Instytut Arcana Sp. z o.0.
ul. Ptk S. Dabka 8

30-732 Krakow

tel./fax. +48 12 263 60 38



Dazatynib (Sprycel®) w leczeniu dorostych pacjentéw

z ostrg biataczkg limfoblastyczng z chromosomem
Philadelphia (Ph+) w przypadku opornosci lub nietolerancji
wczesniejszej terapii —

analiza wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego

do finansowania swiadczen ze srodkow publicznych

Krakow 2014



© Copyright by Instytut Arcana Sp. z o.0.

Instytut Arcana Sp. z o.0.
30-732 Krakéw, ul. Ptk S. Dgbka 8
http://www.inar.pl/

Raport wykonano na zlecenie firmy Bristo/-Myers Squibb



Dazatynib (Sprycel®) w leczeniu dorostych pacjentébw z ostrg biataczka
limfoblastyczng z chromosomem Philadelphia (Ph+) w przypadku opornosci lub
nietolerancji wczedniejszej terapii - analiza wplywu na budzet podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkéw publicznych

SPIS TRESCI

1. LISTA OSOB ZAANGAZOWANYCH W TWORZENIE RAPORTU HTA......ccceeeenen. 6
2. INDEKS SKROTOW.......ccoeemmeeeerereneeereneeeeeseesssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssseees 7
3.  STRESZCZENIE .....uuuuuuuusssssssssssssssssssssssssssssssssssssssnsssssssssssssnssssssssnsssnnsnnnsnnnnns 8
4. ANALIZA WPLYWU NA BUDZET PLATNIKA ZOBOWIAZANEGO DO

FINANSOWANIA SWIADCZEN ZE SRODKOW PUBLICZNYCH....ccoeeuvvrenernnns 11
N IR O = - 1 1 - 1 4 /e 11
4.2, Wnioskowane warunki objecia refundacja produktu leczniczego Sprycel®11

4.3. Metodyka i zalozenia ...cccrvirrmrrarranmransrassssssesssenssnsssnsssnsssnsssnssnnsnansnnnsnnn 12

4.3.1. POrOWNYWaNEe SCENAKIUSZE . u1ureurasrarasrasrarasrasmssassasssssssassasassassnsassassnsassassnsnnsnns 12
4.3.2. PerspeklyWa ..cicciiciiciiiiiairsrrsns i srsr s ra s r i rrarrararaaanannanann R nnanu 14
4.3.3. HOIrYZONt CZASOWY ..iueimrumimrumsmsunumsunsmssssasssmsassasassnsassnsassnsassnsassnsassnsansnsusnnsnnnns 15
4.3.4. LiczebnoS$SC POPUIACHT iuurureurmurarmsrasraresrasrasasrasmassssassssassassasassassnsassassnsnssassnsnnsnns 15

4.3.4.1. Liczebnos$¢ populacji, w ktorej wnioskowana technologia moze by¢
zastosowana (wg zarejestrowanych wskazan): § 6.1.1 a)
Rozporzadzenia w sprawie wymagan minimalnych............ccccvcviininnnnsnnnns 15

4.3.4.2. Liczebnos$¢ populacji wskazanej we wniosku: § 6.1.1 b) Rozporzadzenia
w sprawie wymagan minimalnych .........c.cccvcvcvcrirninininissssssr s 20

4.3.4.3. Liczebnos$é populacji w ktérej produkt leczniczy Sprycel® jest obecnie
stosowany: § 6.1.1 c) Rozporzadzenia w sprawie wymagan minimalnych22

4.3.4.4. Liczebnos¢ populacji spetniajacej kryteria kwalifikacji do
wnioskowanego programu lekowego, w ktorej to populacji produkt
leczniczy Sprycel® bedzie stosowany: § 6.1.2 Rozporzadzenia w sprawie

wymagan minimalnNych ......c.ccciieieermiresnsreiresssresss s nnsassas 25

4.3.5. Udzialy W rynNKU ....cceiieiiiiire s se s s s s s s s s sa s sa s snnsnsnnnsnnnnnnns 26

4.3.5.1. Scenariusz istNieJacCy ...ciiieimimimirrarararanii i 26

4.3.5.2. SCENAFTUSZ NMOWY tuiuatumtiamianmssmssmssmssmsssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssnnssnsans 27

T T T | T} 4 1 27
4.3.6.1. Ceny i limity finansowania produktu leczniczego Sprycel® w ramach

programu leKOWEeQgO .....cciiiimimmimrierimrasrassasssnsssssassassassansanssnssnssassnnsannas 28

H N 2

4.3.6.3. Ceny i limity finansowania produktu leczniczego Sprycel® w ramach
Indywidualnego dostepu do lekéw stosowanych w leczeniu

NOWORWOIFOW ..icuieieareuieinsrasrassssassassssassassssassassssassassssassassssassassnsassasnnsnssns 30

4.3.6.4. Zesatwienie kosztow uwzglednionych w analizie.....c.ccurrererraresrasnaranss 31
4.3.7. Zuzyte zasSODbY ...cicciiiiiiiirera i s rrrrarr R R R RRaRaREaREnRRaRRa R 31
4.3.8. DySKONtOWANIE ..iuciiciiciierirrsranranmsarsssia s srassassasssasssssassnssansansanssnssnssassnssansans 33
4.3.9. Wspotczynnik cOmMPliance .....ccuievievesrmiresesrnsmsssssasssssssasssssssasssssssassnsassassnsnnsnns 33

4.4. Aplikacja elektroniczna (model) .......ccviciiiiimcir s r s re s ssse s snesnnnsnnns 34
3 e A @ T s T =3 3 s o T« [ 34

4.5. Wyniki analizy wptywu na budzet - wariant podstawowy analizy......... 37



Dazatynib (Sprycel®) w leczeniu dorostych pacjentébw z ostrg biataczka
limfoblastyczng z chromosomem Philadelphia (Ph+) w przypadku opornosci lub
nietolerancji wczesdniejszej terapii - analiza wplywu na budzet podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkéw publicznych

©® N o

4.6. Wyniki analizy wptywu na budzet - wariant dodatkowy analizy............ 39
- Perspektywa ptatnika publiczhego (budzet NFZ

4.7. Analiza wariantow skrajnycCh.....cccccvcrerrnmnmnmimsmrssrsr s ssssssssessesssssssnses 42

4.7.1. Perspektywa ptatnika publicznego (budzet NFZ) - analiza scenariuszy

skrajnych dla wariantu podstawowego..........cuicvirimimrnmmirsessa s snannas 42

4.7.2. Perspektywa ptatnika publicznego (budzet NFZ) - analiza scenariuszy
skrajnych dla wariantu dodatkowego .......cccvicmmiierimnemrasmnmsassssassasnannas 43
4.8. Wptyw na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych ..........ccccueeeee 45
4.9. Aspekty spoteczne i etyCzne....ccccvimiiiiiirrssre s 45

4.10. Wyniki i wnioski KONCOWE.....cccvevmrerararassmsmsmsesseressssssssssssmsnsnsasssasnssnss 46

5.1. Liczba nowozdiagnozowanych chorych na bialaczke limfoblastyczng
wedlug Raportow na podstawie danych Centrum Onkologii.............. 49

] 2 E e 7Y = 51
SPIS WYKRESOW .....ccummiiiiiiiiisssssnnnnnnnneeissssssssssssnssssesssssssssnssssssssssssssssssnnes 53
SPIS RYSUNKOW......uuumeeiriiiiiiisssssnnnennsssessssssssssnssssssssesssssssssnnsssssssesssssssssns 54
PISMIENNICTWO .iiiiiiiiiiiririrrsrssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssnsssssnnsnssnssnnsnnnnns 55



Dazatynib (Sprycel®) w leczeniu dorostych pacjentébw z ostrg biataczka
limfoblastyczng z chromosomem Philadelphia (Ph+) w przypadku opornosci lub
nietolerancji wczedniejszej terapii - analiza wplywu na budzet podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkéw publicznych

1. LISTA 0OSOB ZAANGAZOWANYCH W TWORZENIE RAPORTU
HTA

m

Oszacowania liczebnosci populacji docelowej

Ekspert ds. Skonstruowanie modelu

ekonomicznych Analiza kosztéw

AN N NN

Redakcja dokumentu

AN

Skonstruowanie modelu
Starszy specjalista

) v Analiza kosztéw
ds. ekonomicznych

v' Redakcja dokumentu

v' Skonstruowanie modelu

I Specjalista v Analiza kosztéw
ds. ekonomicznych

v' Redakcja dokumentu

Ekspert v Wspdttworzenie koncepcji merytorycznej
Ekspert v Wspéttworzenie koncepcji merytorycznej

Ekspert medyczny v' Wsparcie merytoryczne

Data zakonczenia analizy: czerwiec 2014 r.

Dane kontaktowe:

Instytut Arcana

ul. Ptk S. Dabka 8

30-732 Krakow

tel./fax. +48 12 263 60 38
http://www.inar.pl/




Dazatynib (Sprycel®) w leczeniu dorostych pacjentébw z ostrg biataczka
limfoblastyczng z chromosomem Philadelphia (Ph+) w przypadku opornosci lub
nietolerancji wczedniejszej terapii - analiza wplywu na budzet podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkéw publicznych

2. INDEKS SKROTOW

ALL Ostra biataczka limfoblastyczna, ang. acute lymphoblastic leukaemia
AOTM Agencja Oceny Technologii Medycznych

ChN Program chemioterapii niestandardowej

Przewlekta biataczka szpikowa

CML ; .
ang. chronic myelogenous leukemia

DDD Definiowana dzienna dawka, ang. defined daily dose

EMA European Medicine Agency
HSCT przeszczepienie komdrek hematopoetycznych (ang. hematopoietic stem cell transplantation
IPLN Indywidualny dostep do lekéw stosowanych w leczeniu nowotwordéw

LBL Chioniaki limfoblastyczne (ang. lymphoblastic lymphoma)

mg miligram

MZ Ministerstwo Zdrowia

NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia

Ph+ Chromosom Philadelphia

PTOK Polskie Towarzystwo Onkologii Klinicznej

RSS Instrument podziatu ryzyka (ang. risk sharing scheme)
TPZ Terapeutyczny program zdrowotny
VBA Visual Basic for Application (jezyk programowania wykorzystywany w oprogramowaniu

Microsoft® Office Excel®)

WHO Swiatowa Organizacja Zdrowia, (ang. World Health Organization)
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3. STRESZCZENIE

Cel analizy

Analize wplywu na budzet przeprowadzono w celu
dla budzetu
pfatnika publicznego w przypadku wprowadzenia

oszacowania  skutkéw  finansowych
refundacji w ramach programu lekowego produktu
(dazatynib)

w leczeniu dorostych chorych na ostrg biataczke

leczniczego  Sprycel® stosowanego

limfoblastyczng (ALL, ang. acute Iymphoblastic
Philadelphia  (Ph+)

w przypadku opornosci lub nietolerancji wczesniejszej

leukemia)  z chromosomem

terapii.
Metodyka

W analizie wptywu na budzet ptatnika oszacowano
réznice kosztow pomiedzy dwoma scenariuszami
sytuacyjnymi  w 2-letnim

analizy (lata 2015-2016):

horyzoncie czasowym

(1) Scenariusza istniejacego, zaktadajacego brak
refundacji produktu leczniczego Sprycel® w ramach

wnioskowanego programu lekowego,

(2) Scenariusza nowego, w ktorym produkt
leczniczy Sprycel® uzyskuje refundacje w ramach

wnioskowanego programu lekowego.

Zgodnie z Ustawg z dnia 11 pazdziernika 2013 r.
0 zmianie ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze  sSrodkdéw  publicznych  oraz
niektérych innych ustaw [37] mozliwos¢ refundacji
lekéw w ramach chemioterapii niestandardowej (ChN)
zostata przedituzona do dnia 31 grudnia 2014 roku.
2014) brak

kwestie mozliwosci

Obecnie (czerwiec jest przepiséw

regulujacych dalszego
(tj. poczawszy od 1 stycznia 2015 roku) finansowania
lekow w sposob

analogiczny do chemioterapii

niestandardowej. Projekt zmiany ustawy

refundacyjnej (wersja z dnia 19 wrzesnia 2013 roku

[29])

chemioterapii

przewiduje wprowadzenie w miejsce

niestandardowej programu
indywidualnego dostepu do lekéw onkologicznych.
Wydaje sie wysoce prawdopodobne, iz analogicznie
jak miato to miejsce w przypadku nowelizacji ustawy

refundacyjnej [37] (wydtuzajacej o 1 rok mozliwos¢

Analize wptywu na system ochrony zdrowia

dopetnito przeanalizowanie potencjalnych implikacji
organizacyjnych (dla systemu ochrony zdrowia) oraz
etycznych i spotecznych wprowadzenia refundacji
produktu Sprycel® (dazatynib) w ramach programu

lekowego.

Analize przeprowadzono na zlecenie firmy Bristol-

Myers Squibb.

skfadania wnioskéw o refundacje w ramach ChN)
w celu utrzymania ciqgtosci prowadzonych terapii
w 2014 roku w ramach chemioterapii niestandardowej
program  Indywidualnego  dostepu do  lekow
stosowanych w leczeniu nowotwordéw (IPLN) zacznie
obowigzywaé¢ od 1 stycznia 2015 roku. W sytuacji
braku

prawnych pacjenci kwalifikujacy sie do skorzystania

wprowadzenia odpowiednich  uregulowan

z nowoczesnych opcji terapeutycznych (obecnie
dostepnych w ramach ChN) zostaliby ich pozbawieni
roku 2015,

zdarzenie mato prawdopodobne.

poczawszy od co mozna uznaé¢ za
W  zwigzku z

przyjeto,
Indywidualnego dostepu do

powyzszym w ramach analizy

podstawowej Ze proponowany program
lekéw  stosowanych
w leczeniu nowotwordw zacznie obowigzywacé
od 1 stycznia 2015 roku. Na podstawie uzasadnienia
do proponowanego projektu

zmiany  ustawy

refundacyjnej [29], gtdwnym celem wprowadzenia
programu IPLN jest ograniczenie niezasadnych terapii
(niewfasciwych praktyk), ktérych stosowanie zgodnie
z wiedzg ~medyczng nie przyniesie korzysci
terapeutycznych pacjentom. Rekomendacja Prezesa
AOTM  91/2011 [2] Rady

Konsultacyjnej 111/2011 [3] potwierdza zasadnos$¢

oraz  Stanowisko
stosowania produktu Sprycel® w rozwazanej populacji
pacjentow, stad wprowadzenie IPLN nie powinno

spowodowac ograniczenia w zakresie stosowania
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dazatynibu. W scenariuszu ,istniejagcym” w wariancie
przyjeto,
dazatynibu w ramach IPLN nie ograniczy dostepu do

podstawowym analizy ze refundacja
terapii w rozwazanej populacji docelowej (wszyscy
pacjenci spetniajacy kryteria kwalifikacji do leczenia
dazatynibem otrzymajaq terapie w ramach IPLN).
Dodatkowo przyjeto, ze koszt refundacji dazatynibu
(w ramach IPLN) réwny bedzie obecnemu kosztowi
w ramach programu chemioterapii niestandardowej.
Liczebnos¢ populacji réwna

jest pomiedzy

scenariuszami istniejacym i nowym. Sktadowymi
réznigcymi scenariusze nowy i istniejacy sa koszty

monitorowania i diagnostyki leczenia dazatynibem.

W celu uwzglednienia hipotetycznej sytuacji,
w ktérej to poczawszy od 1 stycznia 2015 roku
refundacja dazatynibu w ramach IPLN nie bedzie
w wariancie dodatkowym analizy

brak

refundacji dazatynibu w IPLN i stosowanie (zgodnie

mozliwa,

uwzgledniono, jako scenariusz ,istniejacy”

z opinig eksperta medycznego), u
FLAM
[18]
jest identyczny, jak

wszystkich

pacjentow chemioterapii (fludarabina,

cytarabina, mitoksantron) (patrz  rozdziat

4.3.5.1).
w wariancie podstawowym analizy.

Scenariusz ,,nowy”
Nalezy tutaj
podkresli¢, iz alternatywny schemat leczenia FLAM

obejmuje lek — mitoksantron - dostepny w Polsce na

drodze importu, widnieje bowiem na liscie substancji
sktad

niedopuszczonych do obrotu na terytorium RP, co

czynnych wchodzacych w lekow

stanowi ograniczenie do stosowania tej alternatywnej

technologii.

Wszystkie obliczenia wykonano w skoroszycie

kalkulacyjnym programu Microsoft® Office Excel®
2007 z wykorzystaniem jezyka programowania VBA
(Visual Basic for Application). Model postuzyt
obliczeniom zaréwno na potrzeby niniejszej analizy
na budzet, jak i na potrzeby

wptywu analizy

ekonomicznej [18].

W analizie uwzgledniono koszty bezposrednie:

koszty dazatynibu oraz lekéw wchodzacych w sktad

schematu FLAM, koszty podania lekdéw, Kkoszty
diagnostyki oraz monitorowania leczenia, koszty
przeszczepu  allo-HSCT oraz  koszty leczenia

paliatywnego.

Wyceny lekdéw, koszty monitorowania oraz koszty
leczenia progresji choroby zaczerpnieto z aktualnych
Zarzadzen Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia
oraz Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 23
kwietnia 2014 r. w sprawie wykazu refundowanych
lekéw, $rodkéw

spozywczych specjalnego

przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdéw

medycznych (Dz. Urz. Min. Zdrow. 14.53).

Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia

Wariant podstawowy:
dazatynib w programie lekowym vs dazatynib
w IPLN

H I

wprowadzenia refundacji produktu

przypadku
leczniczego
Sprycel® roczne wydatki budzetu Narodowego
Funduszu Zdrowia na leki refundowane w leczeniu
ostrej biataczki limfoblastycznej zmniejszylyby
sie o ok. 7 tys. PLN w kazdym roku horyzontu w
wydatkami przy

poréwnaniu  z ponoszonymi

zatozeniu scenariusza istniejacego.

I ' o2 padku wprowadzenia
refundacji produktu leczniczego Sprycel® roczne
wydatki budzetu Narodowego Funduszu Zdrowia

na leki refundowane w leczeniu ostrej biataczki
limfoblastycznej zmniejszytyby sie o ||| | N

w pierwszym roku oraz [l v drugim

roku w porédwnaniu z wydatkami ponoszonymi przy
zatozeniu scenariusza istniejacego.

Zmniejszenie kosztow wynikatoby z mniejszych
kosztow monitorowania i diagnostyki w ramach

wnioskowanego programu lekowego (rozliczanie

innych swiadczen) oraz z || G
I
-__E_-__
L L ]
|

Wariant dodatkowy:

dazatynib w programie lekowym vs FLAM

H BN

wprowadzenia refundacji produktu

przypadku

leczniczego
Sprycel® roczne wydatki budzetu Narodowego
Funduszu Zdrowia na leki refundowane w leczeniu
ostrej biataczki limfoblastycznej zwiekszytyby sie
o 520 tys. PLN w pierwszym roku oraz 773
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tys. PLN w drugim roku refundacji w poréwnaniu

z wydatkami  ponoszonymi przy zatozeniu

scenariusza istniejgcego.

I ' o2 padku wprowadzenia
refundacji produktu leczniczego Sprycel® roczne
wydatki budzetu Narodowego Funduszu Zdrowia

na leki refundowane w leczeniu ostrej biataczki
limfoblastycznej zwigkszytyby sie ol

Bl - pierwszym roku ora: [N

w drugim roku refundacji w poréwnaniu z

wydatkami ponoszonymi przy zatozeniu
scenariusza istniejgcego.

Zwiekszenie nakfadéw wynika przede wszystkich
z wyzszych kosztdw chemioterapii z zastosowaniem

dazatynibu w poréwnaniu ze schematem FLAM.

Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia

Whnioski koncowe

Pozytywna decyzja refundacyjna w odniesieniu
do produktu leczniczego Sprycel® umozliwi chorym
z ostrg biataczka limfoblastyczng dostep do

optymalnej terapii, stanowiacej opcje ratunkowa.

Objecie dazatynibu refundacjqa w ramach
wnioskowanego programu moze wplynac
pozytywnie na poziom satysfakcji z udzielanej

opieki zdrowotnej poprzez wprowadzenie
jednolitych (w catym kraju) kryteridw kwalifikacji
i kontynuacji leczenia.

Analiza  kliniczna  wykazata, ze istotnym
elementem terapii z zastosowaniem dazatynibu jest
jego profil bezpieczefAstwa, ktéry przez wiekszosé
pacjentow jest dobrze tolerowany [23].

Nalezy takze podkreslic, iz sposdb podania

porédwnywanych interwencji ma wplyw na

bezpieczenstwo ich stosowania.
FLAM

infuzji,

Chemioterapie

w schemacie podaje sie w formie

dtugotrwatych podczas ktérych pacjent

przebywa w szpitalu w czasie trwania cyklu

35 dnij;
Giebel 2006 [9]). Dazatynib natomiast ma postac

($rednia dlugo$¢ hospitalizacji wynosi

doustng (tabletki powlekane). Wybdr podania leku
drogg doustng (jako najbardziej fizjologiczng),

10

poprawia komfort i jako$¢ zycia chorych objetych
leczeniem onkologicznym. Warunkiem poprawy

jakosci  zycia chorych jest bowiem takie

postepowanie, aby maksymalnie zmniejszy¢

dokuczliwos¢ objawow towarzyszacych ciezkiej

chorobie oraz w razie mozliwosci ograniczy¢

czestos¢ sytuacji niekomfortowych, jakimi sg
z pewnosciq codzienne infuzje lekdow i zwigzany
z nimi pobyt w szpitalu. Co wiecej terapia doustna
dazatynibem poprzez zwolnienie z koniecznosci
zaktadania statego dostepu zylnego pozwala
na unikniecie zwigzanego z tym ryzyka powiktan
infekcyjnych oraz zatorowo-zakrzepowych,
cechujac sie jednoczesnie korzystnym profilem
toksycznosci [23].

Dla specyficznej grupy chorych, jaka sa zle
rokujacy pacjenci z ostrg biataczka limfoblastyczng
z chromosomem Philadelphia, ktérzy doswiadczyli
nietolerancji lub opornosci na wczesniejsze terapie,
dazatynib, jako lek o charakterze terapii
ratunkowej, wpisuje sie w ustanowione priorytety
zdrowotne

zmniejszania przedwczesnej

umieralnosci z powodu nowotworédw zlosliwych

(szczegolnie chordb rzadkich), stanowiac dla takich

pacjentéw jedyna opcje leczenia [23].
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4. ANALIZA WPLYWU NA BUDZET PLATNIKA
ZOBOWIAZANEGO DO FINANSOWANIA SWIADCZEN
ZE SRODKOW PUBLICZNYCH

4.1. Cel analizy

Niniejszg analize przeprowadzono w celu oszacowania skutkéw finansowych dla budzetu
Narodowego Funduszu Zdrowia w przypadku refundacji produktu leczniczego Sprycel® (dazatynib)
stosowanego w leczeniu dorostych chorych na ostra biataczke limfoblastyczng (ALL, ang. acute
lymphoblastic leukemia) z chromosomem Philadelphia (Ph+) w przypadku opornosci Ilub
nietolerancji wczesniejszej terapii.

Stosowanie produktu leczniczego Sprycel® (dazatynib) wnioskowane jest w ramach programu
lekowego.

Poddano réwniez ocenie wplyw na organizacje udzielania $wiadczen zdrowotnych oraz
przeanalizowano aspekty spofeczne i etyczne wprowadzenia finansowania produktu leczniczego
Sprycel® (dazatynib) u chorych na ostra biataczke limfoblastyczng z chromosomem Philadelphia

w przypadku opornosci lub nietolerancji wczesniejszej terapii.

Analize przeprowadzono na zlecenie firmy Bristol-Myers Squibb.

4.2, Wnioskowane warunki objecia refundacjq produktu leczniczego
Sprycel®

Stosowanie produktu leczniczego Sprycel® (dazatynib) wnioskowane jest w ramach programu

kowego  (¢L): NN E—
— LI ¥

[28]. Zgodnie z zapisami proponowanego programu

lekowego do leczenia kwalifikowani sq
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|
B
4.3. Metodyka i zalozenia

Analiza wptywu na budzet zostata przeprowadzona zgodnie z Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia
z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych wymagan, jakie musza spetnia¢ analizy uwzglednione
we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedowej
ceny zbytu leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego,
ktére nie majg odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu (nazywanego dalej Rozporzadzeniem
w sprawie wymagan minimalnych) [32].

4.3.1. Porownywane scenariusze

W analizie wptywu na budzet poréwnano skutki dla budzetu refundacyjnego Narodowego
Funduszu Zdrowia dwdch scenariuszy sytuacyjnych:

» scenariusza istniejacego, zaktadajacego brak refundacji produktu leczniczego Sprycel®

w ramach wnioskowanego programu lekowego;

» scenariusza nowego, w ktérym produkt leczniczy Sprycel® uzyskuje refundacje w ramach

wnioskowanego programu lekowego.

Wynikiem analizy wptywu na budzet jest koszt inkrementalny dla kazdego z lat horyzontu
czasowedo, przy czym przez koszt inkrementalny nalezy rozumie¢ rdéznice pomiedzy kosztem

generowanym w scenariuszu nowym i kosztem generowanym w scenariuszu istniejagcym.

W scenariuszu istniejgcym i nowym koszty oszacowano przemnazajac liczbe pacjentéw
spetniajacych kryteria kwalifikacji do wnioskowanego programu lekowego przez koszt leczenia
pacjenta zgodny z przyjeta perspektywa. Liczbe pacjentow kwalifikujacych sie do programu w skali
roku oszacowano w oparciu o opublikowane dane epidemiologiczne oraz dane statystyczne
dotyczace liczby pacjentéw leczonych dazatynibem (zobacz rozdziat 4.3.4 Liczebnos$¢ populacji, str.
15). Koszty leczenia oszacowano w oparciu o aktualng praktyke leczenia pacjentéw we
wnioskowanym wskazaniu oraz aktualne taryfikatory opfat (zobacz 4.3.6 Koszty, str. 27).

Zgodnie z Ustawg z dnia 11 pazdziernika 2013 r. o zmianie ustawy o $wiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych oraz niektérych innych ustaw [37] mozliwos$¢
refundacji lekdw w ramach chemioterapii niestandardowej (ChN) zostata przedtuzona do dnia 31
grudnia 2014 roku. Obecnie (czerwiec 2014) brak przepisow regulujgcych kwestie mozliwosci
dalszego (tj. poczawszy od 1 stycznia 2015 roku) finansowania lekdw w sposéb analogiczny do
chemioterapii niestandardowej. Projekt zmiany ustawy refundacyjnej (wersja z dnia 19 wrzesnia
2013 roku [29]) przewiduje wprowadzenie w miejsce chemioterapii niestandardowej programu

Indywidualnego dostepu do lekéw stosowanych w leczeniu nowotwordéw (IPLN). Wydaje sie wysoce
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prawdopodobne, iz analogicznie jak miato to miejsce w przypadku nowelizacji ustawy refundacyjnej
[37] (wydtuzajacej o jeden rok mozliwos¢ sktadania wnioskéw o refundacje w ramach ChN) w celu
utrzymania ciggtosci prowadzonych terapii w 2014 roku w ramach chemioterapii niestandardowej
program Indywidualnego dostepu do lekéw stosowanych w leczeniu nowotworéw zacznie
obowigzywac od 1 stycznia 2015 roku. W sytuacji braku wprowadzenia odpowiednich uregulowan
prawnych pacjenci kwalifikujacy sie do skorzystania z nowoczesnych opcji terapeutycznych
(obecnie dostepnych w ramach ChN) zostaliby ich pozbawieni poczawszy od roku 2015.

W zwigzku z powyzszym w ramach analizy podstawowej przyjeto, ze proponowany program
Indywidualnego dostepu do lekdw stosowanych w leczeniu nowotworéw zacznie obowigzywacd
od 1 stycznia 2015 roku. Na podstawie uzasadnienia do proponowanego projektu zmiany ustawy
refundacyjnej [29], gtdwnym celem wprowadzenia programu IPLN jest ograniczenie niezasadnych
terapii (niewtasciwych praktyk), ktérych stosowanie zgodnie z wiedzg medyczng nie przyniesie
korzysci terapeutycznych pacjentom. Rekomendacja prezesa AOTM 91/2011 [2] oraz Stanowisko
Rady Konsultacyjnej 111/2011 [3] potwierdza zasadno$¢ stosowania produktu leczniczego Sprycel®
w rozwazanej populacji pacjentéw, stad wprowadzenie IPLN nie powinno spowodowad ograniczenia
w zakresie stosowania dazatynibu. W scenariuszu ,istniejacym” w wariancie podstawowym analizy
przyjeto, ze refundacja dazatynibu w ramach IPLN nie ograniczy dostepu do terapii w rozwazanej
populacji docelowej (wszyscy pacjenci spetniajacy kryteria kwalifikacji do leczenia dazatynibem
otrzymaja terapie w ramach IPLN; patrz rozdziat 4.3.5.1). Dodatkowo przyjeto, ze koszt refundacji
dazatynibu (w ramach IPLN) bedzie na zblizonym poziomie do obecnego poziomu w ramach
chemioterapii niestandardowej. Ze wzgledu na niewielkg liczbe pacjentéw kwalifikujacych sie do
terapii dazatynibem (obecnie leczonych w ramach ChN) nie przewiduje sie aby wprowadzenie
terapii w ramach programu lekowego wptywato na wzrost liczby leczonych, stad liczebnosé
populacji jest réwna pomiedzy scenariuszami istniejgcym i nowym. Skladowymi réznigcymi
scenariusze nowy i istniejacy sg koszty monitorowania leczenia dazatynibem.

Rysunek 1 przedstawia podstawowe - dotyczace dazatynibu - zatozenia poréwnywanych

scenariuszy w analizie podstawowej.

Rysunek 1.
Zatozenia poréwnywanych scenariuszy sytuacyjnych (scenariusz nowy, scenariusz istniejacy) -
analiza podstawowa

Lata: 2015, 2016

Kontynuacja stanu aktualnego:
scenariusz Dazatynib jest finansowany w ramach Indywidualnego dostepu
istniejacy __ _ do lekow stosowanych w leczeniu nowotworéw (IPLN)
: u chorych na ostra biataczke limfoblastyczng (ALL) z chromosomem
| Philadelphia (Ph+) w przypadku opornosci lub nietolerancji wczesniejszej
terapii

Stan aktualny

(rok 2014)

Dazatynibu jest finansowany
: w ramach programu lekowego
o ___ u chorych na ostra biataczke limfoblastyczng (ALL) z chromosomem

scenariusz g Philadelphia (Ph+) w przypadku opornosci lub nietolerancji wczesniejszej
nowy terapii
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W celu uwzglednienia hipotetycznej sytuacji, w ktérej IPLN nie zostaje wprowadzony, badz tez
poczawszy od 1 stycznia 2015 roku refundacja dazatynibu w ramach IPLN nie bedzie mozliwa
w wariancie dodatkowym analizy uwzgledniono, jako scenariusz ,istniejacy” brak refundacji
dazatynibu w ramach chemioterapii niestandardowej oraz IPLN i stosowanie (zgodnie z opinig
eksperta medycznego) u pacjentdw, u ktérych powinien by¢ stosowany dazatynib schematu
chemioterapii FLAM [18] (patrz rozdziat 4.3.5.1). Nalezy tutaj zaznaczy¢, iz alternatywny schemat
leczenia FLAM obejmuje lek - mitoksantron - dostepny w Polsce na drodze importu, widnieje
bowiem na liscie substancji czynnych wchodzacych w sktad lekéw niedopuszczonych do obrotu na
terytorium RP, co stanowi ograniczenie do stosowania tej alternatywnej technologii. Scenariusz

~nowy” jest identyczny, jak w wariancie podstawowym analizy.

Rysunek 1 przedstawia podstawowe - dotyczace dazatynibu - zatozenia poréwnywanych
scenariuszy w analizie dodatkowej.
Rysunek 2.

Zatozenia poréwnywanych scenariuszy sytuacyjnych (scenariusz nowy, scenariusz istniejacy) -
analiza dodatkowa

Lata: 2015, 2016

Brak refundacji dazatynibu w ramach chemioterapii niestandardowej
oraz Indywidualnego dostepu do lekéw stosowanych w leczeniu
nowotworow

Zgodnie z opinia eksperta klinicznego jedyna opcja terapeutyczng u chorych
na ostrg biataczke limfoblastyczng (ALL) z chromosomem

Philadelphia (Ph+) w przypadku opornosci lub nietolerancji wczesniejszej
Stan aktualny terapii pozostaje zastosowanie schematu FLAM.

(rok 2014)

scenariusz

Dazatynibu jest finansowany
: w ramach programu lekowego
o ___ u chorych na ostra biataczke limfoblastyczng (ALL) z chromosomem

scenariusz g Philadelphia (Ph+) w przypadku opornosci lub nietolerancji wczesniejszej
nowy terapii

4.3.2. Perspektywa

Analize wplywu na budzet przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego zobowigzanego
do finansowania $wiadczen publicznych ze $rodkéw publicznych, tj. z perspektywy Narodowego

Funduszu Zdrowia.

Ze wzgledu na proponowany dostep dla pacjentéw do terapii dazatynibem w ramach programu
lekowego oraz obecnie istniejaca mozliwos¢ refundacji w ramach chemioterapii niestandardowej
pacjenci nie ponoszg kosztow zwigzanych z terapig, stad perspektywa pacjenta nie zostata

uwzgledniona w niniejszej analizie.

Przyjeta perspektywa jest zgodna z Rozporzadzeniem w sprawie wymagan minimalnych [32].
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4.3.3. Horyzont czasowy

Analize wpltywu na budzet przeprowadzono dla dwuletniego horyzontu czasowego,
obejmujacego lata 2015-2016. Przyjeto, ze rok 2015 bedzie pierwszym rokiem wprowadzenia

finansowania dazatynibu w ramach wnioskowanego programu lekowego.

Horyzont czasowy jest zgodny z Rozporzadzeniem w sprawie wymagan minimalnych [32].

4.3.4. Liczebnos¢ populaciji

4.3.4.1. Liczebnos¢ populacji, w ktorej wnioskowana technologia moze by¢
zastosowana (wg zarejestrowanych wskazan): § 6.1.1 a) Rozporzadzenia
w sprawie wymagan minimalnych

Zgodnie z charakterystyka produktu leczniczego [5] produkt leczniczy Sprycel® wskazany jest

do leczenia dorostych pacjentéw z:

e noworozpoznang przewlektg biataczka szpikowg (CML, ang. chronic myelogenous leukemia)
z chromosomem Philadelphia (Ph+) w fazie przewlekitej,

e przewlektg biataczka szpikowg w fazie przewlektej, w fazie akceleracji lub w fazie przetomu
blastycznego w przypadku opornosci lub nietolerancji na uprzednie leczenie, w tym leczenie

metasulfonianem imatynibu,

e ostrg biataczkg limfoblastyczna (ALL, ang. acute lymphoblastic leukaemia) z chromosomem
Philadelphia (Ph+) oraz z limfoblastyczng postaciq przetomu blastycznego CML,

w przypadku opornosci lub nietolerancji wczesniejszej terapii.

Chorzy na przewlekia biataczke szpikowa (CML)

Roczng zapadalnos$¢ na przewlektg biataczke szpikowa szacuje sie na 1-1,5/100 000 w populacji
ogdlnej [27,25], co daje okoto 320-470 przypadkdédw w skali roku (przyjmujac liczebno$¢ populacji
dorostych Polakéw na poziomie 31 473 306 wedtug danych Gtéwnego Urzedy Statystycznego, stan
na dzien 30.06.2013 r. [13]).

Chorzy na ostrg bialaczke limfoblastyczng z chromosomem Philadelphia w przypadku

opornosci lub nietolerancji wczesniejszej terapii

Od 23 grudnia 2005 roku na mocy decyzji Komitetu ds. Lekdw Sierocych Unii Europejskiej
produkt leczniczy Sprycel® ma status leku sierocego w terapii ostrej biataczki limfoblastycznej [6].
Nalezy podkresli¢, iz choroby rzadkie, jako powazny problem zdrowotny dla spoteczenstwa, uznane

zostaty za priorytetowy obszar dziatan w zakresie zdrowia publicznego Unii Europejskiej i uzyskaty

podstawowe znaczenie w programach Unii Europejskiej dotyczacych ochrony zdrowia i badan

naukowych. Dokonanie oceny technologii medycznych w odniesieniu do lekéw sierocych jest

zagadnieniem trudnym z uwagi na czesty brak badan poréwnawczych oraz niewielkg ilo$é

dostepnych doniesien naukowych, wynikajaca z trudnosci prowadzenia miarodajnych badan na

niewielkich populacjach.

15



Dazatynib (Sprycel®) w leczeniu dorostych pacjentéw =z ostrg biataczkq
limfoblastyczng z chromosomem Philadelphia (Ph+) w przypadku opornosci lub
nietolerancji wczesniejszej terapii - analiza wptywu na budzet podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych

Dane z badan miedzynarodowych wskazujg na zrdznicowanie w zakresie zapadalnosci na ostrg
biataczke limfoblastyczng [33]. Zachorowalno$¢ w Polsce szacuje sie na 0,5-1,5/100 000 oséb
rocznie [1,24,35,36,34], co daje okoto 150-470 zachorowan w skali roku na ostra biataczke
limfoblastyczng (zobacz Tabela 1). U okoto 20-30% dorostych chorych na ostrg biataczke
limfoblastyczng stwierdza sie obecnos$¢ translokacji (9;22)(q34:q11.2), zwanej chromosomem
Philadelphia, ktérej odpowiada fuzja genowa BCR-ABL1 [3,2,26]. W zakresie wyznaczenia odsetka
pacjentéw, u ktérych wystapi nietolerancja terapii imatynibem, na podstawie informacji zawartych
w charakterystyce produktu leczniczego Glivec®, przyjeto odsetki podane dla CML uwzgledniajac
jednoczesnie uwage, ze ,dziatania niepozadane byty podobne we wszystkich wskazaniach” (w
charakterystyce produktu leczniczego Glivec® nie podano odsetka dla ALL) [8].

Tabela 1 przedstawia polskie dane epidemiologiczne dotyczace zachorowalnosci na ostrg
biataczke limfoblastyczna.

Tabela 2 przedstawia oszacowanie liczby chorych na ALL, u ktérych wystepuje chromosom
Philadelphia, w szczegdlnosci z uwzglednieniem pacjentéw u ktérych wystgpita opornos¢ lub

nietolerancja terapii.
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Tabela 1

Polskie dane epidemiologiczne dotyczace zachorowalnosci na ostra biataczke limfoblastyczng

Wskaznik

Komentarz

Liczba nowych zachorowan na ALL

Raport AOTM ws. oceny
$wiadczenia opieki
zdrowotnej (Erwinase;

epidemiologiczny

ALL

Opinia Konsultanta Krajowego w dziedzinie
onkologii i hematologii dzieciecej. Nie

Erwinia L-asparaginaza) - zachorowalnos¢ Okoto 200 pacjentow rocznie precyzowano czy warto$¢ dotyczy populacji 200
[1] dorostych.
(Raport z 2013 r.)
Zalecenia PTOK 2013: 157-472%*

Ostre biataczki
limfoblastyczne i chtoniaki
limfoblastyczne [24]

ALL/LBL
- zachorowalnos¢

0,5-1,5/100 000

Populacja dorostych. W Zaleceniach PTOK
2013 zamieszczono stwierdzenie ,,Dokfadna
liczba zachorowan w Polsce nie jest znana.”

(obliczone jako
157 = {0,5/100 000} x 31 473 306;
472 = {1,5/100 000} x 31 473 306)

Dane z Rejestru
Zachorowan na Ostre
Biataczki u Oséb
Dorostych z 2006 r.
[35,34]

ALL
- zachorowalnosc¢

0,5/100 000

Populacja dorostych.

157*

(obliczone jako
157 = {0,5/100 000} x 31 473 306)

Artykut przegladowy
opublikowany
w 2006 r. [36]

ALL
- zachorowalnos$¢

1-1,5/100 000

1,1-1,2% wszystkich
nowotwordw

Populacja dorostych. Dane epidemiologiczne
z polskich publikacji.

315-472%*

(obliczone jako
315 = {1/100 000} x 31 473 306;
472 = {1,5/100 000} x 31 473 306)

Okoto 400 pacjentow rocznie, okoto 150
w tym w wieku ponizej 18 r.z. | Dane epidemiologiczne z polskich publikacji. (obliczone jako
okoto 250 rocznie = 400 - 250)
Dane epidemiologiczne uwzglednione w
Stanowisko Rady Odsetek pacientéw Raporcie ws. oceny swiadczenia opieki
Konsultacyjnej oraz u kth)’>r a:h ! 20-30% chorych na ALL; zdrowotnej
Rekomendacja Prezesa wyst yu'e najczesciej u starszych ,Dazatynib (Sprycel®) w leczeniu pacjentéw Nie dotycz
AOTM w sprawie chZorr?c?sgm pacjentéw (okoto 50% z ostrag biataczka limfoblastyczng z yezy
dazatynibu stosowanego Philadelphia (Ph+) pacjentow powyzej 50 r.z.) chromosomem Philadelphia w przypadku
u chorych na ALL [3,2] P opornosci lub nietolerancji wczes$niejszej
terapii”.
Zakres (minimum - maksimum) 157 - 472
Srednia (z zakresu minimum-maksimum) 315

* Liczba 0s6b dorostych (powyzej 18 r.z.) przyjeta na poziomie 31 473 306. Dane Gtdwnego Urzedy Statystycznego, stan na 30.06.2013 r. [13]
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Tabela 2
Oszacowanie liczby chorych na ALL, u ktorych wystepuje chromosom Philadelphia (Ph+) i u ktérych wystapi opornos¢ lub nietolerancja terapii

Wartosc¢ Wartosc¢

Etap oszacowania Wartos¢ srednia o Komentarz/zrédto
minimalna maksymalna
. , 315 Oszacowania wtasne na podstawie
A Liczba nowych zachorowan ($rednia arytmetyczna zwarto$ci 157 472 odnalezionych Polskich danych
w skali roku o . - . 3 .
minimalnej i maksymalnej) epidemiologicznych (patrz Tabela 1)
o ¢ . Stanowisko Rady Konsultacyjnej
25%
B E;%s%o;s&%ﬁy;ﬁﬁzggaﬂliz . . ° . 20% 30% oraz Rekomendacja Prezesa AOTM
(Ph-+) u 0s6b dorosipch (srednia arytmetyczna zwartosci ° ° w sprawie dazatynibu stosowanego
y minimalnej i maksymailnej) u chorych na ALL [3,2]
Liczba nowych pacjentow, 79 31 142 Obliczenia wiasne: iloczyn liczby
C u ktérych wystepuje . . . . . . zachorowan i czestosci
chromosom Philadelphia (obliczone gako (obliczone gako (obliczone gako wystepowania chromosomu
Oszacowanie liczby chorych na ALL (Ph+) z nietolerancja terapii imatynibem
Na podstawie informacji zawartych
w charakterystyce produktu
Odsetek pacjentéw, u ktsrych 3,7% leczniczego Glivec, przyjeto odseti
D wystagpi nietolerancja terapii ($rednia arytmetyczna zwartosci 2,4% 5% Jak dla LHL, uwzgledniajac uwagg,
imatynib L ytmety . ! ze ,dziatania niepozadane byty
Imatynibem minimalnej i maksymailnej) podobne we wszystkich
wskazaniach”; nie podano odsetka
dla ALL [8]
Obliczenia wtasne: iloczyn liczby
Liczba pacjentéw, u ktérych 3 1 7 nowych pr?qentow, Lllarlf_tlogyclhh_
E wystagpi nietolerancja terapii bli iak bli iak bli iak wystepuje chromosom tfaaelphia
y o o (obliczona ga o (obliczona 6]a o] (o |czonaoja o (Ph+) oraz odsetka pacjentéw,
Y 78 x 3,7%) 31 x 2,4%) 142 x 5%) u ktérych wystapi nietolerancja
terapii imatynibem; CxD
Oszacowanie liczby chorych na ALL (Ph+), u ktorych wystapi opornos¢ terapii: brak odpowiedzi catkowitej na leczenie imatynibem
3,7%
q 7 7 r 70/
QB PrEEn iy, U k__t.orych 5,4% (100% - 96,3%: ° Na podstawie informacji zawartych
wystapi opornosc terapii: brak , . , . Sty (100%-93%;
F i o ($rednia arytmetyczna zwartosci na podstawie badan . - w charakterystyce produktu
odpowiedzi catkowitej na _— A . P na podstawie badania - ;
- minimalnej i maksymalnej) klinicznych AAUO2, Klinicznego ADE10) leczniczego Glivec [8]
ADEO04, AJPO1 i AUSO01) 9
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Etap oszacowania

Wartos¢ srednia

Wartosé Wartosé

Komentarz/zrédto

Liczba pacjentow, u ktdérych
G wystapi opornos¢ terapii: brak
odpowiedzi catkowitej na
leczenie imatynibem

4

(obliczone jako
79 x 5,4%)

minimalna maksymalna

1 10
(obliczone jako (obliczone jako
31 x 3,7%) 142 x 7%)

Obliczenia wtasne: iloczyn liczby
nowych pacjentow, u ktérych
wystepuje chromosom Philadelphia
(Ph+) oraz odsetka pacjentéw,

u ktérych wystagpi opornos¢ terapii:
brak odpowiedzi catkowitej na
leczenie; CxF

Oszacowanie liczby chorych na ALL (Ph+), u ktorych wystapi opornos$¢ terapii: nawrét choroby po uzyskaniu odpowiedzi na leczenie imatynibem

Odsetek pacjentow, u ktdrych
wystapi opornos¢ terapii:

21%

W oparciu o artykut przegladowy

H nawrét choroby po uzyskaniu (srednia arytmetyczna z 10% 32% Ravandi 2011 opisujacy wyniki
odpowiedzi na leczenie wartosci minimalnej badan klinicznych [31]
imatynibem i maksymalnej)
Obliczenia wtasne: iloczyn liczby
Liczba pacjentéw, u ktérych nowych pacjentow, u ktorych
wystapi opornoé¢ terapii: 17 3 45 wystepuje chromosom Philadelphia
I | nawr6t choroby po uzyskaniu (obliczone jako (obliczone jako (obliczone jako (Ph+) oraz odsetka pacjentow,
odpowiedzi na leczenie 79 x 21%) 31 x 10%) 142 x 32%) u ktérych wystgpi opornos¢ terapii:
imatynibem nawrot choroby po uzyskaniu
odpowiedzi na leczenie; CxH
Oszacowanie liczby chorych na ALL (Ph+), z opornoscia lub nietolerancja wczesniejszej terapii imatynibem

Liczebno$¢ populacji z ostrg
biataczka limfoblastycznag

J z chromosomem Philadelphia

(Ph+) w przypadku opornosci

lub nietolerancji wczesniejszej

24

terapii imatynibem

Obliczenia wtasne: liczba pacjentow,
u ktdérych wystapi nietolerancja lub
opornos¢ terapii imatynibem;
E+G+I
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Dazatynib (Sprycel®) w leczeniu dorostych pacjentéw =z ostrg biataczka
limfoblastyczng z chromosomem Philadelphia (Ph+) w przypadku opornosci lub
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W oparciu o przeprowadzone oszacowania na podstawie danych epidemiologicznych (Tabela 2,
str. 18), liczebnos$¢ populacji chorych na ALL Ph+, u ktérych wystgpita opornos¢ lub nietolerancja
wczesniejszej terapii, szacuje sie srednio na 24 pacjentéw w skali roku (oszacowanie minimalne-
maksymalne: 5-62 pacjentéw). Niemniej jednak, nalezy mie¢ na uwadze, iz oszacowania bazujace
na danych epidemiologicznych mogg cechowac¢ sie matg wiarygodnoscia wynikajaca z duzego
zakresu niepewnosci odnosnie opublikowanych dostepnych danych polskich (w Zaleceniach PTOK

2013 zamieszczono stwierdzenie ,Doktadna liczba zachorowarn w Polsce nie jest znana.” [24]).

4.3.4.2. Liczebnos¢ populacji wskazanej we wniosku: § 6.1.1 b) Rozporzadzenia
w sprawie wymagan minimalnych

Populacja wskazana we wniosku dotyczy dorostych chorych na ostrg biataczke limfoblastyczng
z chromosomem Philadelphia (Ph+) w przypadku opornosci lub nietolerancji wczesniejszej terapii.

Na podstawie przedstawionych w rozdziale 4.3.4.1 danych epidemiologicznych oszacowano,
ze aktualna roczna liczba dorostych chorych na ostrg biataczke limfoblastyczng z chromosomem
Philadelphia (Ph+) w przypadku opornosci lub nietolerancji wczesniejszej terapii w warunkach
polskich wynosi okoto 24 pacjentdéw (zakres niepewnosci: 5-62; zobacz Tabela 2, str. 18). W
zwigzku z duzym zakresem niepewnosci przytoczone oszacowania epidemiologiczne zestawiono z
oszacowaniami przeprowadzonymi przez AOTM na potrzeby oceny dazatynibu w ramach
chemioterapii niestandardowej w 2011 roku (AOTM oparto oszacowania na danych NFZ dotyczacych
liczby pacjentéw leczonych dazatynibem w ramach chemioterapii niestandardowej: chorzy na ostrg
biataczke limfoblastyczng z chromosomem Philadelphia w przypadku opornosci lub nietolerancji
wczesniejszej terapii) [3,2].

Zgodnie z danymi NFZ opublikowanymi przez Agencje Oceny Technologii Medycznych, catkowita
liczba pacjentéw leczonych z powodu ostrej biataczki limfoblastycznej w ramach chemioterapii
niestandardowej produktem leczniczym Sprycel® wynosita w latach 2009-2010 odpowiednio 8
chorych w 2009 r. i 11 chorych w 2010 r.; nie sg dostepne opublikowane aktualniejsze dane [3,2].
W Polsce, wedtug Raportow na podstawie danych Centrum Onkologii, liczba nowozdiagnozowanych
chorych na biataczke limfoblastyczng (kod ICD 10: C91) wynosi 1 500 — 1 600 przypadkdéw w skali
roku (zobacz: Wykres 1 oraz Tabela 26, str. 49; w zwiazku z brakiem doktadnych danych
dotyczacych liczby zachorowan na ostrg biataczke limfoblastyczng, wykorzystane zostaty dane
dotyczace biataczki limfoblastycznej). Dane z Centrum Onkologii nie wyodrebniajg liczby chorych
z ostrg biataczka limfoblastyczng (kod ICD 10: C91.0). Wykres 1 przedstawia liczbe nowych
zachorowan na biataczke limfoblastyczng wedtug Raportéw na podstawie danych Centrum Onkologii
(lata 1999-2011) oraz prognoze (na lata 2012-2017) wyznaczong na podstawie danych z lat 1999-

2011 (opis przeprowadzonej prognozy przedstawiono w Aneksie: Tabela 27, str. 49).
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Wykres 1
Liczba nowozdiagnozowanych chorych na biataczke limfoblastyczna wediug Raportow na podstawie
danych Centrum Onkologii

Liczba zachorowan na biataczke limfoblastyczng w latach 1999-2011
wedtug Raportéw na podstawie danych Centrum Onkologii.
Prognozanalata 2012-2018.
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Wykres sporzgadzony w oparciu o Raporty na podstawie danych Centrum Onkologii [30].

Na podstawie zestawienia danych NFZ oraz danych Centrum Onkologii odsetek pacjentéw
z biataczka limfoblastyczng leczonych dazatynibem w ramach chemioterapii niestandardowej
wynosit 0,49% w 2009 r. (iloraz 8 pacjentow / 1 628 chorych) oraz 0,68% w 2010 r. (iloraz 11
pacjentéw / 1 614 chorych) (zobacz Tabela 3).

W oparciu o prognozowang liczbe zachorowan na biataczke limfoblastyczng (prognoza objeta
lata 2012-2017; opis przeprowadzonej prognozy przedstawiono w Aneksie: Tabela 27, str. 49) oraz
odsetka pacjentéw z biataczkg limfoblastyczng leczonych dazatynibem w ramach chemioterapii
niestandardowej, oszacowano (Tabela 3) prognozowang na lata 2011-2017 liczbe pacjentéw
spetniajacych kryteria kwalifikacji do leczenia dazatynibem w ramach wnioskowanego programu
lekowego.

Tabela 3
Prognozowana liczba pacjentéw z biataczka limfoblastyczna leczonych dazatynibem w ramach
chemioterapii niestandardowej

Odsetek pacjentow (z biataczka limfoblastyczna leczonych

Prognozowana liczba dazatynibem w ramach chemioterapii niestandardowej)

nowych zachorowah wykorzystany w oszacowaniu liczebnosci populacji wskazanej we

na biataczke whniosku

limfoblastyczna* roczny wzrost odsetka

0,49%?> 0,68%?3 0 0,19%"
2011 1555 8 11 (= 1555 x (0,1648% +0,19%))
2012 1521 7 10 (=1 521 x (o,slsf/o + 2x0,19%))
2013 1671 8 11 (=1 671 x (o,szsﬁ/o + 3x0,19%))
2014 1768 9 12 (=1 768 x (0,6%3/0 + 3%0,19%))
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Odsetek pacjentéow (z biataczka limfoblastyczna leczonych
Prognozowana liczba dazatynibem w ramach chemioterapii niestandardowej)
nowych zachorowan wykorzystany w oszacowaniu liczebnosci populacji wskazanej we

na biataczke Whiosku
limfoblastyczna® e 0,68%? rocznyowoz,rlo;;oedsetka
2015 1754 9 12 (=1754 x (0,6283/0 + 3x0,19%))
2016 1 695 8 12 (=1 695x (o,sgol/o + 3x0,19%))
2017 1661 8 1 (=1 661x (0,6§°1/o + 3%0,19%))

Tabela przedstawia wartosci (liczebnosci) zaokraglone do liczb catkowitych.

! prognoza oparta na obserwowanych cyklach zmiennoéci zachorowalnosci; wyznaczenie prognozy przedstawia
Tabela 27, str. 49;

2 dane NFZ z roku 2009: iloraz 8 pacjentéw / 1 628 chorych;

3 dane NFZ z roku 2010: iloraz 11 pacjentéw / 1 614 chorych;

4 przyjeto roczny wzrost odsetka na poziomie wzrostu pomiedzy rokiem 2009 (0,49%) i rokiem 2010 (0,68%);
zatozono, ze wzrost odsetka ustanie w pigtym roku (2013 r.) analizowanego okresu (lata 2009-2017),
uwzgledniajac stopniowe wprowadzanie stosowanie dazatynibu u pacjentéw z ALL.

Oszacowania przeprowadzone w oparciu o dane epidemiologiczne mogg by¢ obarczone matg
wiarygodnoscig co wynika z duzego zakresu niepewnosci w opublikowanych dostepnych danych
polskich (w Zaleceniach PTOK 2013 zamieszczono stwierdzenie ,Doktadna liczba zachorowan
w Polsce nie jest znana.” [24]). W zwigzku z powyzszym bardziej wiarygodnym zrédtem danych
dotyczacych liczebnosci populacji wskazanej we wniosku wydajg sie by¢ dane NFZ oraz Centrum
Onkologii. W oparciu o przeprowadzone oszacowania na podstawie danych epidemiologicznych
(Tabela 2, str. 18) oraz oszacowania na podstawie danych NFZ i Centrum Onkologii (Tabela 3,
str. 21), liczebno$¢ populacji chorych na ostrg biataczke limfoblastyczng z chromosomem
Philadelphia, u ktérych wystgpita opornos¢ lub nietolerancja wczesniejszej terapii, szacuje sie na
11-12 pacjentéw (oszacowanie minimalne-maksymalne: 8-23 pacjentow).

4.3.4.3. Liczebno$é populacji w ktérej produkt leczniczy Sprycel® jest obecnie
stosowany: § 6.1.1 c) Rozporzadzenia w sprawie wymagan minimalnych

Liczebno$¢ populacji w ktérej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana oszacowano w
oparciu o dane z Komunikatu Departamentu Gospodarki Lekami (DGL) Narodowego Funduszu Zdrowia
zarok 2013 [19]. Dane NFZ przedstawiajg informacje o wielkosci kwoty refundacji i liczbie
zrefundowanych opakowan jednostkowych lekéw, $rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz jednostkowych wyrobdw medycznych narastajaco od poczatku roku do grudnia
2013 [19]. Dane NFZ dodatkowo zestawiono z danym IMS [7].

Dane IMS przedstawiajg obrét mierzony liczba opakowan produktu leczniczego Sprycel® w Polsce
w latach 2010-2013 [7].

Nie uwzgledniono danych z Komunikatow DGL z roku wczesniejszego (2012 r.), gdyz komunikat ten
nie przedstawia danych rocznych lecz dane za okres lipiec-grudzien 2012 [19]. Tabela 4 przedstawia
dane IMS oraz NFZ. Nie uwzgledniono tez danych ze stycznia [15] i lutego 2014 [16] roku jako
danych czesciowych za 2014 r.

22



Dazatynib (Sprycel®) w leczeniu

nietolerancji wczesniejszej terapii
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dorostych  pacjentéw

- analiza

wptywu

ostra biataczka
limfoblastyczng z chromosomem Philadelphia (Ph+) w przypadku opornosci lub

budzet

podmiotu

Tabela 4

Obroty mierzone liczba opakowan produktu leczniczego Sprycel® w Polsce w latach 2010-2013

w podziale na prezentacje wedtug danych IMS oraz NFzZ

Prezentacja
produktu leczniczego
Sprycel®

2010r.

2011 r.

2012r.

Liczba opakowan wg danych IMS*

2013 r.

Liczba opakowan
wg danych NFz2

2013 r.

tabl. powl. 100 mg x 30 1919 2220 2 473 2 749 2443,1
tabl. powl. 80 mg x 30 0 86 340 586 528,5
tabl. powl. 50 mg x 60 333 241 209 194 178,0
tabl. powl. 140 mg x 30 0 62 69 104 88,5
tabl. powl. 20 mg x 60 952 575 413 309 316,8
tacznie wszystkie opakowania 3204 3184 3504 3942 3 554,9

! dane IMS [7];
2 dane NFZ [19] dotyczace liczby zrefundowanych opakowan.

Dane IMS dodatkowo przedstawia Rysunek 3 obrazujacy wystepujace w latach 2010-2013

trendy dla poszczegélnych prezentacji produktu leczniczego Sprycel®.

Rysunek 3.
Obroty mierzone liczba opakowan produktu leczniczego Sprycel® w Polsce w latach 2010-2013
w podziale na prezentacje wedilug danych IMS

Liczba opakowan produktu leczniczego Sprycel zuzytych w trakcie leczenia chorych na CML i ALL w Polsce
w podziale na prezentacje wedtug danych IMS
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Dane NFZ ksztattuja sie na poziomie nieznacznie nizszym w poréwnaniu z danymi IMS (Tabela
4), co moze wynikac¢ z faktu, ze dane IMS (odzwierciedlajgce obrét hurtowy) moga nieznacznie
odbiega¢ od realnego zuzycia. W zwigzku ze wzglednie wysoka ceng produktu leczniczego Sprycel®
ewentualna liczba pacjentow stosujacych dazatynib poza systemem refundacji (pacjent
samodzielnie finansuje terapie) nie powinna by¢ znaczaca. Stosowanie produktu leczniczego

Sprycel® poza systemem refundacji moze zostaé ujete w danych IMS.
Analiza danych IMS na przestrzeni lat 2010-2013 pozwala zaobserwowac nastepujace trendy:

o staty wzrost zuzycia o 250-300 opakowan przy poréwnaniu rok do roku poprzedniego dla

prezentacji 100 mg x 30 tabl.;
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e staly w latach 2011-2013 wzrost zuzycia o okoto 250 opakowan przy pordéwnaniu rok
do roku poprzedniego dla prezentacji 80 mg x 30 tabl.;

e niewielki malejacy spadek zuzycia dla prezentacji 50 mg x 60 tabl. (obnizenie spadku
do poziomu 15 opakowan w roku 2012 w porownaniu z rokiem 2013; spadki we
wczesniejszych latach wyniosty: 92 opakowania w 2011 r., 32 opakowania w 2012 r.);

¢ niewielki nieregularny wzrost (od 7 do 62 opakowan przy pordéwnaniu rok do roku
poprzedniego) zuzycia prezentacji 140 mg x 30 tabl.;

e malejacy spadek zuzycia dla prezentacji 20 mg x 60 tabl. (obnizenie spadku do poziomu
104 opakowan w roku 2012 w poréwnaniu z rokiem 2013; spadki we wczesniejszych latach
wyniosty: 162 opakowania w 2011 r., 377 opakowania w 2012 r.);

e w latach 2011-2013 wzrost tacznej liczby opakowan o 320 - 438 opakowan.

Przedstawione powyzej dane NFZ oraz IMS dotyczace obrotu mierzonego liczbg opakowan postuzyty
oszacowaniu liczby pacjentéw stosujacych aktualnie produkt leczniczy Sprycel®. Liczbe opakowan

podzielono przez przyjete zuzycie produktu leczniczego Sprycel®, rozwazajac dwa warianty:

« 1 tabletka odpowiada jednemu dniowi terapii; liczba pacjentéow zostata obliczona jako
iloraz liczby opakowan (zobacz Tabela 4, str. 23) oraz ilorazu (365 dni / liczba tabletek
w opakowaniu);

e 1 opakowanie = 30 dni leczenia; jedno opakowanie odpowiada 30-dniowej terapii,
tj. w trackie roku na jednego pacjenta przypada 12,1667 opakowania produktu leczniczego
Sprycel® (=365 dni / {30 dni terapii/opakowanie}); liczba pacjentéw zostata obliczona jako
iloraz liczby opakowan (zobacz Tabela 4, str. 23) oraz ilorazu 365/30.

Zgodnie z charakterystyka produktu leczniczego Sprycel® dawkowanie dazatynibu u chorych na ALL
z chromosomem Philadelphia wynosi 140 mg raz na dobe, jednak dawka moze by¢ modyfikowana
w zaleznosci od wystepowania dziatan niepozadanych. W zwigzku z powyzszym zasadne jest zatozenie,
uwzgledniajace stosowanie dziennej dawki nizszej niz 140 mg raz na dobe [5]. Przeprowadzone,
zgodnie z opisang powyzej metodologig, oszacowanie rocznej liczby pacjentdw stosujacych aktualnie
produkt leczniczy Sprycel® odpowiada rocznej liczbie pacjento-terapii produktem leczniczym Sprycel®.

SzczegOty obliczen przedstawione zostaty w ponizszej tabeli.

Tabela 5
Oszacowanie aktualnej rocznej liczebnosci populacji w ktorej stosowany jest produkt leczniczy
Sprycel®

Aktualna roczna liczba pacjentéw leczonych
Prezentacja produktem leczniczym Sprycel®

produktu leczniczego
Sprycel® Oszacowania Oszacowania
na podstawie danych NFz! na podstawie danych IMS?

Metoda przeliczen: 1 tabletka = 1 dzien terapii®
tabl. powl. 100 mg x 30 201 226
tabl. powl. 80 mg x 30 43 48
tabl. powl. 50 mg x 60 29 32
tabl. powl. 140 mg x 30 7 9
tabl. powl. 20 mg x 60 52 51
tacznie wszystkie prezentacje 333 365
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Aktualna roczna liczba pacjentéw leczonych

Prezentacja produktem leczniczym Sprycel®
produktu leczniczego
Sprycel® Oszacowania Oszacowania
na podstawie danych NFz! na podstawie danych IMS?
Metoda przeliczen: 1 opakowanie = 30 dni leczenia*

tabl. powl. 100 mg x 30 201 226

tabl. powl. 80 mg x 30 43 48

tabl. powl. 50 mg x 60 15 16

tabl. powl. 140 mg x 30 7 9

tabl. powl. 20 mg x 60 26 25
tacznie wszystkie prezentacje 292 324

Powyzsze oszacowania dotyczg rocznej liczby pacjento-terapii; tabela przedstawia wartosci zaokraglone do liczb
catkowitych.
! pszacowania na podstawie danych IMS [7] (dane IMS przedstawia Tabela 4, str. 23);
2 pszacowania na podstawie danych NFZ [19] dotyczacych liczby zrefundowanych opakowan (dane NFZ przedstawia
Tabela 4, str. 23);
3 przyjeto, ze jedna tabletka odpowiada jednemu dniowi terapii; liczba pacjentéw zostata obliczona jako iloraz liczby
opakowan (zobacz Tabela 4, str. 23) oraz ilorazu (365 dni / liczba tabletek w opakowaniu);
4 przyjeto zatozenie, ze jedno opakowanie odpowiada 30-dniowej terapii, tj. w trackie roku na jednego pacjenta
przypada 12,1667 opakowania produktu leczniczego Sprycel® (=365 dni / {30 dni terapii/opakowanie}); liczba
pacjentéw zostata obliczona jako iloraz liczby opakowan (zobacz Tabela 4, str. 23) oraz ilorazu 365/30.

W oparciu o dane NFZ, dotyczace liczby zrefundowanych opakowan, aktualna liczba pacjentow
stosujacych produkt leczniczy Sprycel® ksztattuje sie na poziomie 292-333. W oparciu o dane IMS,
dotyczace obrotu mierzonego liczbg opakowan w Polsce, aktualna liczba pacjentdéw stosujacych

produkt leczniczy Sprycel® moze ksztattowaé sie na poziomie 324-365.

Wedtug danych NFZ aktualna (z 2013 r.) kwota refundacji produktu leczniczego Sprycel® wynosi
48 542 764,05 PLN [19]. W okresie od lipca do grudnia 2012 r. kwota refundacji produktu
leczniczego Sprycel® wyniosta 21 948 733,16 PLN [20].

4.3.4.4. Liczebnos¢ populacji spetniajacej kryteria kwalifikacji do wnioskowanego
programu lekowego, w ktérej to populacji produkt leczniczy Sprycel® bedzie
stosowany: § 6.1.2 Rozporzadzenia w sprawie wymagan minimalnych

W rozdziale 4.3.4.1 (str. 15) przeprowadzono oszacowania liczebnosci populacji wedtug
zarejestrowanych wskazan dla produktu leczniczego Sprycel® (oszacowania na podstawie danych
epidemiologicznych: Tabela 2, str. 18; oszacowania na podstawie danych NFZ oraz Centrum
Onkologii: Tabela 3, str. 21). Liczebno$¢ populacji chorych na ostrg biataczke limfoblastyczng
z chromosomem Philadelphia, u ktérych wystgpita opornos¢ lub nietolerancja wczesniejszej terapii,
0szacowano na poziomie:

e 24 pacjentdow w oparciu o dane epidemiologiczne (oszacowanie minimalne-maksymalne:

5-62);
e 11-12 pacjentédw (oszacowanie minimalne-maksymalne 8-22 pacjentéw) w oparciu

0 oszacowania bazujace na danych NFZ oraz raportach Centrum Onkologii.

W zwigzku ze znacznym zakresem niepewnosci opublikowanych dostepnych danych polskich
(w Zaleceniach PTOK 2013 zamieszczono stwierdzenie ,Doktadna liczba zachorowan w Polsce

nie jest znana.” [24]) oszacowania przeprowadzone w oparciu o dane epidemiologiczne mogq byc¢
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obarczone znaczg niepewnoscia. W zwigzku z powyzszym za wiarygodniejsze zrodfa danych
dotyczacych liczebnosci populacji wskazanej we wniosku mozna przyjaé dane NFZ oraz Centrum

Onkologii, stanowigcych polskie dane statystyczne obejmujace wnioskowang populacje.

W Rekomendacji Prezesa AOTM [2] przedstawione zostaly bardzo zblizone oszacowania
(oszacowania obejmowaty lata 2012-2014) (dwa warianty oszacowan):

e 12, 12, 13 (przy zatozeniu, ze udziat pacjentéw, ktérzy otrzymali zgody na leczenie
dazatynibem stanowic¢ bedzie 14% oszacowanej liczby pacjentéow z Ph+ ALL; zatozenie na
podstawie oszacowan wtasnych AOTM w oparciu o dane NFZ);

e 18, 22, 27 (przy zatozeniu, ze odsetek pacjentéw leczonych dazatynibem bedzie wzrastat
w kolejnych latach o 4% w odniesieniu do odsetka z roku poprzedniego; oszacowania
wiasne AOTM w oparciu o dane z lat 2009-2010).

W tabeli ponizej przedstawiono uwzgledniong w niniejszej analizie liczebno$¢ populacji
docelowej (nowe przypadki chorobowe kwalifikujgce sie do programu lekowego) w latach 2015-
2016. W analizie podstawowej przyjeto oszacowania na podstawie danych NFZ oraz Centrum
Onkologii (patrz Tabela 3), natomiast w ramach analizy wrazliwosci uwzgledniono odpowiednio
minimalng oraz s$rednig warto$¢ uzyskang w oszacowaniach przeprowadzonych w oparciu o dane
epidemiologiczne (patrz Tabela 2).

Tabela 6.
Liczebnos¢ populacji docelowej w latach 2015-2016 uwzgledniona w analizie wpltywu na budzet

Rok Analiza podstawowa Scenariusz minimalny Scenariusz maksymalny

2015 12 5 24

2016 12 5 24

4.3.5. Udziaty w rynku
4.3.5.1. Scenariusz istniejacy

Wariant podstawowy

W wariancie podstawowym analizy w scenariuszu istniejacym przyjeto, ze wszyscy (100%)
pacjenci z populacji docelowej (patrz rozdziat 4.3.4.4) otrzymujg leczenie dazatynibem w ramach
nowo utworzonego programu Indywidualnego dostepu do lekéw stosowanych w leczeniu
nowotwordéw (patrz rozdziat 4.3.1).

Tabela 7
Udziaty w rynku - scenariusz ,istniejacy” - wariant podstawowy analizy

Pacjenci objeci terapia dazatynibem w ramach IPLN 100,00% 100,00%

Pacjenci objeci terapig dazatynibem w ramach

0, 0,
programu lekowego 0% 0%
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Wariant dodatkowy

W wariancie dodatkowym analizy w scenariuszu istniejacym przyjeto, ze wszyscy (100%)
pacjenci z populacji docelowej (patrz rozdziat 4.3.4.4), otrzymujq leczenie schematem FLAM (zaden

z pacjentdw nie jest leczony produktem leczniczym Sprycel®).

Tabela 8
Udziaty w rynku - scenariusz ,istniejacy” - wariant dodatkowy analizy

Pacjenci objeci terapig dazatynibem w ramach 0% 0%
programu lekowego ° °
Pacjenci objeci terapig FLAM 100% 100%

4.3.5.2. Scenariusz nowy

W wariancie podstawowym oraz dodatkowym analizy w scenariuszu nowym przyjeto, ze
wszyscy (100%) pacjenci z populacji docelowej (tj. potencjalnie kwalifikujacy sie do terapii
dazatynibem w ramach proponowanego programu lekowego; patrz rozdziat 4.3.4.4) otrzymujq

leczenie dazatynibem w ramach rozpatrywanego programu lekowego.

Tabela 9
Udzialy w rynku - scenariusz ,nowy” — wariant podstawowy analizy

Pacjenci objeci terapia dazatynibem w ramach IPLN 0,00% 0,00%

Parametr

Pacjenci objeci terapia dazatynibem w ramach

programu lekowego 100,00% 100,00%

Tabela 10
Udzialy w rynku - scenariusz ,nowy” — wariant dodatkowy analizy

Parametr

Pacjenci objeci terapig dazatynibem w ramach o o
programu lekowego 100,00% 100,00%
Pacjenci objeci terapigq FLAM 0,00% 0,00%

4.3.6. Koszty

W ponizszych podrozdziatach przedstawiono szczegoétowe dane dotyczace kosztow stosowania
dazatynibu oraz lekéw schodzacych w sktad schematu FLAM. Szczegdtowe obliczenia znajdujq sie
w kalkulatorze dotaczonym do analizy (plik Sprycel_ALL_Ph+_Modele.xIsm).
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4.3.6.1. Ceny i limity finansowania produktu leczniczego Sprycel® w ramach programu

lekowego

Uwzgledniono ceny i limity finansowania produktu leczniczego Sprycel® z aktualnego
Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 23 kwietnia 2014 r. w sprawie wykazu refundowanych
lekow, srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdéw medycznych

(Dz. Urz. Min. Zdrow. 14.53) [22].

Tabela 11.

Ceny i limity finansowania produktu leczniczego Sprycel® (dazatynib)

gg::;z' Kod EAN
‘ lub inny Wysokos$¢ Wysokos$¢
e kod iz Cena limitu Poziom doptaty
leku, . Grupa cena hurtowa . z || 2F
z odpowiad oy finansowa | odptatnos | swiadczen
zawartos A limitowa zbytu brutto ) ) s
é ajacy [PLN] [PLN] nia ci iobiorcy
kodowi [PLN] [PLN]
opakowa EAN
nia
Sprycel,
tabl. powl.,
20mg 9009962 5603,88 | 5884,07 | 5884,07 0
X 60 tabl.
(but.)
Sprycel,
tabl. powl.,
50 mg 5901939594062 14009,72 | 14 710,21 | 14 710,21 0
X 60 tabl.
(but.)
Sprycel,
tabl. powl.,
100 mg | °°0999067 | 1059.0, | 1440975 | 14710,21 | 14710,21 | bezplatne 0
1601 Dazatynib
x 30 tabl.
(but.)
Sprycel,
tabl. powl.,
80 mg 5908969391081 11207,76 | 11768,15 | 11 768,15 0
x 30 tabl.
(but.)
Sprycel,
tabl. powl.,
140 mg 5908969595081 19 613,61 | 20594,29 | 20 594,29 0
x 30 tabl.
(but.)

Tabela porzadzona na podstawie aktualnego Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 23 kwietnia 2014 r.
w sprawie wykazu refundowanych lekow, srodkdéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobow medycznych [22].

W ponizszej tabeli przedstawiono $redni koszt za 1 mg dazatynibu w podziale na opakowania

produktu leczniczego Sprycel®.
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Tabela 12.
Sredni koszt za 1 mg dazatynibu w podziale na opakowania produktu leczniczego Sprycel®
(dazatynib)

Wysokoéé e Srednia Miesieczna
Liczba mg limitu refundacii kwota kwota
Opakowanie /opakow finansowani ™ *J refundacj refundacji*
anie a [PLNg] izalmg *
[PLN] [PLN] [PLN]
Sprycel, tabl. | 5,5990621323 1200 5 884,07 4,9034
powl., 20 mg
Sprycel, tabl. - 54,5990621354 3 000 14 710,21 4,9034
powl., 50 mg
Sprycel, tabl.
oowl. 100 mg | 5909990671601 3 000 14 710,21 4,9034 4,9034 20 880,31
Sprycel, tabl. | 549990818631 2 400 11 768,15 4,9034
powl., 80 mg ! !
sprycel, tabl. | 599990818655 4 200 20 594,29 4,9034
powl., 140 mg

* iloraz wysokosci limitu finansowania i liczby mg w opakowaniu;
** koszt terapii jednego pacjenta; iloczyn $redniej dawki za 1 mg, mediany dawki dazatynibu (140 mg/dobe
[17]) oraz $redniej liczby dni w miesigcu (365/12).

Srednia miesieczna kwota refundacji dazatynibu wynosi 20 880,31 PLN. Swiadczeniobiorca nie

partycypuje w koszcie dazatynibu.

W niniejszej analizie przyjeto zachowanie aktualnej grupy limitowej dla produktu Sprycel®.
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_I

4.3.6.3. Ceny i limity finansowania produktu leczniczego Sprycel® w ramach
Indywidualnego dostepu do lekow stosowanych w leczeniu nowotworow

W niniejszej analizie przyjeto, ze w ramach IPLN (obecnie chemioterapii niestandardowej) ceny
limity finansowania produktu leczniczego Sprycel® beda réwne taryfikatorom z aktualnego
Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 23 kwietnia 2014 r. w sprawie wykazu refundowanych
lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych
[22] (patrz rozdziat 4.3.6.1).

W przypadku rozpatrywania anaiiy [

I (¢'a produktu leczniczego Sprycel®), koszt dazatynibu w ramach IPLN (obecnie
chemioterapii niestandardowej) pozostaje na niezmienionym poziomie w stosunku do [l
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4.3.6.4. Zesatwienie kosztow uwzglednionych w analizie

Koszty inne niz koszty dazatynibu (opisane w powyzszych podrozdziatach) wykorzystane w
niniejszej analizie zaczerpnieto z analizy ekonomiczne; ||| l}: 9dzie znaiduje sie szczegstowy
opis metodyki przeprowadzonej analizy kosztéw [18].

Tabela 15.
Pozostate koszty wykorzystane w analizie wplywu na budzet ptatnika publicznego (BIA) na
podstawie analizy ekonomicznej Mucha 2014 [18] - perspektywa NFZ

m

Dodatkowe koszty zwigzane z leczeniem dazatynibem w ramach programu lekowego

e e I
(koszt miesieczny)

Koszt podania dazatynibu

(koszt miesieczny) 104,00

Koszt diagnostyki i monitorowania terapii 5 808.00
(koszty roczny) ,

Koszt leczenia dziatan niepozadanych 1 817 40

(koszt catkowity)

Dodatkowe koszty zwigzane z leczeniem dazatynibem w ramach IPLN

Koszt podania dazatynibu

(koszt miesieczny) 104,00
Koszt diagnostyki 450.00
(koszt jednorazowy przy kwalifikacji do terapii) !
Koszt monltor_ovyanla terapii 260,00
(koszt miesieczny)
Koszt leczenia dziatan niepozadanych 1 817,40

(koszt catkowity)
Koszty zwigzane z leczeniem schematem FLAM

Koszt 1 cyklu chemioterapii FLAM
(koszt jednorazowy obejmujacy podanie, diagnostyke

: - . - b 49 562,68
i monitorowanie chemioterapii oraz ewentualne
koszty lecenia dziatan niepozadanych)
Pozostate koszty
Koszt przeszczepu alloHSCT 202 656.61
(koszt catkowity) !
Koszt monitorowania po przeszczepie 76.22
(koszt miesieczny) !
Koszt leczenia paliatywnego 2203.11

(koszt miesieczny)

4.3.7. Zuzyte zasoby

Zgodnie z opisem dawkowania w ramach proponowanego programu lekowego: dazatynib nalezy
podawa¢ w dawce 140 mg na dobe, natomiast do indywidualnej decyzji pozostawia sie mozliwos¢
modyfikacji dawkowania w oparciu o charakterystyke produktu leczniczego (ChPL) [5]. Na
podstawie opisu zawartego w ChPL u pacjentéw z brakiem odpowiedzi hematologicznej lub
cytogenetycznej mozna zastosowac dawke 180 mg raz na dobe. Ponadto w przypadku nawrotu
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cytopenii niezwigzanej z biataczkg, po wczesniejszym wstrzymaniu terapii dazatynibem (az do
czasu, gdy ANC = 1,0 x 109/l i liczba ptytek krwi = 20 x 109/l) mozliwe jest ponowne rozpoczecie
terapii w dawce 100 mg raz na dobe (w przypadku drugiego epizodu cytopenii) lub 80 mg raz na
dobe (w przypadku trzeciego epizodu cytopenii) [5]. Jezeli wystgpienie cytopenii w trakcie terapii
dazatynibem zwigzane jest z biataczka nalezy rozwazy¢ zwiekszenie dawki do 180 mg raz na dobe.

W tabeli ponizej przedstawiono zuzycie dazatynibu (podane w postaci wykorzystanych
miligramow leku) w rozwazanej populacji chorych. Z powodu uwzglednienia w modelu zalecanej
dawki 140 mg dazatynibu, w tabeli ponizej przedstawiono ponadto zuzycie opakowan produktu
Sprycel® 140 mg (30 tabletek powlekanych w pojedynczym opakowaniu) przy zatozeniu wydawania

pacjentom w ramach programu tylko tabletek zawierajacych 140 mg dazatynibu.
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Tabela 16.
Zuzyte miligraméw dazatynibu oraz opakowan produktu Sprycel® (140 mg, 30 tabletek)

Liczba zuzytych opakowan produktu
Sprycel® 140 mg (30 tabletek) w danym
roku

Liczba zuzytych miligraméw
dazatynibu w danym roku[mg]

Scenariusz analizy

2016

Analiza podstawowa

Scenariusz istniejacy 217 882,67 267 748,45 51,88 63,75

Scenariusz nowy 217 882,67 267 748,45 51,88 63,75

Scenariusz minimalny

Scenariusz istniejacy 90 705,80 109 404,54 21,60 26,05

Scenariusz nowy 90 705,80 109 404,54 21,60 26,05

Scenariusz maksymalny

Scenariusz istniejacy 423 246,78 510 497,88 100,77 121,55

Scenariusz nowy 423 246,78 510 497,88 100,77 121,55

Wariant dodatkowy analizy

Scenariusz istniejqcy 0,0 0,0 0,0 0,0

Scenariusz nowy 217 882,67 267 748,45 51,88 63,75

Scenariusz minimalny (wariant dodatkowy)

Scenariusz istniejqcy 0,0 0,0 0,0 0,0

Scenariusz nowy 90 705,80 109 404,54 21,60 26,05

Scenariusz maksymalny (wariant dodatkowy)

Scenariusz istniejqcy 0,0 0,0 0,0 0,0

Scenariusz nowy 423 246,78 510 497,88 100,77 121,55

4.3.8. Dyskontowanie

W analizie wptywu na system ochrony zdrowia nie przeprowadzono dyskontowania kosztow,

poniewaz ten typ analizy przedstawia przeptyw srodkéw finansowych w czasie [4].

4.3.9. Wspoétczynnik compliance

W analizie przyjeto wspotczynnik compliance na poziomie 100%, co oznacza petne stosowanie

sie pacjentéw do wskazan terapii (przyjmowanie zalecanych dziennych dawek kazdego dnia roku).
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4.4. Aplikacja elektroniczna (model)

Wszystkie obliczenia wykonano w skoroszycie kalkulacyjnym programu Microsoft® Office Excel®
2007 (nazywanego Ww niniejszej analizie modelem, plik Sprycel ALL Ph+_Modele.xIsm)
z wykorzystaniem jezyka programowania VBA (Visual Basic for Application). Model postuzyt obliczeniom

zarowno na potrzeby niniejszej analizy wptywu na budzet, jak i na potrzeby analizy ekonomicznej [18].

4.4.1. Opis modelu

W celu oszacowania kosztéw i wynikdw zdrowotnych (na potrzeby analizy ekonomicznej
_ [18]) stosowania poréwnanych technologii medycznych przeprowadzono modelowanie
przebiegu zycia pacjenta w rozwazanym wskazaniu. Model (stuzacy modelowaniu przebiegu zycia)
zostat skonstruowany w skoroszycie kalkulacyjnym oprogramowania Microsoft® Office Excel® 2007

z wykorzystaniem jezyka programowania Visual Basic for Application.
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4.5. Wyniki analizy wptywu na budzet - wariant podstawowy analizy

Analize wptywu na budzet przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego finansujgcego

Swiadczenia zdrowotne (budzet Narodowego Funduszu Zdrowia).

W wariancie podstawowym analizy poréwnano sytuacje (scenariusz ,istniejacy”), w ktorej to
dazatynib jest nadal dostepny dla rozwazanej populacji pacjentéw w ramach IPLN (zmiana
chemioterapii niestandardowej na IPLN) vs. wprowadzenia refundacji dazatynibu w ramach

proponowanego programu lekowego (scenariusz ,nowy”).

4.5.1. Perspektywa piatnika publicznego (budzet NFz) [[EEGTTENNEGEGEG

W ponizszej tabeli przedstawiono szacowane koszty ponoszone na rozpatrywane grupy lekow
stosowanych w leczeniu chorych na ostrg biataczke limfoblastyczng oraz inkrementalne wydatki
NFZ przy zatozeniu wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Sprycel® w ramach programu
lekowego w 2-letnim horyzoncie czasowym.

Tabela 17
Przewidiwane koszty budzetu NFZ w 2-letnim horyzoncie czasowym - analiza podstawowa

w tym koszt w tym koszt

Scenariusz refundacji Scenariusz refundacji Koszt
istniejacy preparatu nowy [PLN] preparatu inkrementalny
[PLN] Sprycel® y Sprycel® [PLN]
[PLN] [PLN]
2015 1560 471,25 1 068 365,89 1 553 907,53 1 068 365,89 -6 563,71
2016 1852 337,73 1312 877,77 1 845 322,89 1312 877,77 -7 014,84

W przypadku wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Sprycel® wydatki budzetu
Narodowego Funduszu Zdrowia na leki refundowane w leczeniu ostrej biataczki limfoblastycznej
w pierwszych dwéch latach zmniejszytyby o ponad 13 tys. PLN w pordéwnaniu z wydatkami
ponoszonymi przy zatozeniu scenariusza istniejgcego. Zmniejszenie kosztow wynika z mniejszych

kosztéw monitorowania i diagnostyki w ramach wnioskowanego programu lekowego.

Na ponizszym wykresie przedstawiono szacowane faczne wydatki oraz dodatkowe oszczednosci

ponoszone w wyniku refundacji leku Sprycel® z punktu widzenia ptatnika publicznego.

37



Dazatynib (Sprycel®) w leczeniu dorostych pacjentébw z ostrg biataczka
limfoblastyczng z chromosomem Philadelphia (Ph+) w przypadku opornosci lub
nietolerancji wczesniejszej terapii - analiza wplywu na budzet podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych

Wykres 2
Szacowane koszty i dodatkowe oszczednosci budzetu NFZ po wprowadzeniu refundacji produktu
leczniczego Sprycel® - analiza podstawowa

Whyniki analizy BIA
2000 000
1500000
— 1000000 -
=
—
2,
500000 -
0 T
2015 2016
-500 000
M Scenariusz istniejgcy [PLN] B Scenariusz nowy [PLN]  Koszt inkrementalny [PLN]

qurspektywa ptatnika publicznego (budzet NFz) || |IEGTNENEGEG

W ponizszej tabeli przedstawiono szacowane koszty ponoszone na rozpatrywane grupy lekow
stosowanych w leczeniu chorych na ostrg biataczke limfoblastyczng oraz inkrementalne wydatki
NFZ przy zatozeniu wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Sprycel® w ramach programu

lekowego w 2-letnim horyzoncie czasowym.

Tabela 18
Przewidywane koszty budzetu NFZ w 2-letnim horyzoncie czasowym - analiza podstawowa [l

w tym koszt w tym koszt

Scenariusz refundacji Scenariusz refundacji Koszt
istniejacy preparatu nowy [PLN] preparatu inkrementalny
[PLN] Sprycel® Sprycel® [PLN]

[PLN] [PLN]
015 HEE B N e ]
o6 I B B e ]

W przypadku wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Sprycel® wydatki budzetu
Narodowego Funduszu Zdrowia na leki refundowane w leczeniu ostrej biataczki limfoblastycznej w
pierwszych dwéch latach zmniejszytyby o ponad ||l v porownaniu z wydatkami
ponoszonymi przy zatozeniu scenariusza istniejgcego. Zmniejszenie kosztéw wynika z mniejszych
kosztéw monitorowania i diagnostyki w ramach wnioskowanego programu lekowego oraz z nizszej
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ceny produktu leczniczego Sprycel® w ramach programu lekowego ||| GG

Na ponizszym wykresie przedstawiono szacowane fgczne wydatki oraz dodatkowe oszczednosci

ponoszone w wyniku refundacji leku Sprycel® z punktu widzenia ptatnika publicznego.

Wykres 3
Szacowane koszty i dodatkowe oszczednosci budzetu NFZ po wprowadzeniu refundacji produktu
leczniczego Sprycel® - analiza podstawowa

4.6. Wyniki analizy wplywu na budzet - wariant dodatkowy analizy

Analize wptywu na budzet przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego finansujgcego

Swiadczenia zdrowotne (budzet Narodowego Funduszu Zdrowia).

W wariancie dodatkowym analizy poréwnano sytuacje (scenariusz ,istniejacy”), w ktorej to nie
jest mozliwa dalsza refundacja dazatynibu dla rozwazanej populacji pacjentéw (program IPLN nie
zostaje wprowadzony badz tez poczawszy od 1 stycznia 2015 roku refundacja dazatynibu w ramach
IPLN nie jest mozliwa) vs. wprowadzenie refundacji dazatynibu w ramach proponowanego

programu lekowego (scenariusz ,nowy”).

qurspektywa ptatnika publicznego (budzet NFZ) _

W ponizszej tabeli przedstawiono szacowane koszty ponoszone na rozpatrywane grupy lekow
stosowanych w leczeniu chorych na ostrg biataczke limfoblastyczng oraz inkrementalne wydatki
NFZ przy zatozeniu wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Sprycel® w ramach programu

lekowego w 2-letnim horyzoncie czasowym.

39



Dazatynib (Sprycel®) w leczeniu dorostych pacjentébw z ostrg biataczka
limfoblastyczng z chromosomem Philadelphia (Ph+) w przypadku opornosci lub
nietolerancji wczesniejszej terapii - analiza wplywu na budzet podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych

Tabela 19
Przewidywane koszty budzetu NFZ w 2-letnim horyzoncie czasowym - analiza dodatkowa ||

w tym koszt w tym koszt

Scenariusz refundacji Scenariusz refundacji Koszt
istniejacy preparatu nowy [PLN] preparatu inkrementalny
[PLN] Sprycel® Y Sprycel® [PLN]
[PLN] [PLN]
2015 1034 150,53 0,00 1 553 907,53 1 068 365,89 519 757,00
2016 1 072 609,55 0,00 1 845 322,89 1312 877,77 772 713,34

W przypadku wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Sprycel® roczne wydatki budzetu
Narodowego Funduszu Zdrowia na leki refundowane w leczeniu ostrej biataczki limfoblastycznej
w pierwszych dwoch latach zwiekszytyby sie o 520 tys. PLN w pierwszym roku do 773 tys. PLN
w drugim roku refundacji w poréwnaniu z wydatkami ponoszonymi przy zatozeniu scenariusza

istniejgcego.

Na ponizszym wykresie przedstawiono szacowane tgczne wydatki oraz dodatkowe wydatki

ponoszone w wyniku refundacji leku Sprycel® z punktu widzenia ptatnika publicznego.

Wykres 4
Szacowane koszty i dodatkowe oszczednosci budzetu NFZ po wprowadzeniu refundacji produktu
leczniczego Sprycel® - analiza dodatkowa

Wyniki analizy BIA (wariant dodatkowy)
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qurspektywa ptatnika publicznego (budzet NF2) [| G

W ponizszej tabeli przedstawiono szacowane koszty ponoszone na rozpatrywane grupy lekow

stosowanych w leczeniu chorych na ostrg biataczke limfoblastyczng oraz inkrementalne wydatki
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NFZ przy zatozeniu wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Sprycel® w ramach programu

lekowego w 2-letnim horyzoncie czasowym.

Tabela 20
Przewidywane koszty budzetu NFZ w 2-letnim horyzoncie czasowym - analiza dodatkow i

w tym koszt w tym koszt
Slssr?lae;:lcsyz Lel'?pllc:':ﬂ: SR ﬁ'feupna‘:'::{: inkreI:::ttalny
® nowy [PLN] ®
[PLN] Sprycel Sprycel [PLN]
[PLN] [PLN]

2015
ot

W przypadku wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Sprycel® roczne wydatki budzetu
Narodowego Funduszu Zdrowia na leki refundowane w leczeniu ostrej biataczki limfoblastycznej
w pierwszych dwéch latach zwiekszytyby sie o ||| I v rierwszym roku do ||
w drugim roku refundacji w porédwnaniu z wydatkami ponoszonymi przy zatozeniu scenariusza
istniejacego. Zwiekszenie naktaddéw wynika przede wszystkich z wyzszych kosztéw chemioterapii

z zastosowaniem dazatynibu w poréwnaniu ze schematem FLAM.

Na ponizszym wykresie przedstawiono szacowane tgczne wydatki oraz dodatkowe wydatki

ponoszone w wyniku refundacji leku Sprycel® z punktu widzenia ptatnika publicznego.

Wykres 5
Szacowane koszty i dodatkowe oszczednosci budzetu NFZ po wprowadzeniu refundacji produktu
leczniczego Sprycel® - analiza dodatkowa
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4.7. Analiza wariantéw skrajnych

W ramach analizy scenariuszy skrajnych rozpatrzono uwzglednienie oszacowan liczebnosci

populacji docelowej przeprowadzonych w oparciu o dane epidemiologiczne (patrz Tabela 6).

4.7.1. Perspektywa ptatnika publicznego (budzet NFZ) - analiza scenariuszy
skrajnych dla wariantu podstawowego
W tabelach ponizej przedstawiono wyniki analizy scenariuszy skrajnych dla wariantu

podstawowego z uwzglednieniem oraz bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 21
Przewidywane koszty budzetu NFZ w 2-letnim horyzoncie czasowym - analiza scenariuszy
skrajnyc

w tym koszt w tym koszt

S_cen_al_-iusz refundacji Scenariusz refundacji . Koszt
istniejacy preparatu preparatu inkrementalny
[PLN] Sprycel® nowy [PLN] Sprycel® [PLN]
[PLN] [PLN]
Analiza podstawowa
2015 1 560 471,25 1 068 365,89 1 553 907,53 1 068 365,89 -6 563,71
2016 1 852 337,73 1312 877,77 1 845 322,89 1312 877,77 -7 014,84
Scenariusz minimalny
2015 649 633,08 444 766,82 646 900,57 444 766,82 -2 732,51
2016 756 380,27 536 454,21 753 522,03 536 454,21 -2 858,24
Scenariusz maksymalny
2015 3 031 284,80 2 075 348,26 3018 534,49 2 075 348,26 -12 750,31
2016 3529 383,11 2503 175,30 3 516 046,14 2 503 175,30 -13 336,98
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Tabela 22
Przewidywane koszty budzetu NFZ w 2-letnim horyzoncie czasowym - analiza scenariuszy
skrajnych

w tym koszt w tym koszt
Scenariusz refundacji - refundacji Koszt
istniejacy preparatu ::;na[r:‘l'_:z] preparatu inkrementalny
[PLN] Sprycel® Y Sprycel® [PLN]
[PLN] [PLN]

Analiza podstawowa

2015 I

2016 I
Scenariusz minimalny

2015 BN I .

2016 I I .
Scenariusz maksymalny

2015 I IS .

2016 I IS .

Wyniki analizy scenariuszy skrajnych wskazujg na stabilno$¢ wynikéw analizy podstawowej.
Zmiana w zakresie oszczednosci budzetu NFZ wynika 2z uwzglednienia odpowiednio
mniejszej/wiekszej liczby chorych kwalifikujacych sie do terapii w ramach proponowanego

programu lekowego.

4.7.2. Perspektywa ptatnika publicznego (budzet NFZ) - analiza scenariuszy
skrajnych dla wariantu dodatkowego

W tabelach ponizej przedstawiono wyniki analizy scenariuszy skrajnych dla wariantu

dodatkowego I

Tabela 23
Przewidywane koszty budzetu NFZ w 2-letnim horyzoncie czasowym - analiza scenariuszy
skrajnych -’wariant dodatkowy

w tym koszt w tym koszt
Scenariusz refundacji refundacji Koszt
preparatu inkrementalny
Sprycel® [PLN]

Scenariusz
nowy [PLN]

istniejacy preparatu
[PLN] Sprycel®
[PLN] [PLN]

Analiza podstawowa

2015 1034 150,53 0,00 1 553 907,53 1 068 365,89 519 757,00
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Dazatynib

(Sprycel® w

leczeniu

dorostych pacjentéw z ostrg biataczkg

limfoblastyczng z chromosomem Philadelphia (Ph+) w przypadku opornosci lub

nietolerancji

wczesniejszej

terapii - analiza

wpltywu na budzet

zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych

podmiotu

w tym koszt

w tym koszt

Scenariusz refundacji Scenariusz refundacji Koszt
istniejacy preparatu nowy [PLN] preparatu inkrementalny
[PLN] Sprycel® Y Sprycel® [PLN]
[PLN] [PLN]
2016 1 072 609,55 0,00 1 845 322,89 1312 877,77 772 713,34
Scenariusz minimalny
2015 430 522,76 0,00 646 900,57 444 766,82 216 377,81
2016 436 752,77 0,00 753 522,03 536 454,21 316 769,26
Scenariusz maksymalny
2015 2 008 883,40 0,00 3018 534,49 2 075 348,26 1 009 651,10
2016 2 037 953,55 0,00 3516 046,14 2 503 175,30 1478 092,59
Tabela 24
Przewidywane koszty budzetu NFZ w 2-letnim horyzoncie czasowym - analiza scenariuszy
skrajnych wariant dodatkowy
w tym koszt w tym koszt
Scenariusz refundacji Scenariusz refundacji Koszt
istniejacy preparatu nowy [PLN] preparatu LUGENEW LY
[PLN] Sprycel® y Sprycel® [PLN]
[PLN] [PLN]
Analiza podstawowa
205 [ I
2016 [ I
Scenariusz minimalny
2005 [ . B B
2016 [ - I @ I ..
Scenariusz maksymalny
2015 [ . I I .
2000 . I I .
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Wyniki analizy scenariuszy skrajnych wskazuja na stabilno$¢ wynikow analizy podstawowej.
Zmiana w zakresie wydatkéw budzetu NFZ wynika z uwzglednienia odpowiednio mniejszej/wiekszej
liczby chorych kwalifikujgcych sie do terapii w ramach proponowanego programu lekowego.

4.8. Wplyw na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych

Obecnie dazatynib jest finansowany w ramach terapeutycznego programu zdrowtnego
chemioterapii niestandardowej. Zmiana sposobu finansowania z budzetu NFZ (wprowadzenie
programu lekowego) powinna wptyna¢ w sposdb pozytywny na organizacje udzielania $wiadczen
zdrowotnych poprzez stosowanie w catej Polsce jednolitych kryteridw medycznych kwalifikacji do
terapii (opisanych w proponowanym projekcie programu lekowego [28]). Obecnie mozliwa jest
sytuacja w ktorej to, pacjent potencjalnie spetniajacy kryteria kwalifikacji do terapii dazatynibem
(w ramach proponowanego programu lekowego) nie otrzyma zgody na refundacje terapii przez
NFZ. Pozytywna decyzja refundacyjna nie powinna powodowaé konsekwencji w wydatkach
publicznych w sektorach innych niz ochrona zdrowia.

W zwigzku z faktem, ze dazatynib w populacji objetej proponowanym programem lekowym jest
obecnie stosowany wprowadzenie refundacji dazatynibu w ramach programu lekowego nie stwarza
potrzeby przeszkolenia personelu, opracowania nowych wytycznych klinicznych, zmiany zasad

diagnostyki i zwigzanych z tym kosztow.

4.9. Aspekty spoteczne i etyczne

Wprowadzenie refundacji dazatynibu (produkt leczniczy Sprycel®) w ramach nowego programu
lekowego nie powinno faworyzowac¢ jednych grup pacjentow kosztem innych grup. Przy
jednakowych potrzebach pacjentéw dostep do refundowanego leku powinien byc

niekwestionowany.

Wprowadzenie analizowanych zmian nie powinno powodowac: problemdéw spotecznych,
stygmatyzacji, rodzi¢ dylematow moralnych, stwarza¢ problemoéw dotyczacych ptci ani stwarzaé
probleméw rodzinnych. Decyzja dotyczaca wprowadzenia analizowanej zmiany nie stoi w
sprzecznosci z obowigzujacymi obecnie regulacjami prawnymi (tym samym nie stwarza
koniecznosci dokonania zmian w prawie). Decyzja ta nie powinna powodowaé tamania praw

pacjenta ani praw cztowieka.

Rozpatrywana decyzja odnosnie refundacji dazatynibu w ramach programu lekowego nie jest
zwigzana z koniecznoscig informowania pacjenta lub uzyskiwania jego zgody na leczenie. Nie ma
wplywu na zapewnienie pacjentowi poufnosci leczenia, ani uwzglednianie indywidualnych
preferencji lub potrzeb czynnego udzialu pacjenta w podejmowaniu decyzji o wyborze metody
leczenia. Nie powinna rowniez wywotywac leku u chorych leczonych tg technologia lekowg oraz

nie powinna grozi¢ niezaakceptowaniem tej technologii.

Objecie terapii dazatynibem refundacja w ramach przedmiotowego programu moze wptyngc
pozytywnie na poziom satysfakcji z udzielanej opieki zdrowotnej poprzez wprowadzenie jednolitych

(w catym kraju) kryteriow kwalifikacji oraz kontynuacji terapii (brak koniecznosci sktadania
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kolejnych  wnioskéw o refundacje w ramach chemioterapii niestandardowej/programu

indywidualnego dostepu do lekéw stosowanych w leczeniu nowotwordw).

Istotnym elementem terapii z zastosowaniem dazatynibu jest jego profil bezpieczenstwa,
dazatynib zdecydowang wiekszos$¢ pacjentow jest dobrze tolerowany [23].

Nalezy takze podkresli¢, iz sposéb podania poréwnywanych interwencji ma wptyw na
bezpieczenstwo ich stosowania. Chemioterapie w schemacie FLAM podaje sie w formie
dtugotrwatych infuzji, podczas ktorych pacjent przebywa w szpitalu w czasie trwania cyklu.
Dazatynib natomiast ma posta¢ doustng (tabletki powlekane). Wybdr podania leku drogg doustng
(jako najbardziej fizjologiczng), poprawia komfort i jako$¢ zycia chorych objetych leczeniem
onkologicznym. Warunkiem poprawy jakosci zycia chorych jest bowiem takie postepowanie, aby
maksymalnie zmniejszy¢ dokuczliwo$é objawdw towarzyszacych ciezkiej chorobie oraz w razie
mozliwosci ograniczy¢ czestos$¢ sytuacji niekomfortowych, jakimi sg z pewnoscig codzienne infuzje
lekow i zwigzany z nimi pobyt w szpitalu. Co wiecej terapia doustna dazatynibem poprzez
zwolnienie z koniecznosci zaktadania statego dostepu zylnego pozwala na unikniecie zwigzanego z
tym ryzyka powikfan infekcyjnych oraz zatorowo-zakrzepowych, cechujac sie jednoczesnie
korzystnym profilem toksycznosci [23]. Ponadto, nalezy mie¢ na uwadze, iz alternatywny schemat
leczenia FLAM obejmuje lek — mitoksantron — dostepny w Polsce na drodze importu (lek nie jest
dopuszczony do obrotu na terytorium RP), co stanowi znaczne ograniczenie do stosowania tej opcji

terapeutycznej.

Dla specyficznej grupy chorych, jaka s3 zle rokujacy pacjenci z ostrg biataczka limfoblastyczng
z chromosomem Philadelphia, ktérzy doswiadczyli nietolerancji lub opornosci na wczesniejsze
terapie, dazatynib, jako lek o charakterze terapii ratunkowej, wpisuje sie¢ w ustanowione priorytety
zdrowotne zmniejszania przedwczesnej umieralnosci z powodu nowotwordw ztosliwych (szczegodlnie

choroéb rzadkich), stanowigc dla takich pacjentow jedyna opcje leczenia [23].

4.10. Wyniki i wnioski koncowe

Analize wptywu na system ochrony zdrowia refundacji dazatynibu (produktu leczniczego
Sprycel®) przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego finansujacego $wiadczenia
zdrowotne (NFZ) dla dwuletniego horyzontu czasowego (lata 2015-2016).

W analizie wptywu na budzet poréwnano dwa scenariusze: ,istniejacy” tj. brak refundacji
dazatynibu w ramach programu lekowego i ,nowy” po wprowadzeniu refundacji produktu
leczniczego Sprycel® w ramach programu lekowego. Rozpatrzono dwa warianty analizy:

podstawowy oraz dodatkowy.

W ramach analizy podstawowej porownano skutki dla budzetu refundacyjnego Narodowego

Funduszu Zdrowia dwdch scenariuszy sytuacyjnych:

. Scenariusza istniejacego, zaktadajacego brak refundacji produktu leczniczego Sprycel®
w ramach wnioskowanego programu lekowego. Zgodnie z projektem zmiany ustawy

refundacyjnej (wersja z dnia 19 wrzesnia 2013 roku) zatozono wprowadzenie poczawszy
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od 1 stycznia 2015 roku w miejsce chemioterapii niestandardowej programu
indywidualnego dostepu do lekéw onkologicznych (IPLN).

e  Scenariusza nowego, w ktérym produkt leczniczy Sprycel® uzyskuje refundacje w ramach

wnioskowanego programu lekowego.

W celu uwzglednienia hipotetycznej sytuacji, w ktérej IPLN nie zostaje wprowadzony, badz tez
poczawszy od 1 stycznia 2015 roku refundacja dazatynibu w ramach IPLN nie jest mozliwa
w wariancie dodatkowym analizy uwzgledniono, jako scenariusz ,istniejacy” brak refundacji
dazatynibu w ramach chemioterapii niestandardowej oraz IPLN i stosowanie (zgodnie z opinig
eksperta medycznego), u wszystkich pacjentow chemioterapii FLAM. Scenariusz ,nowy”
jest identyczny, jak w wariancie podstawowym analizy.

Aktualne (rok 2014) roczne wydatki budzetu NFZ na leczenia pacjentdw chorych na ostrg
biataczke limfoblastyczng z chromosomem Philadelphia (Ph+) w przypadku opornosci Iub
nietolerancji wczesniejszej terapii powinny oscylowaé¢ w granicach 1,5-1,8 min PLN, w tym koszt
refundacji preparatu Sprycel® wynosi okoto 1,0-1,3 mIn PLN (patrz rozdziat 4.5; wyniki uzyskane w

analizie podstawowej w scenariuszu ,istniejacym”).

Wariant podstawowy

W przypadku wprowadzenia refundacji p produktu leczniczego Sprycel® ||| GG
I cotki budzetu Narodowego Funduszu Zdrowia na leki
stosowane w leczeniu chorych na ostrq biataczke limfoblastyczng w latach 2015-2016
zmniejszytyby sie o ponad ||  ricrvszym roku oraz [ w drugim
roku) w poréwnaniu z wydatkami ponoszonymi przy zatozeniu scenariusza istniejacego.
Zmniejszenie kosztéw wynika z mniejszych kosztéw monitorowania i diagnostyki w ramach

wnioskowanego programu lekowego oraz z nizszej ceny produktu leczniczego Sprycel® w ramach

programu iekoweo |

Wariant dodatkowy

W przypadku wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Sprycel® ||| GG
_roczne wydatki budzetu Narodowego Funduszu Zdrowia

na leki refundowane w leczeniu ostrej biataczki limfoblastycznej zwiekszytyby sie o_
w pierwszym roku do || Bl v drugim roku refundacji w poréwnaniu z wydatkami
ponoszonymi przy zafozeniu scenariusza istniejacego. Zwiekszenie naktadéw wynika przede
wszystkich z wyzszych kosztéw chemioterapii z zastosowaniem dazatynibu w pordéwnaniu ze

schematem FLAM.

Whioski koncowe

Pozytywna decyzja refundacyjna w odniesieniu do produktu leczniczego Sprycel® umozliwi
chorym z ostrg biataczke limfoblastyczng dostep do optymalnej terapii, stanowigcej opcje
ratunkowg dla rozwaznej grupy pacjentéw. Dodatkowo objecie terapii dazatynibem refundacja w

ramach przedmiotowego programu moze wptyngé pozytywnie na poziom satysfakcji z udzielanej
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opieki zdrowotnej poprzez wprowadzenie jednolitych (w catym kraju) kryteriow kwalifikacji oraz

kontynuacji leczenia.

Szacowane zmiany wydatkéw wynikajacych z wprowadzenia refundacji leku Sprycel®
przedstawiono w postaci zbiorczej tabeli, utatwiajacej pordéwnanie wynikdw analizy
w poszczegolnych scenariuszach i wariantach. Wyniki analizy przedstawiono z perspektywy NFZ.

Tabela 25.
Wyniki analizy wplywu na budzet: zbiorcze zestawienie zmian wydatkéw w poszczegdlnych
scenariuszach

Zmiana wydatkow z budzetu

Rok refundacji

Analiza podstawowa Scenariusz minimalny Scenariusz maksymalny

| Wariant podstawowy |

1 rok refundaciji -6 563,71 -2 732,51 -12 750,31

2 rok refundacji -7 014,84 -2 858,24 -13 336,98

Wariant podstawowy |

1 rok refundacji

2 rok refundacji

Wariant dodatkowy |

1 rok refundacji 519 757,00 216 377,81 1 009 651,10

2 rok refundacji 772 713,34 316 769,26 1478 092,59

Wariant dodatkowy |

1 rok refundacji

2 rok refundaci — — —
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5. ANEKS

5.1. Liczba nowozdiagnozowanych chorych na biataczke
limfoblastyczngq wediug Raportow na podstawie danych Centrum
Onkologii

Tabela 26

Liczba nowozdiagnozowanych chorych na biataczke limfoblastyczna wedilug Raportow na podstawie
danych Centrum Onkologii

199984 |62 |33 (33|20 9 |11 |11 | 26| 45| 51| 63 |100|176|187|142| 66 | 78 | 1197
2000 93 |71 | 37| 31|17 | 6 |11 | 4 | 23 |41 |63 |71 |113|160|176|153| 83 | 84 |1 237
2001|7176 |30 (38|12 |13 |10 |11 |17 | 37 |79 | 70 | 86 |135(152|144| 77 | 74 |1 132
2002 | 72 | 51| 38| 31|16 |14 | 9 8 | 20 | 34 | 57 | 63 | 94 |140|167|138|102| 77 | 1131
2003 | 76 | 58 | 34 | 34 |17 |13 |17 | 14 | 23 | 50 | 91 | 84 |101|128|186|184|107| 66 |1 283
2004 | 64 | 46 | 34 | 34| 21 | 24 |15 | 13 | 22 | 51 {108 (117|111 |177|221|181|125| 63 |1 427
2005 70 | 63 | 50| 42| 20|11 |14 | 20 | 19 | 54 | 87 (130|107 |165|199|185|124| 85 |1 445
2006 89 | 61 | 35|34 | 20|14 |13 | 20| 24 | 36 | 91 (136114146183 |183|131| 85 | 1415
2007 | 62 | 63 | 34 | 33| 15|14 | 16 | 16 | 20 | 44 | 96 | 152|129 154|183 |164| 97 | 89 |1 381
2008 |105| 64 | 44 | 22 | 15|16 | 13 | 9 | 29 | 49 | 99 (143 |169|147|200|177|144| 86 | 1531
2009 91 | 64 | 36 | 35| 11|11 |10 | 19 | 19 | 45 {107 (150|208 |151|210|189|174| 98 | 1628
2010 93 | 55| 30| 35| 35|13 |16 |17 | 23 | 42 | 84 (178|209|156|201|191|150| 86 | 1614

2011 ( 89 |46 | 28 | 32|19 | 12 | 18 | 19 | 23 | 52 | 93 |140|179|154 195|201 |160| 95 | 1 555
Tabela sporzadzona w oparciu o Raporty na podstawie danych Centrum Onkologii [30].

Tabela 27
Wyznaczona prognoza liczby nowozdiagnozowanych chorych na biataczke limfoblastyczna na okres
2012-2017

Liczba nowych zachorowan

Rok Réznica w Prognoza na
Dane historyczne! poréwnaniu Prognoza podstawie trendu
z rokiem poprzednim liniowego*
1999 1197 Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
2000 1237 Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
2001 1132 Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
2002 1131 Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
2003 1283 Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
2004 1427 Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
2005 1 445 Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
2006 1415 Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
2007 1381 -342 Nie dotyczy Nie dotyczy
2008 1531 1502 Nie dotyczy Nie dotyczy
2009 1628 97?2 Nie dotyczy Nie dotyczy
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Liczba nowych zachorowan

Rok Ro6znica w Prognoza na
Dane historyczne! porownaniu Prognoza podstawie trendu
z rokiem poprzednim liniowego*
2010 1614 -142 Nie dotyczy Nie dotyczy
2011 1 555 -592 Nie dotyczy Nie dotyczy
2012 Nie dotyczy -343 1521 1 668
2013 Nie dotyczy 1503 1671 1708
2014 Nie dotyczy 973 1768 1749
2015 Nie dotyczy -143 1754 1790
2016 Nie dotyczy -593 1 695 1831
2017 Nie dotyczy -343 1661 1871

! Raporty na podstawie danych Centrum Onkologii [30];

2 wartosci obliczone na podstawie danych historycznych, jako réznica pomiedzy liczba nowych zachorowan
w danym rokiem a tg sama liczbg w roku poprzednim;

na podstawie analizy wizualnej danych historycznych (zobacz Wykres 1, str. 21) przyjeto, ze liczba zachorowan
zmienia sie cyklicznie: przy czym dtugos¢ cyklu wynosi 6 lat, a rok szosty danego cyklu jest rokiem pierwszym
kolejnego cyklu; w latach 2002-2004 nastgpit wzrost liczby zachorowan, po czym przez trzy lata liczba
zachorowan nie ulegala znaczacym wahaniom (generalnie mozna zaobserwowaé nieznaczny spadek liczby
zachorowan); poczawszy od roku 2007, stanowigcego poczatek kolejnego cyklu, nastepowat wzrost liczby
zachorowan (lata 2007-2009), po czym nastapit nieznaczny spadek obejmujacy lata 2010-2011; przyjeto, ze
rok 2012 bedzie ostatnim rokiem z cyklu 2007-2012 (w ten sposéb lata 2007-2012 bedq przedstawiac cykl o
dtugosci réwnej cyklowi z lat 2002-2007); rok 2012 bedzie poczatkiem nowego/prognozowanego cyklu,
natomiast prognozowana liczba zachorowan w kolejnych latach bedzie réwna liczbie zachorowan z roku
poprzedniego powiekszonej o roznice pomiedzy rokiem analogicznym z cyklu z lat 2007-2012 i rokiem
poprzedzajacym analogiczny rok z cyklu z lat 2007-2012: np. liczba zachorowan w roku 2013 (tj. w drugim
roku prognozowanego cyklu) bedzie réwna liczbie zachorowan w roku 2012 powiekszonej o réznice pomiedzy
liczbg zachorowan w roku 2008 (tj. drugim roku poprzedniego cyklu) i liczbg zachorowan w roku 2007 (tj.
pierwszym rokiem poprzedniego cyklu);

3 wartoéci prognozowane: wartosci kolejno jak z okresu 2007-2011;

4 trend liniowy: roczna liczba zachorowan = 40,665*x + 80150, gdzie x jest rokiem (dla roku 1999 x=1999, dla
roku 2000 x=2000, itd.)
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

Agencja Oceny Technologii Medycznych. Erwinase (Erwinia L-asparaginaza) proszek do sporzadzenia
roztworu do iniekcji we wskazaniu: ostra biataczka limfoblastyczng, kod ICD kod ICD -10 C.91.0 10 C.91.0
10. Raport ws. oceny Swiadczenia opieki zdrowotnej.

http://www.aotm.gov.pl/bip/assets/files/zlecenia mz/2013/228/RPT/228 RPT OT 431 28 Erwinase C91.0
22.11.2013.pdf, data dostepu 2014-04-14.

Agencja Oceny Technologii Medycznych. Rekomendacja nr 91/2011 Prezesa Agencji Oceny Technologii
Medycznych z dnia 19 grudnia 2011 r. w sprawie usuniecia z wykazu s$wiadczen gwarantowanych
realizowanych w ramach programu chemioterapii niestandardowej lub zmiany sposobu finansowania
Swiadczenia opieki zdrowotnej ,podanie dasatynibu we wskazaniu leczenie ostrej biataczki limfoblastycznej z
chromosomem Philadelphia w przypadku opornosci lub nietolerancji wczesniejszej terapii”.
http://www.aotm.gov.pl/assets/files/rada/rekomendacje stanowiska/2011/R-111-2011-
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