-dniowej z perspektywy połączonej, jeśli występowała różnica mię-
dzy kosztem z perspektywy płatnika 

 

Tab. 38 
Użyteczności stanów zdrowia – analiza wrażliwości.56 

Stan zdrowia Użyteczność 
zmniejszenie objętości śledziony o < 10% i występowanie objawów konstytu-
tywnych (CS) 0,446 

zmniejszenie objętości śledziony o ≥ 10%, < 25% i występowanie CS 0,446 
zmniejszenie objętości śledziony o ≥ 25%, < 35% i występowanie CS 0,446 
zmniejszenie objętości śledziony o ≥ 35%, < 50% i występowanie CS 0,823 
zmniejszenie objętości śledziony o ≥ 50% i występowanie CS 0,823 
zmniejszenie objętości śledziony o < 10% i brak CS 0,446 
zmniejszenie objętości śledziony o ≥ 10%, < 25% i brak CS 0,446 
zmniejszenie objętości śledziony o ≥ 25%, < 35% i brak CS 0,446 
zmniejszenie objętości śledziony o ≥ 35%, < 50% i brak CS 0,823 
zmniejszenie objętości śledziony o ≥ 50% i brak CS 0,823 

Tab. 39 
Odsetek zaprzestających leczenia ruksolitynibem w okresie ponad 48 tygodni w badaniu 
COMFORT II – analiza wrażliwości. 

Czas obserwacji Od początku badania 
do 151 tygodnia 

Od początku badania 
do 48 tygodnia 

Od 48 tygodnia do 151 ty-
godnia (103 tygodnie*) 

Liczba pacjentów 
zaprzestających leczenia‡ 

53 25 28 

Roczna częstość zaprzestania leczenia w okresie po 48 tygodniach† 9,72% 
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* różnica między danymi z 151 a 48 tygodnia; † N=146; ‡ z wykluczeniem pacjentów zaprzestających w 
wyniku braku skuteczności i progresji choroby 
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3 WYNIKI 

3.1 Wyniki analizy bez RSS 

3.1.1 Scenariusz podstawowy 

Założenia scenariusza podstawowego: 

• dożywotni horyzont czasowy, 

• odpowiedź na leczenie określona jako zmniejszenie objętości śledziony o 35%. 

Wyniki scenariusza podstawowego pod postacią zestawienia konsekwencji zdrowot-
nych oraz poniesionych kosztów i ich różnicy dla ocenianych schematów leczenia przed-
stawia Tab. 40 – perspektywa NFZ i Tab. 41 – perspektywa połączona. 

Większość kosztów ponoszonych w leczeniu pacjentów ruksolitynibem to koszt sub-
stancji czynnej. Zastąpienie BAT ruksolitynibem wiąże się ze zwiększeniem ogólnego 
przeżycia o około rok lub 0,90 QALY. Koszt uzyskania dodatkowego QALY wyniósł 
526 169 zł z perspektywy NFZ. Wartość ICUR z perspektywy połączonej zmniejszyła się 
o mniej niż 1% względem perspektywy NFZ. 

Cenę zbytu netto ruksolitynibu dla progu kosztu uzyskania dodatkowego QALY zamiesz-
czono w Tab. 42. 

Tab. 40 
Wyniki analizy użyteczności kosztów: scenariusz podstawowy, perspektywa NFZ. 

Terapia 
Koszt nabycia 
substancji 
czynnych [zł] 

Koszt całkowi-
ty [zł] 

Ogólne przeży-
cie [miesiące] QALY  ICUR 

ruksolitynib 520 119,95 619 914,55 59,43 3,23 - 

BAT 35 150,86 148 352,95 47,67 2,34 - 

różnica 484 969,09 471 561,61 11,76 0,90 526 169,25 

Tab. 41 
Wyniki analizy użyteczności kosztów: scenariusz podstawowy, perspektywa połączona. 

Terapia 
Koszt nabycia 
substancji 
czynnych [zł] 

Koszt całkowi-
ty [zł] 

Ogólne przeży-
cie [miesiące] QALY  ICUR 

ruksolitynib 520 208,28 620 002,89 59,43 3,23 - 

BAT 35 276,81 148 478,90 47,67 2,34 - 

różnica 484 931,46 471 523,98 11,76 0,90 526 127,27 
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Tab. 42 
Cena dla progu kosztu uzyskania dodatkowego roku życia skorygowanego o jakość wyno-
szącego 3x PKB na mieszkańca (art. 12 pkt 13 Ustawy refundacyjnej), tj. 111 381 zł. 

Gramatura tabletki 
[mg] 

Cena zbytu netto za 
opakowanie (60 ta-
bletek) [zł] 

Cena za opako-
wanie z VAT [zł]  

Cena hurtowa za 
opakowanie [zł] 

Cena hurtowa za 
mg [zł] 

Perspektywa NFZ 

15 4 634,02 5004,74 5254,98 5,838868161 

Perspektywa połączona 

15 4 635,44 5006,27 5256,58 5,840644444 
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3.1.2 Deterministyczna analiza wrażliwości 

W analizie wrażliwości szacowano wartości ICUR dla zmiany wartości następujących 
parametrów: 

• stopa dyskontowa dla kosztów i efektów – zakres zmian określony wytycznymi 
AOTM; 

• HR dla przeżycia całkowitego z badania COMFORT II dla porównania ruksolitynib 
vs BAT; 

• HR dla przeżycia całkowitego z badania I/II fazy po korekcie - wartość zamiesz-
czona w analizie złożonej do NICE;38 

• zaprzestanie leczenia dopiero po 48 tygodniach od rozpoczęcia leczenia przy 
braku odpowiedzi; 

• użyteczności dla stanów zdrowia: odpowiedź i brak odpowiedzi na leczenie jak u 
pacjentek z nowotworem piersi; 

• struktura BAT z badania COMFORT II; 
• roczna częstość zaprzestania leczenia z 2-letniej fazy przedłużonej badania COM-

FORT II. 

Wyniki analizy wrażliwości wskazują, że największy wpływ na wartość ICUR ma stopa 
dyskontowa dla efektów zdrowotnych, co jest związane z dożywotnim horyzontem cza-
sowym. Istotnym parametrem wpływającym na efektywność kosztową jest HR przeżycia 
całkowitego u pacjentów z odpowiedzią na leczenie. Należy mieć na uwadze, że HR wy-
korzystany w analizie wrażliwości dotyczył porównania ruksolitynib vs BAT a nie od-
powiedź na leczenie vs brak odpowiedzi. Dodatkowo w analizie przeżycia całkowitego 
dla HR z badania COMFORT II12 porównanie wykonano między zrandomizowanymi 
grupami bez uwzględnienia, że część pacjentów w grupie BAT po 48 tygodniach rozpo-
częła leczenie ruksolitynibem. Tym samym jest mało prawdopodobne, że ICUR osiągnie 
wartości z tego scenariusza. 

Innym istotnym parametrem jest wartość użyteczności dla stanów zdrowia.  

Zmiana HR na wartość po korekcie wpłynęła na wynik w mniejszym stopniu niż inne 
zmiany parametrów. Zmiana struktury BAT z polskiej na BAT z badania COMFORT II ma 
mniejsze znaczenie.  

Wyniki zamieszczono w Tab. 43 i Tab. 44. 
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Tab. 43 
Wyniki analizy wrażliwości – perspektywa NFZ.  

Terapia 
Koszt nabycia 
substancji czyn-
nych [zł] 

Koszt całkowity 
[zł] 

Ogólne przeżycie 
[miesiące] QALY  ICUR [zł/QALY] 

Zmiana względem sce-
nariusza podstawowego 
[%] 

Cena zbytu netto opa-
kowania 60 tab. 15 mg 
dla progu efektywno-
ści* [zł] 

Stopa dyskontowa 5% dla kosztów i efektów zdrowotnych 
ruksolitynib 520 119,95 619 914,55 55,40 3,01 - - - 
BAT 35 150,86 148 352,95 45,07 2,21 - - - 
różnica 484 969,09 471 561,61 10,33 0,81 584 820,92 11,15 4 259,08 
Stopa dyskontowa 0% dla kosztów i efektów zdrowotnych 
ruksolitynib 659 377,06 788 476,33 72,02 3,91 - - - 
BAT 43 171,99 182 266,42 55,39 2,71 - - - 
różnica 616 205,07 606 209,91 16,63 1,20 506 325,76 -3,77 4 555,78 
Stopa dyskontowa 5% dla kosztów i 0% dla efektów zdrowotnych 
Ruksolitynib 520 119,95 619 914,55 72,02 3,91 - - - 
BAT 35 150,86 148 352,95 55,39 2,71 - - - 
Różnica 484 969,09 471 561,61 16,63 1,20 393 863,22 -25,15 5 889,90 
HR dla przeżycia całkowitego z badania COMFORT II dla porównania ruksolitynib vs BAT 
ruksolitynib 450 069,70 544 965,25 54,08 2,92 - - - 
BAT 35 146,07 148 333,07 47,66 2,34 - - - 
Różnica 414 923,63 396 632,18 6,42 0,59 677 621,20 28,78 4 134,04 
HR dla przeżycia całkowitego z badania I/II fazy po korekcie - wartość zamieszczona w analizie złożonej do NICE 
ruksolitynib 495 853,98 593 986,75 57,58 3,12 - - - 
BAT 35 149,42 148 346,97 47,67 2,34 - - - 
Różnica 460 704,56 445 639,78 9,91 0,79 565 248,62 7,43 4 475,15 
Zaprzestanie leczenia dopiero po 48 tygodniach od rozpoczęcia leczenia przy braku odpowiedzi 
ruksolitynib 580 586,53 680 480,91 59,43 3,23 - - - 
BAT 35 150,86 148 352,95 47,67 2,34 - - - 
różnica 545 435,67 532 127,97 11,76 0,90 593 749,30 12,84 4 187,46 
Użyteczności dla stanów zdrowia: odpowiedź i brak odpowiedzi na leczenie jak u pacjentek z nowotworem piersi 
ruksolitynib 520 119,95 619 914,55 59,43 2,76 - - - 
BAT 35 150,86 148 352,95 47,67 1,64 - - - 
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Terapia 
Koszt nabycia 
substancji czyn-
nych [zł] 

Koszt całkowity 
[zł] 

Ogólne przeżycie 
[miesiące] QALY  ICUR [zł/QALY] 

Zmiana względem sce-
nariusza podstawowego 
[%] 

Cena zbytu netto opa-
kowania 60 tab. 15 mg 
dla progu efektywno-
ści* [zł] 

różnica 484 969,09 471 561,61 11,76 1,12 421 240,13 -19,94 5 565,29 
Struktura BAT z badania COMFORT II 
ruksolitynib 519 229,45 619 024,06 59,43 3,23 - - - 
BAT 33 881,08 147 083,17 47,67 2,34 - - - 
różnica 485 348,37 471 940,89 11,76 0,90 526 592,45 0,08 4 619,81 
Roczna częstość zaprzestania leczenia z 2-letniej fazy przedłużonej badania COMFORT II 
ruksolitynib 493 697,27 594 384,12 58,62 3,17 - - - 
BAT 35 150,86 148 352,95 47,67 2,34 - - - 
różnica 458 546,41 446 031,17 10,95 0,84 532 811,55 1,26 4 584,71 
* próg kosztu uzyskania QALY wynoszący 3xPKB, tj. 111 381 zł. 

Tab. 44 
Analiza wrażliwości – perspektywa połączona. 

Terapia 
Koszt nabycia 
substancji czyn-
nych [zł] 

Koszt całkowity 
[zł] 

Ogólne przeżycie 
[miesiące] QALY  ICUR [zł/QALY] 

Zmiana względem sce-
nariusza podstawowego 
[%] 

Cena zbytu netto opa-
kowania 60 tab. 15 mg 
dla progu efektywno-
ści* [zł] 

Stopa dyskontowa 5% dla kosztów i efektów zdrowotnych 
ruksolitynib 520 208,28 620 002,89 55,40 3,01 - - - 
BAT 35 276,81 148 478,90 45,07 2,21 - - - 
różnica 484 931,46 471 523,98 10,33 0,81 584 774,26 11,15 4 260,48 
Stopa dyskontowa 0% dla kosztów i efektów zdrowotnych 
ruksolitynib 659 494,08 788 593,35 72,02 3,91 - - - 
BAT 43 326,69 182 421,12 55,39 2,71 - - - 
różnica 616 167,39 606 172,24 16,63 1,20 506 294,30 -3,77 4 556,88 
Stopa dyskontowa 5% dla kosztów i 0% dla efektów zdrowotnych 
Ruksolitynib 520 208,28 620 002,89 72,02 3,91 - - - 
BAT 35 276,81 148 478,90 55,39 2,71 - - - 
Różnica 484 931,46 471 523,98 16,63 1,20 393 831,80 -25,15 5 891,31 
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Terapia 
Koszt nabycia 
substancji czyn-
nych [zł] 

Koszt całkowity 
[zł] 

Ogólne przeżycie 
[miesiące] QALY  ICUR [zł/QALY] 

Zmiana względem sce-
nariusza podstawowego 
[%] 

Cena zbytu netto opa-
kowania 60 tab. 15 mg 
dla progu efektywno-
ści* [zł] 

HR dla przeżycia całkowitego z badania COMFORT II dla porównania ruksolitynib vs BAT 
ruksolitynib 450 154,38 545 049,93 54,08 2,92 - - - 
BAT 35 272,00 148 459,00 47,66 2,34 - - - 
Różnica 414 882,37 396 590,92 6,42 0,59 677 550,71 28,78 4 135,84 
HR dla przeżycia całkowitego z badania I/II fazy po korekcie - wartość zamieszczona w analizie złożonej do NICE 
ruksolitynib 495 941,09 594 073,86 57,58 3,12 - - - 
BAT 35 275,37 148 472,92 47,67 2,34 - - - 
Różnica 460 665,72 445 600,94 9,91 0,79 565 199,35 7,43 4 476,68 
Zaprzestanie leczenia dopiero po 48 tygodniach od rozpoczęcia leczenia przy braku odpowiedzi 
ruksolitynib 580 666,43 680 560,82 59,43 3,23 - - - 
BAT 35 276,81 148 478,90 47,67 2,34 - - - 
różnica 545 389,62 532 081,92 11,76 0,90 593 697,92 12,84 4 188,98 
Użyteczności dla stanów zdrowia: odpowiedź i brak odpowiedzi na leczenie jak u pacjentek z nowotworem piersi 
ruksolitynib 520 208,28 620 002,89 59,43 2,76 - - - 
BAT 35 276,81 148 478,90 47,67 1,64 - - - 
różnica 484 931,46 471 523,98 11,76 1,12 421 206,52 -19,94 5 566,70 
Struktura BAT z badania COMFORT II 
ruksolitynib 519 289,15 619 083,75 59,43 3,23 - - - 
BAT 33 966,21 147 168,29 47,67 2,34 - - - 
różnica 485 322,94 471 915,46 11,76 0,90 526 564,08 0,08 4 620,77 
Roczna częstość zaprzestania leczenia z 2-letniej fazy przedłużonej badania COMFORT II 
ruksolitynib 493 787,37 594 474,22 58,62 3,17 - - - 
BAT 35 276,81 148 478,90 47,67 2,34 - - - 
różnica 458 510,55 445 995,32 10,95 0,84 532 768,72 1,26 - 
* próg kosztu uzyskania QALY wynoszący 3xPKB, tj. 111 381 zł. 
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3.2 Wyniki analizy z RSS 

Zleceniodawca analizy zaproponował we wniosku refundacyjnym instrument podziału 
ryzyka (RSS) typu cap. Tym samym trudne jest oszacowanie realnego wpływu funkcjo-
nowania RSS na cenę preparatu Jakavi® a tym samym wpływu RSS na efektywność kosz-
tową ruksolitynibu. Dodatkowo, nawet w scenariuszu maksymalnym analizy BIA, nie 
jest przewidywane przekroczenie maksymalnej kwoty refundacji i uruchomienie capu. 

Z powyższych względów, wyniki analizy z RSS odpowiadają w 100% wynikom analizy 
bez RSS. 

  

 

44/87 



Ruks oli tynib ( Ja ka vi ® )  w mielof ibrozie  –  a na l iza  ekonomiczna  

___________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________ 

4 OGRANICZENIA 

Niniejsza analiza ekonomiczna, tak jak każde inne badanie, w szczególności modelowe, 
charakteryzuje się pewnymi ograniczeniami. 

Ograniczeniem analizy w przyjętym dożywotnim horyzoncie czasowym jest konieczność 
założenia wartości prawdopodobieństwa przejścia pomiędzy stanami zdrowia z badania 
COMFORT II w okresie wykraczającym poza okres obserwacji w badaniu (144 tygodnie). 

Pozostałe ograniczenia dotyczą wprowadzanych danych klinicznych oraz kosztowych. 

Poprawę przeżycia pacjentów odpowiadających na leczenie uzyskano na podstawie da-
nych z długookresowych badań śmiertelności pacjentów, u których obserwowano 50% 
redukcję długości śledziony w porównaniu z pacjentami ze zmniejszeniem długości śle-
dziony poniżej 25%. Uważa się, że 50% redukcja długości śledziony w badaniu odpo-
wiada zmniejszeniu objętości śledziony o 33%.9 Dane pochodziły z badania ruksolityni-
bu I/II fazy.13 W publikacjach z badania COMFORT II nie raportowano wartości HR dla 
porównania pacjentów z odpowiedzią na leczenie vs pacjentów bez odpowiedzi na le-
czenie. Dodatkowo porównanie przeżycia całkowitego w badaniu COMFORT II było wy-
konane dla grup zgodnie z randomizacją. Plan badania umożliwiał rozpoczęcie leczenia 
ruksolitynibem pacjentów zrandomizowanych do grupy BAT po 48 tygodniach terapii. Z 
uwagi na przejście jednej trzeciej chorych (bez odpowiedzi na leczenie) do grupy leczo-
nej ruksolitynibem ocena przeżycia pacjentów bez odpowiedzi na leczenie byłaby nie-
doszacowana a tym samym mało wiarygodna. Taki scenariusz choć mało prawdopodob-
ny wykonano w ramach analizy wrażliwości. Dodatkowo na małe prawdopodobieństwo 
takiego scenariusza wskazują informacje zamieszczone w dokumentacji NICE, w których 
zaczernione dane o HR z badania COMFORT II dla porównania odpowiedź na leczenie vs 
brak odpowiedzi na leczenie określono jako lepsze dla ruksolitynibu niż dane z badania 
I/II fazy wykorzystane w scenariuszu podstawowym. Ponadto niepublikowane dane 
przekazane przez zleceniodawcę, tj. irlandzki raport HTA zawiera wartość HR z badania 
COMFORT II wynoszącą 0,1.15 Ze względu na brak opublikowania tych wartości zdecy-
dowano konserwatywnie na wykorzystanie danych z badania I/II fazy.  

Ograniczeniem danych kosztowych jest niepewność co do wartości oszacowania kosztu 
leczenia ostrej białaczki szpikowej. Szczególnie brak danych o najczęstszym sposobie 
postępowania u pacjentów po schemacie konsolidacji remisji.  

Ograniczeniem danych dotyczących użyteczności stanów zdrowia jest sposób ich pozy-
skania. Dane te uzyskano na podstawie wyników dla kwestionariusza EORTC-QLQ-C30 
wypełnianego w przebiegu badania COMFORT II. Wartości użyteczności uzyskano me-
todą mapowania po zastosowania odpowiedniego algorytmu. Zmianę parametru testo-
wano w analizie wrażliwości ze względu na brak uwzględnienia zmęczenia i swędzenia, 
tj. objawów mielofibrozy w zmapowanych użytecznościach. Zgodnie z opinią NICE war-
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tości użyteczności dla mielofibrozy znajdują się pomiędzy zmapowanymi użyteczno-
ściami a wartościami typowymi dla innych nowotworów (NICE, str. 4865).  

Innym ograniczeniem, jest wykorzystanie danych niepublikowanych, które zostały 
przekazane przez zleceniodawcę analizy. Należy podkreślić, że dane te nie zastępowały 
danych opublikowanych, ale je uzupełniały. Dotyczy to m.in. odsetka pacjentów odpo-
wiadających na leczenie po 12, 24, 26 i 48 tygodniach. Uzyskanie innego źródła danych 
dla populacji pacjentów z mielofibrozą jest trudne ze względu na status choroby sierocej 
wpływający na dostępność opracowań naukowych. 
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5 DYSKUSJA 

5.1 Dostępne dane. Metody 

Analizę przeprowadzono z perspektywy płatnika publicznego oraz połączonej (NFZ i 
pacjenta). Wykorzystano model terapii mielofibrozy dostarczony przez zleceniodawcę 
analizy zaimplementowany w programie MS Office© Excel. Zaadaptowany do warunków 
polskich, model uwzględniał leki stosowane w Polsce w leczeniu mielofibrozy oraz pol-
skie dane kosztowe. W modelu przyjęto dożywotni horyzont czasowy z uwagi na wpływ 
leczenia na przeżycie pacjentów. Źródłem danych o skuteczności terapii ruksolitynibem 
były badania kliniczne ruksolitynibu w tym badanie COMFORT II. Dane kosztowe za-
czerpnięto ze stron Ministerstwa Zdrowia oraz Narodowego Funduszu Zdrowia. Prze-
prowadzono dyskontowanie zgodnie z zaleceniami AOTM. Model poddano walidacji 
wewnętrznej, zewnętrznej oraz walidacji konwergencji. Podstawowe założenia modelu 
testowano w analizie wrażliwości. 

Dane o skuteczności leczenia ruksolitynibem wymagały ekstrapolacji. Zgodnie z wyni-
kami z przedłużonej fazy badania COMFORT-I średnie zmniejszenie objętości śledziony 
w grupie pacjentów leczonych ruksolitynibem utrzymywało się w późniejszym okresie 
leczenia, tj. wyniosło od 32% w 48. tyg. do 35% w 96. tyg.57 Założono stały roczny odse-
tek pacjentów tracących odpowiedź na leczenie (8,1%) na podstawie danych z 3-
letniego okresu obserwacyjnego badania I/II fazy. 

Analiza złożona do NICE przez zleceniodawcę zawierała zestaw użyteczności dla stanu 
odpowiedzi i braku odpowiedzi z populacji pacjentek z nowotworem piersi.56 Rezygna-
cja z wartości użyteczności z badania COMFORT II była spowodowana dużym odsetkiem 
brakujących danych dla wyników kwestionariusza EORTC QLQ-C30, na podstawie któ-
rego wyznaczono użyteczności. Wybrano dane z populacji pacjentek z nowotworem 
piersi ze względu na podobne wyniki kwestionariusza oceny jakości życia EORTC QLQ-
C30 w porównaniu z wynikami z populacji badania COMFORT II. Stwierdzono, że jakość 
życia w grupie chorych z mielofibrozą jest podobna lub gorsza w porównaniu z popula-
cją pacjentów z hematologicznym nowotworem lub guzami litymi.58 Tym samym zakła-
dano, że wystąpienie odpowiedzi na leczenie będzie powodować takie same zwiększenie 
użyteczności stanu zdrowia jak obserwowane w przypadku innych nowotworów. Po-
nadto jako przyczynę rezygnacji z danych z badania COMFORT II podano znaczny odse-
tek brakujących wyników kwestionariusza EORTC-QLQ-C30 w badaniu COMFORT II 
oraz brak uwzględnienia w tym kwestionariuszu objawów typowych dla mielofibrozy. 
Zmiana tych wartości na wartości uzyskane w populacji pacjentek z nowotworem piersi 
znacznie poprawia wyniki analizy. 
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5.2 Wyniki 

Głównym celem leczenia mielofibrozy zgodnie z zaleceniami Polskiej Unii Onkologii 
(PUO) jest ustąpienie lub zmniejszenie objawów podmiotowych lub przedmiotowych a 
także wydłużenie okresu przeżycia.31 Poprawę przeżycia obserwowano w badaniu I/II 
fazy, COMFORT I, COMFORT II w grupie stosujących ruksolitynib. 

Jak udowodniono w badaniu klinicznym fazy I/II ruksolitynibu, zmniejszenie objętości 
śledziony o co najmniej 33% odpowiada zmniejszeniu długości śledziony o 50% w ba-
daniu palpacyjnym,9 co uważane jest za odpowiedź kliniczną wg kryteriów odpowiedzi 
na leczenie mielofibrozy ustanowionych przez IWG-MRT (ang. International Working 
Group for Myelofibrosis Research and Treatment; kryteria odpowiedzi umieszczono w 
aneksie 7.4). Splenomegalia wiąże się z szeregiem powikłań jak wodobrzusze, utrudnie-
nie pasażu jelitowego, niedrożność moczowodów, ucisk na rdzeń kręgowy oraz nadci-
śnienie płucne. Powiększenie śledziony jest także przyczyną nadciśnienia wrotnego i 
towarzyszącego mu krążenia obocznego.59 Powiększeniu śledziony towarzyszy również 
zespół objawów hematologicznych (tzw. zespół dużej śledziony) jak niedokrwistość, 
leukopenia lub trombocytopenia. Tym samym odpowiedź na leczenie w postaci zmniej-
szenia objętości śledziony, dotyczy najważniejszego objawu klinicznego u chorych na 
mielofibrozę, mającego wpływ na funkcjonowanie i jakość życia chorego. Wyniki wska-
zują, że zastosowanie leczenia ruksolitynitybem pozwala zyskać 0,90 dodatkowego QA-
LY. Ogólne przeżycie pacjentów zostaje zwiększone o około 1 rok. 

Oszacowana wartość ICUR znacznie przekracza próg uzyskania QALY określony ustawą 
(art. 12 pkt 13), co jest w największym stopniu pochodną ceny leku. Duży koszt terapii 
jest charakterystyczny dla nowych leków w chorobach sierocych, do których jest zali-
czana mielofibroza. Wynika to z relacji kosztów wprowadzenia nowej substancji na ry-
nek i małej populacji docelowej.  

Zasadność stosowania tego progu względem chorób rzadkich jest szeroko kwestiono-
wana. Zgodnie z Zarządzeniem nr 8/2008/DGL Prezesa NFZ z dnia 29.01.2008 roku „W 
przypadku programów zdrowotnych i programów dotyczących chorób ultrarzadkich 
(chorobowość poniżej <750 chorych w Polsce), Prezes Funduszu mógł odstąpić 
od oceny opłacalności technologii medycznej.”60 Zgodnie z oszacowaniami analizy 
wpływu na budżet populacja chorych na mielofibrozę w Polsce to ok. 850  chorych z 
czego do programu kwalifikowałoby się 254 pacjentów.61 

Zgodnie z wynikami analizy NFZ w 2011 roku koszt terapii lekowej powyżej 100 tysięcy 
złotych zrefundowano 13 815 pacjentom, którzy stanowili 0,0373% populacji Polski. 
Spośród tych pacjentów u 186 roczny koszt leczenia przekroczył 500 tysięcy złotych. Do 
najbardziej kosztochłonnych chorób należały choroby rzadkie, których wysoki koszt 
wynika z kosztów stosowania innowacyjnych leków.62 

Ponadto należy zaznaczyć, że ruksolitynib jest jedyną terapią w mielofibrozie pozwala-
jącą na wydłużenie przeżycia pacjentów na co wskazują wyniki badania COMFORT II. 
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5.3 Wyniki innych analiz 

W wyniku przeglądu systematycznego odnaleziono 3 analizy ekonomiczne opłacalności 
stosowania preparatu Jakavi®: jedną opublikowaną w formie plakatu63 oraz drugą na 
stronie pan-Canadian Oncology Drug Review.64 Analizy te zostały oparte na tym samym 
modelu, co analiza opłacalności przeprowadzona na potrzeby polskiego procesu refun-
dacyjnego, tj. opisana w tym dokumencie. Obie analizy zostały wykonane z perspektywy 
kanadyjskiego systemu opieki zdrowotnej. Ponadto odnaleziono opracowanie niemiec-
kiej agencji HTA,68 które zawierało oszacowanie populacji docelowej oraz kosztów le-
czenia pacjentów z mielofibrozą. Analizę niemieckiej agencji HTA odrzucono z przeglądu 
systematycznego ze względu na brak cech analizy ekonomicznej, tj. brak szacowania 
efektów zdrowotnych i odniesienia ich do ponoszonych kosztów.  

Ouagari 2012 – analiza opublikowana w formie plakatu 

Zidentyfikowana różnica w założeniach pomiędzy analizami dotyczyła powikłań naczy-
niowych (powikłań splenomegalii), których nie uwzględniono w kanadyjskiej analizie. 
Wartość ICUR dla scenariusza z odpowiedzią na leczenie zdefiniowaną jako zmniejsze-
nie objętości śledziony ≥35% lub brak objawów ogólnych oraz założeniem, że pacjenci 
bez objawów ogólnych i ze splenomegalią mają zwiększoną przeżywalność w takim sa-
mym stopniu jak pacjenci ze zmniejszeniem śledziony wyniosła 61 444 dolarów kana-
dyjskich/QALY. Wartości ICUR dla pozostałych scenariuszy: 

• scenariusz, w którym odpowiedź na leczenie określono jako zmniejszenie obję-
tości śledziony o ≥35% lub brak objawów ogólnych przy założeniu braku zwięk-
szenia przeżywalności u pacjentów bez objawów ogólnych, ale ze splenomegalią 
– 98 232 dolary kanadyjskie/QALY; 

• scenariusz, w którym odpowiedź na leczenie określono jako zmniejszenie obję-
tości śledziony o ≥35% – 80 832 dolarów kanadyjskich/QALY. 

Analiza przeprowadzona dla kanadyjskich danych kosztowych wykazała opłacalność 
terapii ruksolitynibem dla progu opłacalności wynoszącego 100 000 dolarów kanadyj-
skich za QALY. 

Analiza przeprowadzona przez pan-Canadian Oncology Drug Review (pCODR) 

Celem organizacji jest ocena skuteczności i efektywności kosztowej leków przeciwno-
wotworowych w celu wsparcia decyzji dotyczących finansowania leczenia.  

Zespół analityków pCODR wykonał analizę dla modelu dostarczonego przez firmę 
Novartis ze zmienionymi założeniami. Skrócono horyzont czasowy analizy do 96 i 144 
tygodni, ze względu na niepewność ekstrapolacji danych z badań klinicznych na doży-
wotni horyzont czasowy. Założono brak zwiększenia przeżycia pacjentów, u których 
wystąpiła odpowiedź na leczenie uzasadniając to brakiem wyników potwierdzających 
zwiększenie przeżycia pacjentów stosujących ruksolitynib w porównaniu z BAT. 
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Analiza dla założeń pCODR to wartość ICER 276 191 $/QALY i 383 686 $/QALY odpo-
wiednio dla horyzontu czasowego wynoszącego 96 tygodni i 144 tygodnie. ICER dla ana-
lizy wykonanej przez firmę Novartis to 101 207 $/QALY (dożywotni horyzont czasowy). 

Dokumentacja NICE 

Rekomendację dla ruksolitynibu wydano w czerwcu 2013 roku.65 Rada uznała, że rukso-
litynib jest technologią przełomową w leczeniu splenomegalii i objawów ogólnych wo-
bec braku skutecznego leczenia wśród dotychczasowych opcji terapeutycznych. Mimo 
potwierdzonej skuteczności, ruksolitynib nie został uznany za efektywny kosztowo w 
porównaniu z najlepszą dostępną terapią we wnioskowanym wskazaniu. Negatywną 
decyzję uzasadniono brakiem efektywności kosztowej. Uznano, że ICUR może sięgać do 
ok. 149 tys. funtów za QALY. Na stronie NICE zamieszczono dane dotyczące wyników 
analizy ekonomicznej złożonej przez wnioskodawcę (74 tys. funtów za QALY dla pierw-
szej analizy i 54 tys. funtów za QALY dla zaktualizowanej analizy), wyniki analizy Evi-
dence Review Group po zmodyfikowaniu wartości wejściowych i założeń modelu wnio-
skodawcy (149 tys. funtów za QALY). Uznano, że oszacowania wartości ICER są niepew-
ne ze względu na wątpliwości co danych dotyczących zwiększonego przeżycia pacjen-
tów leczonych ruksolitynibem. Najnowsze dane o przeżyciu pacjentów w badaniu COM-
FORT II opublikowano po wydaniu rekomendacji NICE.12  
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6 WNIOSKI KOŃCOWE 

Zastąpienie ruksolitynibem dotychczasowej terapii mielofibrozy prowadzi do uzyskania 
0,90 QALY przy wydłużeniu przeżycia o około rok.  

Wartość ICUR przekroczyła próg kosztu uzyskania QALY określony ustawą refundacyj-
ną.  

Ruksolitynib jest jedyną terapią w mielofibrozie, która przedłuża przeżycie i tak znaczą-
co poprawia jakość życia. 

   

51/87 



 

 

7 ANEKS 

7.1 Przegląd systematyczny analiz ekonomicznych 

Przeszukano następujące bazy danych pod kątem analiz ekonomicznych dotyczących 
ruksolitynibu w leczeniu mielofibrozy: 

• MEDLINE (PubMed): 1966 – 21.11.2013, 

• EMBASE: 1980 – 21.11.2013, 

• Cochrane Library: do 21.11.2013. 

W procesie wyszukiwania korzystano również z referencji odnalezionych doniesień. 

Strategia wyszukiwania została zaprojektowana przez jednego badacza (I.D.), a następ-
nie sprawdzona przez drugiego (D.G.). W procesie wyszukiwania badań klinicznych za-
stosowano opracowane uprzednio, zaprojektowane iteracyjnie strategie (Tab. 45, Tab. 
46, Tab. 47). Strategie zostały zaprojektowane przy założeniu, że priorytetem jest osią-
gnięcie maksymalnej czułości. Wyszukiwanie dotyczyło publikacji w językach: angiel-
skim, polskim, niemieckim i francuskim. 

Przeszukiwanie i selekcja abstraktów prowadzone były przez dwie osoby (I.D., D.G.). 
W przypadku niezgodności, dyskusję prowadzono do momentu osiągnięcia porozumie-
nia. Wyselekcjonowane abstrakty uzupełniono o pełne teksty artykułów i przeprowa-
dzono drugi etap kwalifikacji prac. 

Badania włączano do analizy końcowej systematycznego przeglądu piśmiennictwa, jeśli 
spełniały następujące kryteria: 

Metoda badania: analizy ekonomiczne uwzględniające koszty i efekty zdro-
wotne porównywanych technologii 

Populacja: pacjenci z mielofibrozą, 

Rodzaj interwencji: ruksolitynib (schemat dawkowania zgodny z ChPL) 

Ograniczenia językowe: publikacje w języku angielskim, polskim, niemieckim i fran-
cuskim. 
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Tab. 45 
Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych ruksolitynibu w leczeniu mielofibrozy w 
bazie MEDLINE (Ovid), na dzień 21.11.2013. 

1 "INCB 018424".mp. 2 
2 ruxolitinib.mp. 126 
3 1 or 2 126 
4 exp Economics/ 494280 
5 quality of life/ 120413 
6 value of life/ 5493 
7 Quality-adjusted life years/ 7319 
8 models, economic/ 6367 
9 markov chains/ 10721 
10 monte carlo method/ 20860 
11 decision tree/ 9028 
12 economic$.tw. 156713 
13 (cost? or costing? or costly or costed).tw. 343730 
14 (price? or pricing?).tw. 25041 
15 (pharmacoeconomic? or (pharmaco adj economic?)).tw. 3685 
16 budget$.tw. 19197 
17 expenditure$.tw. 37993 
18 (value adj1 (money or monetary)).tw. 357 
19 (fee or fees).tw. 12375 
20 "quality of life".tw. 152305 
21 qol$.tw. 20207 
22 hrqol$.tw. 7699 
23 "Quality adjusted life year$".tw. 6406 
24 qaly$.tw. 5501 
25 cba.tw. 9138 
26 cea.tw. 17007 
27 cua.tw. 865 
28 utilit$.tw. 124847 
29 markov$.tw. 14723 
30 monte carlo.tw. 29682 
31 (decision adj2 (tree$ or analys$ or model$)).tw. 12077 
32 ((clinical or critical or patient) adj (path? or pathway?)).tw. 3943 
33 (managed adj2 (care or network?)).tw. 17099 
34 or/4-33 1222504 
35 3 and 34 27 

Tab. 46 
Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych ruksolitynibu w leczeniu mielofibrozy w 
bazie EMBASE (Elsevier), na dzień 21.11.2013. 

1 'incb 018424'/exp AND [embase]/lim 595 
2 'ruxolitinib'/exp AND [embase]/lim 595 
3 'incb-018424'/exp AND [embase]/lim 595 
4 #1 OR #2 OR #3 595 
5 'health economics'/exp AND [embase]/lim 365584 
6 'quality of life'/exp AND [embase]/lim 210357 
7 'value of life':ab,ti AND [embase]/lim 140 
8 'quality adjusted life year'/exp AND [embase]/lim 9832 
9 'monte carlo method'/exp AND [embase]/lim 13789 
10 'decision tree'/exp AND [embase]/lim 2166 
11 ec.fs:ab,ti AND [embase]/lim 2 
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12 economic*:ab,ti AND [embase]/lim 132335 
13 cost*:ab,ti OR costing*:ab,ti OR costly:ab,ti OR costed:ab,ti AND [embase]/lim 331028 
14 price*:ab,ti OR pricing*:ab,ti AND [embase]/lim 21986 
15 pharmacoeconomic*:ab,ti AND [embase]/lim 5002 
16 budget*:ab,ti AND [embase]/lim 14700 
17 expenditure*:ab,ti AND [embase]/lim 34255 
18 value:ab,ti AND (money:ab,ti OR monetary:ab,ti) AND [embase]/lim 2427 
19 fee:ab,ti OR fees:ab,ti AND [embase]/lim 9042 
20 'quality of life':ab,ti AND [embase]/lim 158681 
21 qol*:ab,ti AND [embase]/lim 26759 
22 hrqol*:ab,ti AND [embase]/lim 8726 
23 quality:ab,ti AND adjusted:ab,ti AND life:ab,ti AND year*:ab,ti AND [embase]/lim 9461 
24 qaly*:ab,ti AND [embase]/lim 7124 
25 cba:ab,ti AND [embase]/lim 8470 
26 cea:ab,ti AND [embase]/lim 17991 
27 utilit*:ab,ti AND [embase]/lim 122409 
28 cua:ab,ti AND [embase]/lim 536 
29 markov*:ab,ti AND [embase]/lim 11062 
30 'monte carlo':ab,ti AND [embase]/lim 18862 
31 decision:ab,ti AND (tree*:ab,ti OR analys*:ab,ti OR model*:ab,ti) AND [embase]/lim 55334 

32 clinical:ab,ti OR critical:ab,ti OR patient:ab,ti AND (path*:ab,ti OR pathway*:ab,ti) 
AND [embase]/lim 542297 

33 managed:ab,ti AND (care:ab,ti OR network*:ab,ti) AND [embase]/lim 23877 

34 
#5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15 OR #1
6 OR #17 OR #18 OR #19 OR #20 OR #21 OR #22 OR #23 OR #24 OR #25 OR#26 OR 
#27 OR #28 OR #29 OR #30 OR #31 OR #32 OR #33 

1568422 

35 #4 AND #34 308 

Tab. 47 
Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych ruksolitynibu w leczeniu mielofibrozy w 
bazie Cochrane, na dzień 21.11.2013. 

1 (ruxolitinib):ti,ab,kw  8 
2 (INCB018424):ti,ab,kw  3 
3 (INCB-018424):ti,ab,kw  0 
4 #1 or #2 or #3  10 
 # 4 in Technology Assessments 3 
 # 4 in Economic Evaluations 0 
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Ryc. 2 
Schemat kolejnych etapów wyszukiwania i selekcji analiz ekonomicznych dotyczących 
ruksolitynibu w mielofibrozie (diagram QUOROM). 

 

Wstępnie zidentyfikowane prace: 
 
Cochrane Library: 3 
MEDLINE(Ovid): 27 
EMBASE (Elsevier): 308 
2 z referencji 
 

  

   
 

 
Selekcja na podstawie abstraktów i tytułów 
 

  

  Prace odrzucone na podstawie przeglądu abs-
traktów i tytułów : 334  

 
Przegląd pełnych tekstów: 6 
 

  

 
 

 Prace odrzucone na podstawie przeglądu peł-
nych tekstów publikacji: 2 ze względu na wtórny 
charakter publikacji, 1 ze względu na metodykę 
analizy 

 

 
Prace zakwalifikowane: 
1 plakat konferencyjny, 
inne źródło:  
1 dokument organizacji pan-Canadian Onco-
logy Drug Review (pCODR); 
1 dokumentacja NICE 
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Tab. 48 
Publikacje odrzucone w toku przeglądu systematycznego analiz ekonomicznych. 

Kod publikacji Powód odrzucenia 

Wade 201366 
Wtórny charakter publikacji. W artykule opisano wyniki analiz ekonomicznych 
opisanych w dokumentacji NICE. 

Kuznar 201367 
Wtórny charakter publikacji. W artykule opisano wyniki zamieszczone na plakacie 
Ouagari 2012. 

Analiza niemiec-
kiej agencji HTA68 

Niemieckiej agencji HTA zostały zlecone dwa zadania: oszacowanie populacji doce-
lowej dla wnioskowanej technologii, oraz oszacowanie kosztu stosowania nowej 
technologii. Tym samym dokument nie zawiera analizy ekonomicznej. 
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7.2 Przegląd systematyczny badań użyteczności 

Przeszukano następujące bazy danych pod kątem badań użyteczności stanów zdrowia 
uwzględnionych w modelu: 

• MEDLINE (PubMed): 1966 – 28.11.2013, 

• EMBASE: 1980 – 28.11.2013, 

• Cochrane Library: do 28.11.2013. 

Przeszukiwano również referencje z odnalezionych dokumentów. 

Strategia wyszukiwania została zaprojektowana przez jednego badacza (I.D.), a następ-
nie sprawdzona przez drugiego (D.G.). W procesie wyszukiwania badań klinicznych za-
stosowano opracowane uprzednio, zaprojektowane iteracyjnie strategie (Tab. 49, Tab. 
50, Tab. 51). Strategie zostały zaprojektowane przy założeniu, że priorytetem jest osią-
gnięcie maksymalnej czułości. Wyszukiwanie dotyczyło publikacji w językach: angiel-
skim, polskim, niemieckim i francuskim. 

Przeszukiwanie i selekcja abstraktów prowadzone były przez dwie osoby (I.D., D.G.). 
W przypadku niezgodności, dyskusję prowadzono do momentu osiągnięcia porozumie-
nia. Wyselekcjonowane abstrakty uzupełniono o pełne teksty artykułów i przeprowa-
dzono drugi etap kwalifikacji prac. 

Poszukiwano użyteczności stanów zdrowia dla populacji docelowej analizy, tj. pacjen-
tów z mielofibrozą.  

Badania włączano do analizy końcowej systematycznego przeglądu piśmiennictwa, jeśli 
spełniały następujące kryteria: 

Stan zdrowia: odpowiadający występującemu w modelu 

Populacja: chorzy z mielofibrozą, 

Ograniczenia językowe: publikacje w języku angielskim, polskim, niemieckim i fran-
cuskim. 

Założono, że do modelu zostaną wstawione wartości użyteczności o największej wiary-
godności. Brano pod uwagę: zgodność definicji stanu zdrowia, metodykę wyznaczenia 
wartości. Starano się odnaleźć publikację prezentującą wartości użyteczności dla naj-
większej liczby stanów zdrowia występujących w modelu, co miało zapewnić kompaty-
bilność wartości stanów zdrowia (ta sama metodyka wyznaczenia).  
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Tab. 49 
Strategia wyszukiwania badań użyteczności stanów zdrowia w przebiegu mielofibrozy w 
bazie MEDLINE (PubMed), na dzień 28.11.2013. 

1 "primary myelofibrosis" [mesh] 4702 
2 primary myelofibros* [tw] 4998 
3 bone marrow fibros* [tw] 413 
4 nonleukemic myelos* [tw] 4 
5 myelofibros* [tw] 6204 
6 myeloid metaplasia* [tw] 1151 
7 myeloscleros* [tw] 193 
8 idiopathic myelofibros* [tw] 807 
9 agnogenic myeloid metaplasia* [tw] 359 
10 osteomyelofibros* [tw] 135 
11 secondary myelofibros* [tw] 105 
12 post polycythemia vera myelofibrosis [tw] 17 
13 post essential thrombocythemia myelofibrosis [tw] 15 

14 ((#1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR 
#13)) 

6612 

15 short form 36 [tw] 6061 
16 SF36 [tw] 723 
17 EQ 5D [tw] 2738 
18 EuroQoL [tw] 2083 
19 health utilities index [tw] 525 
20 HUI [tw] 701 
21 quality of well being [tw] 285 
22 QWB [tw] 163 
23 visual analogue scale [tw] 12430 
24 VAS [tw] 27419 
25 Utility [tw] 112161 
26 quality adjusted life [tw] 9269 
27 QALY [tw] 3992 
28 Time trade-off [tw] 746 
29 standard gamble [tw] 650 
30 health status indicator [tw] 31 
31 cost-utility [tw] 2384 

32 (#15 OR #16 OR #17 OR #18 OR #19 OR #20 OR #21 OR #22 OR #23 OR #24 OR #25 
OR #26 OR #27 OR #28 OR #29 OR #30 OR #31) 

161470 

33 #14 AND #32 36 
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Tab. 50 
Strategia wyszukiwania badań użyteczności stanów zdrowia w przebiegu mielofibrozy w 
bazie EMBASE (Elsevier), na dzień 28.11.2013. 

1 'primary myelofibrosis'/exp OR 'primary myelofibroses' AND [embase]/lim 2362 
2 'bone marrow fibrosis'/exp OR 'bone marrow fibroses' AND [embase]/lim 4921 
3 'nonleukemic myelosis' OR 'nonleukemic myeloses' AND [embase]/lim 0 
4 'myelofibrosis'/exp OR myelofibroses AND [embase]/lim 4924 
5 'myeloid metaplasia'/exp OR 'myeloid metaplasias' AND [embase]/lim 2361 
6 'myelosclerosis'/exp OR 'myeloscleroses' AND [embase]/lim 4920 
7 'idiopathic myelofibrosis'/exp OR 'idiopathic myelofibroses' AND [embase]/lim 2361 

8 'agnogenic myeloid metaplasia'/exp OR 'agnogenic myeloid metaplasias' AND 
[embase]/lim 

2361 

9 'osteomyelofibrosis' OR 'osteomyelofibroses' AND [embase]/lim 174 
10 'secondary myelofibrosis' OR 'secondary myelofibroses' AND [embase]/lim 111 
11 'post polycythemia vera myelofibrosis' AND [embase]/lim 25 
12 'post essential thrombocythemia myelofibrosis' AND [embase]/lim 32 
13 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 6528 
14 'short form 36':ab,ti AND [embase]/lim 6439 
15 sf36:ab,ti AND [embase]/lim 1346 
16 'eq 5d':ab,ti AND [embase]/lim 4067 
17 euroqol:ab,ti AND [embase]/lim 2563 
18 'health utilities index':ab,ti AND [embase]/lim 543 
19 hui:ab,ti AND [embase]/lim 1161 
20 'quality of well being':ab,ti AND [embase]/lim 261 
21 qwb:ab,ti AND [embase]/lim 156 
22 'visual analogue scale':ab,ti AND [embase]/lim 14322 
23 vas:ab,ti AND [embase]/lim 31069 
24 utility:ab,ti AND [embase]/lim 118229 
25 'quality adjusted life':ab,ti AND [embase]/lim 7379 
26 qaly:ab,ti AND [embase]/lim 6160 
27 'time trade-off':ab,ti AND [embase]/lim 858 
28 'standard gamble':ab,ti AND [embase]/lim 660 
29 'health status indicator':ab,ti AND [embase]/lim 17 
30 'cost-utility':ab,ti AND [embase]/lim 3074 

31 #14 OR #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR #19 OR #20 OR #21 OR #22 OR #23 OR #24 
OR #25 OR #26 OR #27 OR #28 OR #29 OR #30 

171935 

32 #13 AND #31 68 
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Tab. 51 
Strategia wyszukiwania badań użyteczności stanów zdrowia w przebiegu mielofibrozy w 
bazie Cochrane, na dzień 28.11.2013. 

1 (short form 36):ti,ab,kw  1839 
2 (SF36):ti,ab,kw  125 
3 (EQ 5D):ti,ab,kw  470 
4 (EuroQoL):ti,ab,kw  474 
5 (health utilities index):ti,ab,kw  284 
6 (HUI):ti,ab,kw  47 
7 (quality of well being):ti,ab,kw  8137 
8 (QWB):ti,ab,kw  32 
9 (visual analogue scale):ti,ab,kw  12455 
10 (VAS):ti,ab,kw  6302 
11 (Utility):ti,ab,kw  4736 
12 (quality adjusted life):ti,ab,kw  4496 
13 (QALY):ti,ab,kw  445 
14 (Time trade-off):ti,ab,kw  122 
15 (standard gamble):ti,ab,kw  93 
16 (health status indicator):ti,ab,kw  1214 
17 (cost-utility):ti,ab,kw  848 

18 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 
or #15 or #16 or #17  

32216 

19 MeSH descriptor: [Primary Myelofibrosis] explode all trees 26 
20 (Primary Myelofibros*):ti,ab,kw  29 
21 (Bone Marrow Fibros*):ti,ab,kw  65 
22 (Nonleukemic Myelos*):ti,ab,kw  0 
23 (Myelofibros*):ti,ab,kw  53 
24 (Myeloid Metaplasia*):ti,ab,kw  7 
25 (Myeloscleros*):ti,ab,kw  0 
26 (idiopathic myelofibros*):ti,ab,kw  2 
27 (Agnogenic Myeloid Metaplasia*):ti,ab,kw  1 
28 (Secondary Myelofibros*):ti,ab,kw  5 
29 (osteomyelofibros*):ti,ab,kw  2 
30 (post polycythemia vera myelofibros*):ti,ab,kw  1 
31 (post essential thrombocythemia myelofibros*):ti,ab,kw  1 
32 #19 or #21 or #22 or #23 or #24 or #25 or #26 or #27 or #28 or #29 or #30 or #31  115 
33 #18 and #32  5 
 # 33 in Cochrane Reviews 1 
 # 33 in Other Reviews 0 
 # 33 in Clinical Trials  4 
 # 33 in Methods Studies 0 
 # 33 in Technology Assessments 0 
 # 33 in Economic Evaluations 0 
 # 33 in Cochrane Groups 0 
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Ryc. 3 
Schemat kolejnych etapów wyszukiwania i selekcji badań użyteczności stanów zdrowia w 
przebiegu mielofibrozy (diagram QUOROM). 

 

Wstępnie zidentyfikowane prace: 
 
Cochrane Library: 5 
MEDLINE(PubMed): 36 
EMBASE (Elsevier): 68 
Z referencji: 3 
Dokument przekazany przez zleceniodawcę 
 

  

   
 

 
Selekcja na podstawie abstraktów i tytułów 
 

  

  Prace odrzucone na podstawie przeglądu abs-
traktów i tytułów : 109  

 
Przegląd pełnych tekstów: 5 
 

  

 
 

 Prace odrzucone na podstawie przeglądu peł-
nych tekstów publikacji: 1  

 
Prace zakwalifikowane: 
1 Plakat konferencyjny21 
Z referencji: 2 
- Dokumentacja na stronie NICE 
- Gordois 200320 
Dane zleceniodawcy: 
1 dokument 

  
 

 

Tab. 52 
Publikacje odrzucone w toku przeglądu systematycznego badań użyteczności. 

Kod publikacji Powód odrzucenia 

Wade 201366 
Wtórny charakter publikacji. W artykule opisano wyniki analiz ekonomicznych 
opisanych w dokumentacji NICE. 
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7.3 Dane dotyczące kosztów 

Koszty jednostek substancji czynnych69,70 

Tab. 53 
Koszty hydroksymocznika. 

Nazwa produktu 
leczniczego 

Zawartość 
opakowania 

Kod EAN lub 
inny kod odpo-
wiadający ko-
dowi EAN 

Cena 
detaliczna 
[zł] 

Wysokość 
limitu finan-
sowania [zł] 

Zakres 
wskazań 
objętych 
refundacją 

Poziom 
odpłatności 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 
[zł] 

Udział w refunada-
cji [%] 

Koszt mg 
substancji z 
perspektywy 
NFZ [zł] 

Koszt mg sub-
stancji z per-
spektywy połą-
czonej [zł] 

Hydroxycarbamid 
Teva* 

100 kaps. 
po 500 mg 5909990836758 79,8 79,8 Nowotwory 

złośliwe bezpłatny 0 0,824795258 0,001596 0,001596 

Hydroxyurea 
medac* 

100 kaps. 
po 500 mg  5909990944927 102,64 79,8 Nowotwory 

złośliwe bezpłatny 22,84 0,175204742 0,001596 0,0020528 

Średni koszt mg na podstawie udziału w refundacji w okresie styczeń-sierpień 2013 0,001596 0,001674891 
* założono, że pacjent przyjmuje lek zakupiony w aptece, udział hydroksymocznika z katalogu chemioterapii w okresie styczeń-sierpień 2013 wynosił ok. 1% 

Tab. 54 
Koszt anagrelidu. 

Nazwa produktu lecz-
niczego 

Zawartość 
opakowania 

Kod EAN lub inny kod 
odpowiadający kodowi 
EAN 

Cena hurto-
wa brutto 
[zł] 

Wysokość limitu 
finansowania 
[zł] 

Oznaczenie załącznika 
zawierającego opis pro-
gramu lekowego określa-
jącego zakres refundacji 

Poziom 
odpłatności 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 
[zł] 

Koszt mg sub-
stancji z per-
spektywy NFZ i 
połączonej [zł] 

Thromboreductin 100 kaps. po 
0,5 mg 5909990670154 1577,53 1577,53 B.16 bezpłatne 0 31,5506 

Tab. 55 
Koszt dnia terapii steroidem. 

Nazwa 
preparatu  

Zawartość 
opakowania 

Kod EAN lub 
inny kod odpo-
wiadający ko-
dowi EAN 

Cena 
detaliczna 
[zł] 

Wysokość 
limitu finan-
sowania [zł] 

Zakres wskazań 
objętych refun-
dacją 

Poziom 
odpłatności 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 
[zł] 

Udział w zre-
fundowanych 
DDD  

Koszt mg z per-
spektywy NFZ 
[zł] 

Koszt mg z per-
spektywy połą-
czonej [zł] 
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Nazwa 
preparatu  

Zawartość 
opakowania 

Kod EAN lub 
inny kod odpo-
wiadający ko-
dowi EAN 

Cena 
detaliczna 
[zł] 

Wysokość 
limitu finan-
sowania [zł] 

Zakres wskazań 
objętych refun-
dacją 

Poziom 
odpłatności 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 
[zł] 

Udział w zre-
fundowanych 
DDD  

Koszt mg z per-
spektywy NFZ 
[zł] 

Koszt mg z per-
spektywy połą-
czonej [zł] 

Prednizon 

Encorton 20 tabl. po 
1 mg 5909990170616 3,96 0,8 Nowotwory 

złośliwe bezpłatny 3,16 0,00281 0,04 0,198 

Encorton 20 tabl. po 
5 mg 5909990297016 6,01 3,98 Nowotwory 

złośliwe bezpłatny 2,03 0,18094 0,0398 0,0601 

Encorton 100 tabl. po 
5 mg 5909990297023 20,88 19,9 Nowotwory 

złośliwe bezpłatny 0,98 0,17598 0,0398 0,04176 

Encorton 
20 tabl. 
(fiol.) po 10 
mg 

5909990405329 11,34 7,96 Nowotwory 
złośliwe bezpłatny 3,38 0,32302 0,0398 0,0567 

Encorton 
20 tabl. 
(fiol.) po 20 
mg 

5909990405428 15,92 15,92 Nowotwory 
złośliwe bezpłatny 0 0,31725 0,0398 0,0398 

Średni koszt mg prednizonu po uwzględnieniu udziału w zrefundowanych DDD w okresie styczeń-sierpień 2013 0,039800562 0,049721649 
Metyloprednizolon 

Medrol 
30 tabl. 
(blist.) po 4 
mg 

5909990683123 10,19 8,1 
We wszystkich 
zarejestrowanych 
wskazaniach 

ryczałt 5,29 0,02805 0,040833333 0,084916667 

Medrol 
50 tabl. 
(blist.) po 
16 mg 

5909990683215 63,61 53,97 
We wszystkich 
zarejestrowanych 
wskazaniach 

ryczałt 21,02 0,01504 0,0532375 0,0795125 

Meprelon 30 tabl. po 
8 mg 5909990834464 15,77 15,77 

We wszystkich 
zarejestrowanych 
wskazaniach 

ryczałt 3,41 0,00255 0,0515 0,065708333 

Meprelon 30 tabl. po 
4 mg 5909990834501 8,29 8,1 

We wszystkich 
zarejestrowanych 
wskazaniach 

ryczałt 3,39 0,00751 0,040833333 0,069083333 

Meprelon 30 tabl. po 
16 mg 5909990835539 29,75 29,75 

We wszystkich 
zarejestrowanych 
wskazaniach 

ryczałt 6,83 0,00265 0,04775 0,061979167 

Metypred 30 tabl. po 
4 mg 5909990316519 9,3 8,1 

We wszystkich 
zarejestrowanych 
wskazaniach 

ryczałt 4,4 0,56551 0,040833333 0,0775 
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Nazwa 
preparatu  

Zawartość 
opakowania 

Kod EAN lub 
inny kod odpo-
wiadający ko-
dowi EAN 

Cena 
detaliczna 
[zł] 

Wysokość 
limitu finan-
sowania [zł] 

Zakres wskazań 
objętych refun-
dacją 

Poziom 
odpłatności 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 
[zł] 

Udział w zre-
fundowanych 
DDD  

Koszt mg z per-
spektywy NFZ 
[zł] 

Koszt mg z per-
spektywy połą-
czonej [zł] 

Metypred 30 tabl. po 
16 mg 5909990316618 32,38 32,38 

We wszystkich 
zarejestrowanych 
wskazaniach 

ryczałt 6,83 0,37869 0,053229167 0,067458333 

Średni koszt mg metyloprednizolonu po uwzględnieniu udziału w zrefundowanych DDD w okresie styczeń-sierpień 2013 0,045759581 0,073801359 

Encortolon 20 tabl. po 
5 mg 5909990170715 6,73 6,73 

We wszystkich 
zarejestrowanych 
wskazaniach 

ryczałt 3,2 100 0,0353 0,0673 

Średni koszt DDD steroidu po uwzględnieniu udziału w leczeniu na podstawie opinii ekspertów,42 tj. 82% prednizon, 13,6% metylo-
prednizolon, 4,4 prednizolon* 

0,388571383 0,512606911 

* DDD dla prednizon = 10 mg; DDD dla metyloprednizolonu = 7,5 mg; DDD dla predniozolonu = 10 mg. 

Tab. 56 
Koszt stosowania czynników stymulujących erytropoezę. 

Nazwa 
preparatu 

Zawartość 
opakowania EAN 

Cena hur-
towa brut-
to [zł] 

Limit [zł] 

Zakres 
wskazań 
objętych 
refundacją 

Poziom 
odpłatności 

Dopłata 
świadcze-
niobiorcy 
[zł] 

Koszt 1 
mln. 
j.m./1µg 

Udział w 
zrefundo-
wanych 
terapiach* 

Koszt 
terapii 28-
dniowej 
[zł]  

Udział w 
zrefundo-
wanych 
terapiach† 

Koszt 4-
tygodnio-
wej terapii 
anemii [zł] 

Darbopoetyna alfa 

 Aranesp 
roztwór do 
wstrzykiwań, 
10 mcg/0,4ml 

5909990007608 72,12 72,12 C.0.03. bezpłatne 0 7,212 0,02828 4327,2 0,02839 6310,5 

Aranesp 
roztwór do 
wstrzykiwań, 
10 mcg/0,4ml 

5909990340330 3606,12 3606,08 C.0.03. bezpłatne 0 7,21216 0,49937 4327,296 0,50140 6310,64 

Aranesp 
roztwór do 
wstrzykiwań, 
10 mcg/0,4ml 

5909990738755 108,18 108,18 C.0.03. bezpłatne 0 7,212 0,00205 4327,2 0,00206 6310,5 

Aranesp 
roztwór do 
wstrzykiwań, 
10 mcg/0,4ml 

5909990738779 144,24 144,24 C.0.03. bezpłatne 0 7,212 0,06118 4327,2 0,06143 6310,5 

Aranesp 
roztwór do 
wstrzykiwań, 
10 mcg/0,4ml 

5909990738793 216,37 216,37 C.0.03. bezpłatne 0 7,212333 0,02129 4327,4 0,02138 6310,7917 
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Nazwa 
preparatu 

Zawartość 
opakowania EAN 

Cena hur-
towa brut-
to [zł] 

Limit [zł] 

Zakres 
wskazań 
objętych 
refundacją 

Poziom 
odpłatności 

Dopłata 
świadcze-
niobiorcy 
[zł] 

Koszt 1 
mln. 
j.m./1µg 

Udział w 
zrefundo-
wanych 
terapiach* 

Koszt 
terapii 28-
dniowej 
[zł]  

Udział w 
zrefundo-
wanych 
terapiach† 

Koszt 4-
tygodnio-
wej terapii 
anemii [zł] 

Aranesp 
roztwór do 
wstrzykiwań, 
10 mcg/0,4ml 

5909990738847 288,49 288,49 C.0.03. bezpłatne 0 7,21225 0,03641 4327,35 0,03655 6310,7188 

Aranesp 
roztwór do 
wstrzykiwań, 
10 mcg/0,4ml 

5909990738861 360,61 360,61 C.0.03. bezpłatne 0 7,2122 0,00012 4327,32 0,00013 6310,675 

Aranesp 
roztwór do 
wstrzykiwań, 
10 mcg/0,4ml 

5909990738885 432,73 432,73 C.0.03. bezpłatne 0 7,212167 0,00016 4327,3 0,00016 6310,6458 

Aranesp 
roztwór do 
wstrzykiwań, 
10 mcg/0,4ml 

5909990738908 576,98 576,97 C.0.03. bezpłatne 0 7,212125 0,00018 4327,275 0,00018 6310,6094 

Aranesp 
roztwór do 
wstrzykiwań, 
10 mcg/0,4ml 

5909990738939 721,22 721,22 C.0.03. bezpłatne 0 7,2122 0,00150 4327,32 0,00150 6310,675 

Aranesp 
roztwór do 
wstrzykiwań, 
10 mcg/0,4ml 

5909990739035 3606,12 3606,08 C.0.03. bezpłatne 0 7,21216 0,25626 4327,296 0,25730 6310,64 

Epoetyna alfa** 

Abseamed 

roztwór do 
wstrzykiwań 
w ampułko-
strzykawce, 
1000  j.m./0,5 
ml 

5909990654062 91,58 91,58 C.0.04. bezpłatne 0 0,015263 0,00000 1831,6 0,00000 2967,19 

Abseamed 

roztwór do 
wstrzykiwań 
w ampułko-
strzykawce, 
1000  j.m./0,5 
ml 

5909990654086 183,17 183,17 C.0.04. bezpłatne 0 0,015264 0,00000 1831,7 0,00000 2967,35 
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Nazwa 
preparatu 

Zawartość 
opakowania EAN 

Cena hur-
towa brut-
to [zł] 

Limit [zł] 

Zakres 
wskazań 
objętych 
refundacją 

Poziom 
odpłatności 

Dopłata 
świadcze-
niobiorcy 
[zł] 

Koszt 1 
mln. 
j.m./1µg 

Udział w 
zrefundo-
wanych 
terapiach* 

Koszt 
terapii 28-
dniowej 
[zł]  

Udział w 
zrefundo-
wanych 
terapiach† 

Koszt 4-
tygodnio-
wej terapii 
anemii [zł] 

Abseamed 

roztwór do 
wstrzykiwań 
w ampułko-
strzykawce, 
1000  j.m./0,5 
ml 

5909990654109 274,75 274,75 C.0.04. bezpłatne 0 0,015264 0,00000 1831,667 0,00000 2967,3 

Abseamed 

roztwór do 
wstrzykiwań 
w ampułko-
strzykawce, 
1000  j.m./0,5 
ml 

5909990654123 366,34 366,34 C.0.04. bezpłatne 0 0,015264 0,00000 1831,7 0,00000 2967,35 

Abseamed 

roztwór do 
wstrzykiwań 
w ampułko-
strzykawce, 
1000  j.m./0,5 
ml 

5909990654147 457,92 457,92 C.0.04. bezpłatne 0 0,015264 0,00353 1831,68 0,00319 2967,32 

Abseamed 

roztwór do 
wstrzykiwań 
w ampułko-
strzykawce, 
1000  j.m./0,5 
ml 

5909990654161 549,5 549,5 C.0.04. bezpłatne 0 0,015264 0,00000 1831,667 0,00000 2967,3 

Abseamed 

roztwór do 
wstrzykiwań 
w ampułko-
strzykawce, 
1000  j.m./0,5 
ml 

5909990654185 732,67 732,67 C.0.04. bezpłatne 0 0,015264 0,00000 1831,675 0,00000 2967,31 
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Nazwa 
preparatu 

Zawartość 
opakowania EAN 

Cena hur-
towa brut-
to [zł] 

Limit [zł] 

Zakres 
wskazań 
objętych 
refundacją 

Poziom 
odpłatności 

Dopłata 
świadcze-
niobiorcy 
[zł] 

Koszt 1 
mln. 
j.m./1µg 

Udział w 
zrefundo-
wanych 
terapiach* 

Koszt 
terapii 28-
dniowej 
[zł]  

Udział w 
zrefundo-
wanych 
terapiach† 

Koszt 4-
tygodnio-
wej terapii 
anemii [zł] 

Abseamed 

roztwór do 
wstrzykiwań 
w ampułko-
strzykawce, 
1000  j.m./0,5 
ml 

5909990654208 915,84 915,84 C.0.04. bezpłatne 0 0,015264 0,00000 1831,68 0,00000 2967,32 

Binocrit 
roztwór do 
wstrzykiwań, 
1000 j.m. 

5909990072378 183,17 91,58 C.0.04. bezpłatne 0 0,015263 0,00000 1831,6 0,00000 2967,19 

Binocrit 
roztwór do 
wstrzykiwań, 
1000 j.m. 

5909990072392 366,34 183,17 C.0.04. bezpłatne 0 0,015264 0,00023 1831,7 0,00021 2967,35 

Binocrit 
roztwór do 
wstrzykiwań, 
1000 j.m. 

5909990072439 549,5 274,75 C.0.04. bezpłatne 0 0,015264 0,00000 1831,667 0,00000 2967,3 

Binocrit 
roztwór do 
wstrzykiwań, 
1000 j.m. 

5909990072453 732,67 366,34 C.0.04. bezpłatne 0 0,015264 0,00032 1831,7 0,00029 2967,35 

Binocrit 
roztwór do 
wstrzykiwań, 
1000 j.m. 

5909990072477 915,84 457,92 C.0.04. bezpłatne 0 0,015264 0,01374 1831,68 0,01242 2967,32 

Binocrit 
roztwór do 
wstrzykiwań, 
1000 j.m. 

5909990072491 1099,01 549,5 C.0.04. bezpłatne 0 0,015264 0,00087 1831,667 0,00079 2967,3 

Binocrit 
roztwór do 
wstrzykiwań, 
1000 j.m. 

5909990072538 1465,34 732,67 C.0.04. bezpłatne 0 0,015264 0,00000 1831,675 0,00000 2967,31 

Binocrit 
roztwór do 
wstrzykiwań, 
1000 j.m. 

5909990072552 1831,68 915,84 C.0.04. bezpłatne 0 0,015264 0,00000 1831,68 0,00000 2967,32 

Binocrit 
roztwór do 
wstrzykiwań, 
1000 j.m. 

5909990845170 7326,72 3663,36 C.0.04. bezpłatne 0 0,015264 0,00000 1831,68 0,00000 2967,32 
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Nazwa 
preparatu 

Zawartość 
opakowania EAN 

Cena hur-
towa brut-
to [zł] 

Limit [zł] 

Zakres 
wskazań 
objętych 
refundacją 

Poziom 
odpłatności 

Dopłata 
świadcze-
niobiorcy 
[zł] 

Koszt 1 
mln. 
j.m./1µg 

Udział w 
zrefundo-
wanych 
terapiach* 

Koszt 
terapii 28-
dniowej 
[zł]  

Udział w 
zrefundo-
wanych 
terapiach† 

Koszt 4-
tygodnio-
wej terapii 
anemii [zł] 

Eprex 

roztwór do 
wstrzykiwań 
podskórnych i 
dożylnych, 
2000 j.m. / ml 

5909990670956 194,11 91,58 C.0.04. bezpłatne 0 0,015263 0,00006 1831,6 0,00006 2967,19 

Eprex 

roztwór do 
wstrzykiwań 
podskórnych i 
dożylnych, 
2000 j.m. / ml 

5909990670963 388,23 183,17 C.0.04. bezpłatne 0 0,015264 0,00154 1831,7 0,00139 2967,35 

Eprex 

roztwór do 
wstrzykiwań 
podskórnych i 
dożylnych, 
2000 j.m. / ml 

5909990670970 582,33 274,75 C.0.04. bezpłatne 0 0,015264 0,00000 1831,667 0,00000 2967,3 

Eprex 

roztwór do 
wstrzykiwań 
podskórnych i 
dożylnych, 
2000 j.m. / ml 

5909990670987 776,45 366,34 C.0.04. bezpłatne 0 0,015264 0,00000 1831,7 0,00000 2967,35 

Eprex 

roztwór do 
wstrzykiwań 
podskórnych i 
dożylnych, 
2000 j.m. / ml 

5909990671045 1941,13 915,84 C.0.04. bezpłatne 0 0,015264 0,00000 1831,68 0,00000 2967,32 

Epoetyna beta 

NeoRecor-
mon 

roztwór do 
wstrzykiwań, 
30000  j.m. 

5909990007134 1146,28 457,92 C.0.05. bezpłatne 0 0,015264 0,07291 1831,68 0,07117 2747,52 

Średni koszt terapii na podstawie udziału w możliwych do zrealizowania terapiach na oszacowanych na podstawie zrefundowanych opakowań 
w okresie styczeń-sierpień 2013 359,7414  5995,69 

* udział w refundacji możliwych 28-dniowych terapii na podstawie zrefundowanych opakowań; † udział w refundacji możliwych terapii anemii na podstawie zre-
fundowanych opakowań; ** dla pacjenta o masie 72 kg 
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Tab. 57 
Koszt talidomidu.71 

Kod świadczenia Nazwa świadczenia Wartość punktowa Koszt 100 mg [zł] Koszt mg [zł] 
5.08.05.0000040 Procedura podania leku zawierającego substancję czynną (Thalidomidum) - 100 mg 0,1545 100 8,034 

Tab. 58 
Koszt merkaptopuryny. 

Nazwa preparatu Zawartość 
opakowania Kod EAN Cena detalicz-

na [zł] 
Wysokość limitu 
finansowania [zł] 

Zakres wskazań 
objętych refundacją Poziom odpłatności 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobior-
cy [zł] 

Koszt mg z per-
spektywy NFZ i 
połączonej [zł] 

Mercaptopuri-
num Vis* 

30 tabl. po 50 
mg 5909990186112 28,36 28,36 Nowotwory złośli-

we bezpłatne 0 0,01890667 

* założono, że pacjent przyjmuje lek zakupiony w aptece,  udział merkaptopuryny z katalogu chemioterapii w okresie styczeń-sierpień 2013 wynosił < 3% 

Tab. 59 
Koszt tioguaniny. 

Nazwa preparatu Zawartość 
opakowania Kod EAN  Cena detalicz-

na [zł] 
Wysokość limitu 
finansowania [zł] 

Zakres wskazań 
objętych refundacją Poziom odpłatności 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobior-
cy [zł] 

Koszt mg z per-
spektywy NFZ i 
połączonej [zł] 

Lanvis* 25 tabl. po 40 
mg 5909990185214 748,82 748,82 Nowotwory złośli-

we bezpłatne 0 0,74882 

* założono, że pacjent przyjmuje lek zakupiony w aptece 

Tab. 60 
Koszt danazolu. 

Nazwa preparatu Zawartość 
opakowania Kod EAN  Cena deta-

liczna [zł] 

Wysokość 
limitu finan-
sowania [zł] 

Zakres wska-
zań objętych 
refundacją 

Poziom 
odpłatno-
ści 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 
[zł] 

Udział w 
refundacji  

Koszt mg z 
perspektywy 
NFZ [zł] 

Koszt mg z 
perspektywy 
połączonej [zł] 

Danazol Jelfa 100 tabl. po 
200 mg 5909990282517 122,87 122,69 

We wszystkich 
zarejestrowa-
nych wskaza-
niach 

ryczałt 3,74 0,4736008 0,51209 0,0061435 
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Nazwa preparatu Zawartość 
opakowania Kod EAN  Cena deta-

liczna [zł] 

Wysokość 
limitu finan-
sowania [zł] 

Zakres wska-
zań objętych 
refundacją 

Poziom 
odpłatno-
ści 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 
[zł] 

Udział w 
refundacji  

Koszt mg z 
perspektywy 
NFZ [zł] 

Koszt mg z 
perspektywy 
połączonej [zł] 

Danazol Polfar-
mex 

100 tabl. (fiol.) 
po 200 mg 5909990925339 122,69 122,69 

We wszystkich 
zarejestrowa-
nych wskaza-
niach 

ryczałt 3,56 0,5263992 0,48791 0,0061345 

Średni koszt mg danazolu po uwzględnieniu udziału w zrefundowanych opakowaniach leków w okresie styczeń-sierpień 2013 0,0059565 0,006139109 

Tab. 61 
Koszt melfalanu. 

Nazwa preparatu Zawartość opa-
kowania Kod EAN Cena detalicz-

na [zł] 
Wysokość limitu finanso-
wania [zł] 

Zakres wska-
zań objętych 
refundacją 

Poziom od-
płatności 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 
[zł] 

Koszt mg z per-
spektywy NFZ i 
połączonej [zł] 

Alkeran* 25 tabl. po 2 mg 5909990283514 329,81 329,81 Nowotwory 
złośliwe bezpłatne 0 6,5962 

* założono, że pacjent przyjmuje lek zakupiony w aptece (udział w refundacji ok.78% w okresie od stycznia do sierpnia 2013 roku) 

Tab. 62 
Koszt cytarabiny. 

Nazwa prepara-
tu Zawartość opakowania Kod EAN  

Cena 
hurtowa 
brutto [zł] 

Wysokość 
limitu finan-
sowania [zł] 

Zakres 
wskazań 
objętych 
refundacją 

Poziom 
odpłatności 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 
[zł] 

Udział w refun-
dacji  

Koszt mg z perspek-
tywy NFZ i połą-
czonej [zł] 

Alexan 1 fiol.a 10 ml z 500 mg 5909990181216 44,65 44,65 C.14. bezpłatne 0 0,00299 0,0893 

Alexan 1 fiol.a 20 ml z 1000 
mg 5909990181223 89,29 89,29 C.14. bezpłatne 0 0,09615 0,08929 

Alexan 1 fiol.a 40 ml, stężenie 
0,05 g/ml 5909990624935 178,59 178,59 C.14. bezpłatne 0 0,16532 0,089295 

Alexan 1 fiol.a 5 ml, stężenie 
100 mg/ml 5909990640188 8,93 8,93 C.14. bezpłatne 0 0,00960 0,0893 

Cytosar 1 amp. (+1 rozp.) z 100 
mg 5909990154715 11,69 8,93 C.14. bezpłatne 0 0,04093 0,0893 

Cytosar 1 fiol.s.subs. (+ rozp.) z 
500 mg 5909990314515 44,65 44,65 C.14. bezpłatne 0 0,11157 0,0893 

Cytosar 1 fiol.s.subs. z 1000 mg 5909990314614 89,29 89,29 C.14. bezpłatne 0 0,57344 0,08929 
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Nazwa prepara-
tu Zawartość opakowania Kod EAN  

Cena 
hurtowa 
brutto [zł] 

Wysokość 
limitu finan-
sowania [zł] 

Zakres 
wskazań 
objętych 
refundacją 

Poziom 
odpłatności 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 
[zł] 

Udział w refun-
dacji  

Koszt mg z perspek-
tywy NFZ i połą-
czonej [zł] 

Średni koszt mg cytarabiny po uwzględnieniu udziału w zrefundowanych mg w okresie styczeń-sierpień 2013 0,089292478 

Tab. 63 
Koszt kwasu foliowego. 

Nazwa pepara-
tu 

Zawartość opa-
kowania Kod EAN  Cena deta-

liczna [zł] 

Wysokość 
limitu 
finanso-
wania [zł] 

Zakres wskazań 
objętych refun-
dacją 

Poziom 
odpłatno-
ści 

Wysokość 
dopłaty 
świadczenio-
biorcy [zł] 

Udział w refun-
dacji 

Koszt mg z 
perspektywy 
NFZ [zł] 

Koszt mg z 
perspektywy 
połączonej [zł] 

Acidum 
Folicum Rich-
ter 

30 tabl. po 5 mg 5909990109210 1,95 0,99 
We wszystkich 
zarejestrowanych 
wskazaniach 

ryczałt 1,95 0,14282 0 0,013 

Acidum 
Folicum Rich-
ter 

30 tabl. po 15 
mg 5909990109319 2,96 2,96 

We wszystkich 
zarejestrowanych 
wskazaniach 

ryczałt 2,96 0,85417 0 0,006577778 

Folacid 
30 tabl. (1 
blist.po 30 szt.) 
po 5 mg 

5909990960811 1,95 0,99 
We wszystkich 
zarejestrowanych 
wskazaniach 

ryczałt 1,95 0,00041 0 0,013 

Folacid 
30 tabl. (1 
blist.po 30 szt.) 
po 15 mg 

5909990960910 2,97 2,96 
We wszystkich 
zarejestrowanych 
wskazaniach 

ryczałt 2,97 0,00259 0 0,0066 

Średni koszt mg kwasu foliowego po uwzględnieniu udziału w zrefundowanych mg w okresie styczeń-sierpień 2013 0 0,00749771 

Tab. 64 
Koszt jednostki interferonu. 

Nazwa prepara-
tu 

Zawartość opakowa-
nia 

Kod EAN lub inny 
kod odpowiadają-
cy kodowi EAN 

Cena hurto-
wa brutto 
[zł] 

Wysokość 
limitu finan-
sowania [zł] 

Zakres 
wskazań 
objętych 
refundacją 

Poziom 
odpłatności 

Wysokość dopłaty 
świadczeniobiorcy 
[zł] 

Udział w refun-
dacji  

Koszt 1 mln j.m. z 
perspektywy NFZ i 
połączonej[zł] 

Interferon alfa 

Alfaferone 1 amp. A 1 ml; 30 mln 
j.m. 5909990861118 112,19 112,19 C.32. bezpłatne 0 0,17662 37,396667 
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* udział w liczbie zrefundowanych dawek leku zdefiniowanych jako 1 mln j.m. 

Tab. 65 
Koszt busulfanu, cyklofosfamidu, metotreksatu. 

Nazwa preparatu Zawartość opakowania Kod EAN  
Cena hur-
towa brut-
to [zł] 

Wysokość 
limitu finan-
sowania [zł] 

Załącznik zawierający 
zakres wskazań obję-
tych refundacją (wg 
ICD-10) 

Poziom 
odpłatności 

Wysokość do-
płaty świadcze-
niobiorcy [zł] 

Udział w 
refundacji 

Koszt mg z 
perspektywy 
NFZ i połą-
czonej [zł] 

Busulfan 
Myleran 100 tabl. powl. po 2 mg 5909990277926 1172,28 1172,28 C.4. bezpłatne 0 - 5,8614 
Cykolfosfamid 
Endoxan 1 fiol.s.subs. 200 mg 5909990240913 15,45 15,45 C.13. bezpłatne 0 0,12518 0,07725 
Endoxan 1 fiol.s.subs. 1 g 5909990241019 58,26 58,26 C.13. bezpłatne 0 0,87482 0,05826 
Średni koszt mg cyklofosfamidu po uwzględnieniu udziału w zrefundowanych mg w okresie styczeń-sierpień 2013 0,060637248 
Metotreksat 
Methotrexat - 
Ebewe 

1 fiol. a 50 ml; stężenie 
100 mg/ml 5909990333936 400,68 400,68 C.41. bezpłatne 0 0,70940 0,080136 

Alfaferone 1 amp. A 1 ml; 60 mln 
j.m. 5909990861217 224,38 224,38 C.32. bezpłatne 0 0,00211 37,396667 

Interferon alfa-2a 

Roferon-a 
1 strzyk.a 0,5 ml 
(+igła); 3 mln j.m/0,5 
ml  

5909990465118 53,35 53,35 C.33. bezpłatne 0 0,18894 17,783333 

Roferon-a 
1 strzyk.a 0,5 ml 
(+igła); 6 mln j.m./0,5 
ml 

5909990465316 106,71 106,7 C.33. bezpłatne 0 0,13675 17,783333 

Roferon-a 
1 strzyk.a 0,5 ml 
(+igła); 9 mln j.m./0,5 
ml 

5909990465415 160,05 160,05 C.33. bezpłatne 0 0,27747 17,783333 

Interferon alfa-2b 

IntronA 1 fiol. a 2,5 ml; 25 mln 
j.m./2,5 ml 5909990004805 444,75 444,75 C.34. bezpłatne 0 0 17,79 

IntronA 1 doz. a 1,2 ml; 15 mln 
j.m./ml 5909990858118 320,23 320,23 C.34. bezpłatne 0 0,18768 17,790556 

IntronA 1 doz. a 1,2 ml; 25 mln 
j.m./ml 5909990858217 533,7 533,7 C.34. bezpłatne 0 0,03043 17,79 

Średni koszt 1 mln j.m. interferonu po uwzględnieniu udziału w zrefundowanych dawkach w okresie styczeń-sierpień 2013* 21,29038391 
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Nazwa preparatu Zawartość opakowania Kod EAN  
Cena hur-
towa brut-
to [zł] 

Wysokość 
limitu finan-
sowania [zł] 

Załącznik zawierający 
zakres wskazań obję-
tych refundacją (wg 
ICD-10) 

Poziom 
odpłatności 

Wysokość do-
płaty świadcze-
niobiorcy [zł] 

Udział w 
refundacji 

Koszt mg z 
perspektywy 
NFZ i połą-
czonej [zł] 

Methotrexat - 
Ebewe 1 fiol. a 10 ml; 1000 mg 5909990615742 91,58 80,14 C.41. bezpłatne 0 0,29060 0,08014 

Średni koszt mg metotreksatu po uwzględnieniu udziału w zrefundowanych mg w okresie styczeń-sierpień 2013 0,080137162 
Kladrybina 
Biodribin 1 fiol. a 10 ml, 10 mg 5909990713417 522,94 522,94 C.12. bezpłatne 0 - 52,294 

Tab. 66 
Koszt mitoksantronu i daunorubicyny.71 

Kod świadczenia Nazwa świadczenia Wartość punktowa Koszt 100 mg [zł] Koszt mg [zł] 
5.08.05.0000025 Procedura podania leku zawierającego substancję czynną (Daunorubicinum) - 100 mg 5,6615 294,398 2,94398 
5.08.05.0000037 Procedura podania leku zawierającego substancję czynną (Mitoxantronum) - 100 mg 64,0519 3330,6988 33,306988 
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Inne 

Tab. 67 
Koszty świadczeń w opiece paliatywnej z losowo wybranych ośrodków.72 

Oddział NFZ Nazwa świadczeniodawcy Wycena punktu [zł] 
Świadczenie (kod świadczenia): świadczenia w hospicjum domowym (15.2180.027.04) 
dolnośląski Dolnośląskie Centrum Onkologii we Wrocławiu 47,25 
kujawsko-
pomorski 

Hospicjum im. Ks. J. Popiełuszki przy parafii Świętych Pol-
skich Braci Męczenników - "Hospicjum Bydgoszcz" 40,00 

lubuski Samodzielny Publiczny Zakład Opieki Zdrowotnej Sulęcin 38,00 

mazowiecki Ośrodek Hospicjum Domowe NZOZ Zgromadzenia Księży 
Marianów  41,50 

podkarpackie Centrum Medyczne w Łańcucie 50,00 

podlaski "Interhem" Katarzyna Mazgajska-Baczyk, Marek Milewski, 
Jarosław Piszcz, Janusz Kłoczko, Piotr Radziwon Spółka Jawna 37,00 

wielkopolski Niepubliczny Zakład Medycyny Paliatywnej 47,67 
Średnia z 7 województw 43,06 
Świadczenie (kod świadczenia): świadczenia w oddziale medycyny paliatywnej/ hospicjum stacjonarnym 
(15.4180.021.04) 

dolnośląski Sanatoria Dolnośląskie Spółka z Ograniczoną Odpowiedzial-
nością 200,00 

kujawsko-
pomorski 

Hospicjum im. Ks. J. Popiełuszki przy parafii Świętych Pol-
skich Braci Męczenników - "Hospicjum Bydgoszcz" 225,00 

lubuski Samodzielny Publiczny Zakład Opieki Zdrowotnej Sulęcin 190,00 
mazowiecki Hospicjum Opatrzności Bożej Księża Orioniści 213,00 
podkarpacki Centrum Medyczne w Łańcucie 210,00 
podlaski Hospicjum "Dom Opatrzności Bożej" NZOZ Białystok 210,00 
wielkopolski Niepubliczny Zakład Medycyny Paliatywnej 231,00 
Średnia z 7 województw 211,29 

 

Tab. 68 
Wycena punktu dla świadczeń w ramach porady onkologicznej.72 

Oddział NFZ Nazwa świadczeniodawcy Wycena punktu [zł] 
Świadczenie (kod świadczenia): świadczenie w zakresie porady onkologicznej (15.1180.007.11) 
dolnośląski Karłowickie Centrum Medyczne "Kar-Med" Sp.z o.o. 9,20 
kujawsko-
pomorski 

Centrum Onkologii im. prof. Franciszka Łukaszczyka w Byd-
goszczy 

11,00 

lubuski 
Wielospecjalistyczny Szpital Wojewódzki w Gorzowie Wlkp. 
Spółka z ograniczoną odpowiedzialnością 

10,40 

mazowiecki Centrum Onkologii - Instytut im. Marii Skłodowskiej-Curie 12,50 

podkarpacki 
Szpital Specjalistyczny w Brzozowie Podkarpacki Ośrodek 
Onkologiczny im. ks. B. Markiewicza 

9,80 

podlaski 
Białostockie Centrum Onkologii im. Marii Skłodowskiej - Cu-
rie 

11,00 

wielkopolski 
Amika Konsorcjum Medyczne sp. z o.o. Przychodnia Specjali-
styczna 

9,20 

Średnia z 7 województw 10,44 
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7.4 Kryteria odpowiedzi na leczenie chorych z mielofibrozą wg IWG-
MRT 

Odpowiedź na leczenie Kryteria 

Całkowita remisja  
(CR – ang. complete 
remission) 

Spełnienie wszystkich z poniższych kryteriów: 

całkowite ustąpienie symptomów choroby w tym hepatosplenomegalii ocenia-
nej palpacyjnie, 

poziom Hb ≥ 110 g/l, liczba płytek krwi ≥ 100 x 109/l, absolutna liczba neutrofi-
li ≥ 1,0 x 109/l, wszystkie wymienione wyniki morfologii krwi nie przekraczają-
ce górnej normy, 

prawidłowy rozmaz krwi obwodowej u chorych, u których nie przeprowadzono 
splenektomii: brak jądrzastych czerwonych krwinek, komórek blastycznych 
oraz niedojrzałych komórek szpikowych, 

stan całkowitej remisji histologicznej: szpik normokomórkowy, ilość mielobla-
stów ≤ 5%, stopień osteomielofibrozy ≤ 1. 

Częściowa remisja  
(PR –ang. partial remis-
sion) 

Spełnienie wszystkich kryteriów wymaganych dla CR za wyjątkiem całkowitej 
remisji histologicznej. 

Kliniczna poprawa  
(CI – ang. clinical im-
provement) 

Spełnienie jednego z poniższych kryteriów, utrzymujące się nie krócej niż 8 
tygodni: 

minimalny wzrost poziomu hemoglobiny o 20g/l lub uniezależnienie od trans-
fuzji krwi (dotyczy pacjentów z początkowym poziomem Hb ≤ 100 g/l), 

redukcja wielkości śledziony ≥ 50% początkowo powiększonej o co najmniej 10 
cm poniżej lewego łuku żebrowego stwierdzona w badaniu palpacyjnym lub 
brak powiększenia śledziony początkowo powiększonej o 5 cm, 

minimum 100% wzrost liczby płytek krwi oraz liczba płytek krwi ≥ 50 000 x 
109/l (dotyczy pacjentów z początkową liczbą płytek krwi ≤ 50 x 109/l), 

 minimum 100% wzrost absolutna liczba neutrofili (ANC) oraz ANC ≥ 0,5 x 
109/l (dotyczy pacjentów z początkową liczbą neutrofili ≤ 1 x 109/l). 

Postępująca choroba 
(PD – ang. progressive 
disease) 

Wystąpienie jednego z poniższych kryteriów: 

postępujące powiększenie śledziony stwierdzone w badaniu palpacyjnym, 

transformacja białaczkowa – liczba komórek blastycznych w szpiku ≥ 20%, 

liczba komórek blastycznych we krwi obwodowej ≥ 20% utrzymująca się co 
najmniej 8 tygodni. 

Stabilna choroba  
(SD – ang. stable dise-
ase) 

Niespełnienie żadnego z kryteriów stanowiących o CR, PR, CI lub PD. 

Nawrót  
(R – ang. relapse) Pacjenci u których wcześniej stwierdzono CR, PR lub CI, i u których dłużej nie 

spełnione są kryteria pozwalające na stwierdzenie co najmniej CI.  
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7.5 Zgodność z minimalnymi wymaganiami 

Tab. 69  
Zgodność opracowania z minimalnymi wymaganiami dla analizy ekonomicznej (według 
Rozporządzenia Ministra Zdrowia z dn. 02.04.2012 r.). 

Wymaganie Rozdział / Tabela 
 § 2. Informacje zawarte w analizach muszą być aktualne na dzień złożenia wniosku, 
co najmniej w zakresie skuteczności, bezpieczeństwa, cen oraz poziomu i sposobu 
finansowania technologii wnioskowanej i technologii opcjonalnych. 

Dane o refundacji 
leków z obwiesz-
czenia MZ z 25 
października 2013 
r. 

§ 5.1 Analiza ekonomiczna zawiera: 
• analizę podstawową; Rozdział 3.1.1 

• analizę wrażliwości; Rozdział 3.1.2 

• przegląd systematyczny opublikowanych analiz ekonomicznych (…). Rozdział 7.1, 5.3 

§ 5.2 Analiza podstawowa zawiera: 
• zestawienie oszacowań kosztów i wyników zdrowotnych wynikających 

z zastosowania wnioskowanej technologii oraz porównywanych technolo-
gii opcjonalnych (…); 

Rozdział 3.1.1 

• oszacowanie kosztu uzyskania dodatkowego roku życia skorygowanego o 
jakość, wynikającego z zastąpienia technologii opcjonalnych, w tym refun-
dowanych technologii opcjonalnych, wnioskowaną technologią; 

Rozdział 3.1.1 

• oszacowanie kosztu uzyskania dodatkowego roku życia, wynikającego 
z zastąpienia technologii opcjonalnych, w tym refundowanych technologii 
opcjonalnych, wnioskowaną technologią – w przypadku braku możliwości 
wyznaczenia kosztu, o którym mowa w pkt 2; 

Nie dotyczy 

• oszacowanie ceny zbytu netto wnioskowanej technologii, przy której koszt, 
o którym mowa w pkt 2, a w przypadku braku możliwości wyznaczenia te-
go kosztu – koszt, o którym mowa w pkt 3, jest równy wysokości progu, o 
którym mowa w art. 12 pkt 13 ustawy; 

Rozdział 3.1.1 

• zestawienia tabelaryczne wartości, na podstawie których dokonano osza-
cowań (…); 

Rozdział 2 

• wyszczególnienie założeń, na podstawie których dokonano oszacowań 
(…); 

Rozdział 2 

• dokument elektroniczny, umożliwiający powtórzenie wszystkich kalkulacji 
i oszacowań (…). 

Dołączony do 
wniosku 

§ 5.3 W przypadku braku różnic w wynikach zdrowotnych pomiędzy technologią 
wnioskowaną a technologią opcjonalną, dopuszcza się przedstawienie oszacowania 
różnicy pomiędzy kosztem stosowania technologii wnioskowanej a kosztem sto-
sowania technologii opcjonalnej (…). 

Nie dotyczy 

§ 5.4 Dopuszcza się przedstawienie oszacowania ceny zbytu netto technologii 
wnioskowanej, przy którym różnica, o której mowa w ust. 3, jest równa zero, za-
miast przedstawienia oszacowania, o którym mowa w ust. 2 pkt 4. 

Nie dotyczy 

§ 5.5 Jeżeli wnioskowane warunki objęcia refundacją obejmują instrumenty dzie-
lenia ryzyka (…) oszacowania i kalkulacje (…) powinny być przedstawione 
w następujących wariantach: 

 

• z uwzględnieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka; Rozdział 3.2 

• bez uwzględnienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka. 
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Wymaganie Rozdział / Tabela 
§ 5.6 Jeżeli zachodzą okoliczności, o których mowa w art. 13 ust. 3 ustawy, analiza 
ekonomiczna zawiera: 

 

• oszacowanie ilorazu kosztu stosowania wnioskowanej technologii i wyni-
ków zdrowotnych uzyskanych u pacjentów stosujących wnioskowaną 
technologię, wyrażonych jako liczba lat życia skorygowanych o jakość, a w 
przypadku braku możliwości wyznaczenia tej liczby – jako liczba lat życia; 

Nie dotyczy  

• oszacowanie ilorazu kosztu stosowania technologii opcjonalnej i wyników 
zdrowotnych uzyskanych u pacjentów stosujących technologię opcjonalną 
(…); 

• kalkulację ceny zbytu netto wnioskowanej technologii, przy której współ-
czynnik, o którym mowa w pkt 1, nie jest wyższy od żadnego ze współ-
czynników, o których mowa w pkt 2. 

§ 5.7 Jeżeli horyzont właściwy dla analizy ekonomicznej w przypadku technologii 
wnioskowanej przekracza rok, oszacowania (…) powinny zostać przeprowadzone z 
uwzględnieniem rocznej stopy dyskontowej w wysokości 5% dla kosztów i 3,5% 
dla wyników zdrowotnych. 

Uwzględniono 

§ 5.8 Jeżeli wartości (…) obejmują oszacowania użyteczności stanów zdrowia, ana-
liza ekonomiczna musi zawierać przegląd systematyczny badań pierwotnych 
i wtórnych użyteczności stanów zdrowia (…). 

Rozdział 7.2 

§ 5.9 Analiza wrażliwości zawiera: 
• określenie zakresów zmienności wartości wykorzystanych do uzyskania 

oszacowań; 
Rozdział 2.11 

• uzasadnienie zakresów zmienności; 

• oszacowania (…) uzyskane przy założeniu wartości stanowiących granice 
zakresów zmienności (…) zamiast wartości użytych w analizie podstawo-
wej. 

Rozdział 3.1.2 

§ 5.10 Analiza ekonomiczna jest przeprowadzana w dwóch wariantach: 
• z perspektywy podmiotu zobowiązanego do finansowania świadczeń ze 

środków publicznych; 
Uwzględniono  

• z perspektywy wspólnej podmiotu zobowiązanego do finansowania 
świadczeń ze środków publicznych i świadczeniobiorcy. 

Uwzględniono 

§ 5.11 Oszacowania, o których mowa w ust. 2 pkt 1–4, dokonywane są w horyzon-
cie czasowym właściwym dla analizy ekonomicznej. 

Rozdział 2.4 

§ 5.12 Do przeglądów, o których mowa w ust. 1 pkt 3 i ust. 8, stosuje się przepisy 
§ 4 ust. 3 pkt 3 i 4. 

Patrz opis metody-
ki w rozdziale 7.1 i 
7.2 

§ 8 Analizy, o których mowa w §1, muszą zawierać: 
• dane bibliograficzne wszystkich wykorzystanych publikacji, z zachowa-

niem stopnia szczegółowości umożliwiającego jednoznaczną identyfikację 
każdej z wykorzystanych publikacji; 

PIŚMIENNICTWO 

• wskazanie innych źródeł informacji zawartych w analizach, w szczególno-
ści aktów prawnych oraz danych osobowych autorów niepublikowanych 
badań, analiz, ekspertyz i opinii. 

PIŚMIENNICTWO 
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