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Indeks skrotow

Rozwiniecie

Agencja Oceny Technologii Medycznych

Charakterystyka Produktu Leczniczego

epoprostenol

ang. intravenous — dozylnie

Narodowy Fundusz Zdrowia

ang. risk sharing scheme — schemat podziatu ryzyka

ang. subcutaneous- podskornie

treprostynil

ang. World Health Organization — Swiatowa Organizacja Zdrowia
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Streszczenie

CEL I ZAKRES

Celem analizy wptywu na system ochrony zdrowia jest oszacowanie wydatkéw ptatnika
publicznego w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze Srodkow
publicznych Veletri® (epoprostenol, EPR) w leczeniu tetniczego nadci$nienia ptucnego
w Wykazie lekéw refundowanych w kategorii dostepnosci refundacyjnej leki dostepne

w ramach Programu lekowego leczenia tetniczego nadcisnienia ptucnego.

Dokument sktada sie z analizy wptywu na budzet, analizy wptywu na organizacje udzielania

Swiadczen zdrowotnych oraz zestawienia aspektow etycznych i spotecznych.

METODYKA

Analize wptywu na budzet wykonano z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ) oraz
Z perspektywy wspdlnej (obejmujacej perspektywe platnika publicznego i pacjenta). Przyjeto
2-letni horyzont czasowy, obejmujgcy okres od 2015 do 2016 roku.

Populacje docelowg dla technologii wnioskowanej stanowig dorosli chorzy z tetniczym
nadcignieniem ptucnym, w klasie czynnosciowej IlI-IV wedtug Swiatowej Organizacji Zdrowia
(WHO). Liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano na podstawie danych
zaprezentowanych przez prof. Marcina Kurzyne na Trzeciej Ogélnopolskiej Konferencji

Sekcji Krazenia Plucnego Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego.

W analizie wptywu na budzet rozpatrywano dwa scenariusze: istniejgcy oraz nowy.
Scenariusz istniejgcy obrazuje sytuacje obecng, w ktdrej epoprostenol nie jest refundowany
z budzetu ptatnika publicznego. W scenariuszu tym, w leczeniu tetniczego nadcisnienia
ptucnego finansowane sg nastepujgce leki: Remodulin® (treprostynil, TRE), Tracleer®
(bozentan), Vilibris® (ambrisentan), Ventavis® (iloprost) i Revatio® (sildenafil) stosowany
w terapii skojarzonej z produktem Ventavis®. W scenariuszu prognozowanym (nowym)
analizowano sytuacje, w ktorej oprécz technologii stosowanych obecnie (wskazanych
w scenariuszu istniejgcym), w leczeniu tetniczego nadcisnienia ptucnego finansowany bedzie
réwniez lek Veletri® (epoprostenol). Uwzgledniono finansowanie leku w Wykazie lekéw

refundowanych w kategorii dostepnosci leki stosowane w ramach Programu lekowego.

Leki stosowane w ramach Programu lekowego leczenia tetniczego nadcisnienia ptucnego

majg zréznicowane mechanizmy dziatania oraz rézne drogi podania. Ponadto, poszczegdlne
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leki stosowane sg w roznych liniach leczenia, np. syldenafil w monoterapii lub tadalafil
stosowane sg tylko u nowozdiagnozowanych chorych. Z kolej bozentan, ambrisentan oraz
iloprost stosowane sg w innej formie niz infuzja. Epoprostenol nalezy do analogow
prostacykliny, a wsréd lekow refundowanych w Polsce, nalezgcych do tej grupy mozna
wymieni¢ treprostynil i iloprost. Obydwa te leki stosowane sg w identycznym do
epoprostenolu wskazaniu (dla treprostynilu i iloprostu: leczenie IPAH i FPAH 11l klasy NYHA).
Treprostynil podawany jest w ciggtej infuzji podskoérnej lub dozylnej za pomocg cewnika z
uzyciem przenosnej pompy infuzyjnej, co oznacza, ze jego procedura i droga podania jest
zblizona do opiniowanej interwencji (epoprostenol podawany jest w ciagtej infuzji dozylnej
przez zatozony na state centralny dostep zylny, za pomocg pompy infuzyjnej). lloprost
natomiast rézni sie drogg podania (podanie wziewne z nebulizatora). W zwigzku z tym
potencjalng interwencjg, ktérg mogtby zastgpi¢ epoprostenol, jest tylko treprostynil, ze
wzgledu na przynaleznosc¢ do tej samej grupy chemicznej zwigzkéw oraz z powodu podobnej
drogi podania, a stusznos$¢ tego wyboru zostata potwierdzona przez polskich ekspertow-

klinicystow.

Udziaty w rynku EPR i TRE okreslono na podstawie przewidywan dotyczgcych mozliwosci
podziatu rynku. Uwzgledniono dwie mozliwosci przejecia udziatéw rynkowych przez produkt
Veletri®. Pierwsza mozliwo$é odnosi sie do populacji chorych rozpoczynajgcych leczenie.
W tym wypadku zatozono, ze wielko$¢ refundacji produktu Veletri® osiagnie || popytu
rynkowego. |
.  Dodatkowo w analizie uwzgledniono przejecie
udziatéw od komparatora, tj. zmiany terapii TRE na terapie EPR. | NEGcIzcIzINNGIE

Catkowite koszty (wynikajgce z kosztéw roznigcych leczenia), wyznaczono na podstawie:

kosztu lekow, kosztu rozcienczalnika leku, kosztu osprzetu (pompa i zestaw do infuzji)
I kosztu hospitalizacji. Koszty wynikajace z zastosowania poszczegolnych schematow
postepowania terapeutycznego okreslono analogicznie, jak w przeprowadzonej Analizie

ekonomicznej.

Wydatki ptatnika publicznego (i taczne wydatki ptatnika publicznego i pacjentéw) okreslono
w sytuacji braku finansowania technologii wnioskowanej ze $rodkéw publicznych
w uwzglednianym wskazaniu, to jest w przypadku utrzymania obecnej sytuacji na rynku
(scenariusz istniejacy), a takze po uwzglednieniu zaktadanego sposobu refundowania

technologii wnioskowanej (scenariusz nowy). Finalnie wyznaczono inkrementalne wydatki
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(o]

ptatnika publicznego (oraz ptatnika publicznego i pacjentéw), czyli réznice pomiedzy
scenariuszem prognozowanym (nowym) a scenariuszem istniejgcym. Dla kazdego ze
scenariuszy rozpatrywano 3 alternatywne warianty: najbardziej prawdopodobny, minimalny

oraz maksymailny.

Podmiot odpowiedzialny zobowigzuje sie do zawarcia umowy podziatu ryzyka (RSS),

W ramach analizy przeprowadzono analize wrazliwosci zaktadajgcg zmiennos$¢: przejecia
udziatdw rynkowych technologii wnioskowanej od komparatora, osiggniecia udziatéw
rynkowych dotyczacych leczenia chorych dotgczajgcych do leczenia oraz dawkowania

epoprostenolu.

WYNIKI

Prognozowana tgczna liczba chorych w populacji docelowej wynosi w wariancie

prawdopodobnym (minimalnym; maksymalnym) |

Wydatki inkrementalne

Po podjeciu pozytywnej decyzji o finansowaniu ze s$rodkdéw publicznych epoprostenolu
nastgpi spadek wydatkow ptatnika publicznego. W przypadku uwzglednienia proponowanego
przez Podmiot odpowiedzialny RSS tgczne wydatki ptatnika publicznego (biorgc pod uwage
kategorie kosztowe we wszystkich uwzglednianych zakresach sSwiadczen) w populacji

docelowej spadng w wariancie prawdopodobnym (minimalnym; maksymalnym)

Po podjeciu pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkdw publicznych epoprostenolu

nastgpi spadek wydatkéw 2z perspektywy wspdinej. W przypadku uwzglednienia
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proponowanego przez Podmiot odpowiedzialny RSS taczne wydatki w perspektywie
wspélnej (biorgc pod uwage kategorie kosztowe we wszystkich uwzglednianych zakresach

Swiadczen) w populacji docelowej spadng w wariancie prawdopodobnym (minimalnym;

maksymalnym)

Inkrementalne wydatki ptatnika publicznego zwigzane wytgcznie z refundacjg ceny leku

Veletri® w populacji docelowej z uwzglednieniem RSS wyniosg w wariancie

prawdopodobnym  (minimalnym; maksymalnym)

PODSUMOWANIE | WNIOSKI

W niniejszej pracy oceniono wplyw na system ochrony zdrowia w Polsce decyzji
o zakwalifikowaniu leku Veletri® (epoprostenol) do Programu lekowego leczenia tetniczego

nadcisnienia ptucnego.

Majgc na uwadze racjonalizacje srodkow w ochronie zdrowia oraz wychodzgc naprzeciw
oczekiwaniom Ministerstwa Zdrowia oraz Narodowego Funduszu Zdrowia w zakresie

refundacji lekow, Zamawiajgcy proponuje zawarcie umowy podziatu ryzyka (RSS).

Podjecie pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych technologii
wnioskowanej spowoduje spadek wydatkow piatnika publicznego. Dodatkowo, pozytywna
decyzja o refundacji umozliwi specjalistom dobér najlepszej dostepnej terapii dla chorego.
Mimo kilku lekéw refundowanych obecnie w ramach Programu lekowego leczenia tetniczego
nadci$nienia ptucnego uwaza sie, ze refundacja produktu Veletri® poszerzy mozliwo$ci

wyboru leczenia.
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1.Cel analizy wptywu na system ochrony zdrowia

Celem analizy wpltywu na system ochrony zdrowia jest oszacowanie wydatkéw ptatnika
publicznego w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkéw
publicznych Veletri® (epoprostenol) w leczeniu tetniczego nadciénienia ptucnego w klasie
czynnosciowej llI-1V wedtug WHO! w Wykazie lekéw refundowanych w kategorii dostepnosci

refundacyjnej leki stosowane w ramach Programu lekowego.

Ponadto, w niniejszej analizie oceniano etyczne oraz spoteczne konsekwencje podjecia
pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych Veletri® (epoprostenol)

w przedstawionym wskazaniu.

Analiza wptywu na system ochrony zdrowia skfada sie z dwoch czesci — niniejszego
dokumentu oraz arkusza kalkulacyjnego wykonanego w programie MS Excel 2010,
umozliwiajgcego obliczenie prognozowanych wydatkéw ptatnika w zaleznoéci od przyjetych

zatozen.

2.Analiza wplywu na budzet

2.1. Metodyka analizy

1. Zdefiniowano populacje docelowg dla technologii wnioskowanej na podstawie danych
zaprezentowanych przez prof. Marcina Kurzyne na Trzeciej Ogoélnopolskiej Konferenc;ji

Sekcji Krgzenia Plucnego Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego (listopad 2013) [15].

2. Przeprowadzono prognoze liczebnosci populacji w kolejnych latach horyzontu

czasowego, poczawszy od stycznia 2015 roku.

3. Oszacowano rozpowszechnienie technologii medycznych stosowanych w populacji
docelowej oraz przeprowadzono prognoze rozpowszechnienia interwencji po podjeciu

pozytywnej decyzji refundacyjnej dla tej interwenciji.

! ang. World Health Organization — Swiatowa Organizacja Zdrowia
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N

. Na podstawie wynikow przeprowadzonej Analizy ekonomicznej oszacowano koszty terapii

technologii wnioskowanej oraz pozostatych opcji terapeutycznych [14].

6]

. Obliczono przewidywane wydatki ptatnika oraz tgczne wydatki pfatnika i pacjentow
w populacji docelowej (chorych kwalifikujgcych sie leczenia) w latach ujetych
w horyzoncie czasowym analizy dla scenariusza istniejgcego, czyli w przypadku braku

finansowania technologii wnioskowanej ze srodkéw publicznych.

(o2}

. Obliczono przewidywane wydatki ptatnika oraz fgczne wydatki ptatnika i pacjentéw
w populacji docelowej (chorych kwalifikujgcych sie leczenia) w horyzoncie czasowym
analizy dla scenariusza nowego, czyli w przypadku podjecia przez ptatnika pozytywnej

decyzji o finansowaniu technologii wnioskowanej ze srodkéw publicznych.

\l

. Obliczono wydatki inkrementalne, czyli réznice pomiedzy wydatkami w scenariuszu

nowym, a wydatkami w scenariuszu istniejgcym.

(o]

. Przeprowadzono analize wrazliwosci dla wybranych parametréw analizy.

Komparatorem uwzglednionym w niniejszej analizie jest treprostynil. Komparator ten zostat
wskazany rowniez w Analizie klinicznej [12]. Nalezy zaznaczy¢, ze treprostynil moze byc¢

podawany chorym w postaci s.c. (ang. subcutaneous — podskérnie) lub i.v. (ang. intravenous

— dozylnie).

2.2. Horyzont czasowy

Zgodnie z Wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych (AOTM) oraz
Rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych
wymagan (zwanym dalej Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagan), horyzont
czasowy analizy wptywu na budzet powinien obejmowac¢ okres do momentu ustalenia sie
stanu rownowagi oraz co najmniej pierwsze 2 lata od daty rozpoczecia finansowania danej

technologii medycznej ze Srodkéw publicznych [1, 18].

W analizie przyjeto 2-letni horyzont czasowy, obejmujgcy lata 2015 oraz 2016.
Uzasadnieniem przyjecia takiego horyzontu czasowego jest fakt, ze analizowany obszar

terapeutyczny wydaje sie by¢ ustabilizowany (wnioskowanie oparte na danych
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historycznych, wskazanych w zatgczniku 8.2.,Tabela 31.). Zaznaczy¢ tez nalezy, ze na rynku
istnieje juz alternatywna technologia medyczna, stosowana w leczeniu chorych w populacji
docelowej (treprostynil, ktory zostat wskazany w Analizie klinicznej jako komparator). Na
rynku nastepowac bedzie zatem gtdwnie podziat udziatdbw w rynku pomiedzy technologie
wnioskowang i komparator. W tej sytuacji stabilizacja rynku nastgpi¢ moze w okresie 2 lat od

wydania pozytywnej decyzji o refundaciji.

Warto rowniez zaznaczy¢, ze zgodnie z Ustawg z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow,
Srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia Zywieniowego oraz wyrobow medycznych
(Dz. U. Nr 122, poz. 696, dalej zwang Ustawg o refundacji) [24], pierwsza decyzja
refundacyjna wydawana jest na 2 lata, co potwierdza zasadnos¢ przyjetego horyzontu

czasowego analizy.

2.3. Perspektywa

Zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnym wymagan (Rozporzadzenie Ministra
Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetniac
analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu
oraz 0 podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, Srodka spozywczego specjalnego
przeznaczenia Zywieniowego, wyrobu medycznego, ktore nie majg odpowiednika
refundowanego w danym wskazaniu), dotyczgcym minimalnych wymagan, jakie muszg

spetnia¢ analizy wptywu na budzet, analiza zostata przeprowadzona:

» z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczeh ze $rodkow
publicznych (zgodnie z art. 14 Ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 roku o $wiadczeniach
opieki zdrowotnej finansowanych ze Srodkéw publicznych jest nim ptatnik publiczny,
czyli Narodowy Fundusz Zdrowia [26])
oraz dodatkowo z perspektywy wspolnej podmiotu zobowigzanego do finansowania

Swiadczen ze srodkdw publicznych oraz swiadczeniobiorcy (ij. pacjenta) [18].

2.4. Scenariusze poréwnywane

W analizie wptywu na budzet rozwazano dwa scenariusze: istniejgcy oraz nowy. Scenariusz
istniejgcy obrazuje sytuacje obecng, w ktérej technologia wnioskowana nie jest refundowana
w omawianym wskazaniu z budzetu pfatnika publicznego (na podstawie Obwieszczenia
Ministra Zdrowia z dnia 24 lutego 2014 w sprawie wykazu refundowanych lekéw, Srodkéw

spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych na dzien
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1 marca 2014, zwanego dalej Obwieszczeniem MZ w sprawie wykazu lekow refundowanych
[17]). W scenariuszu istniejgcym w Programie lekowym leczenia tetniczego nadcisnienia
ptucnego finansowane sg nastepujace leki: Remodulin® (treprostynil), Tracleer® (bozentan),
Vilibris® (ambrisentan), Ventavis® (iloprost) i Revatio® (sildenafil) stosowany w  terapii
skojarzonej z produktem Ventavis® . Z uwagi na spéjny profil bezpieczenstwa i skuteczno$é
produktem branym pod uwage w dalszej analizie (komparatorem dla technologii

wnioskowanej, wskazanym réwniez w Analizie klinicznej) jest lek Remodulin® (treprostynil).

W scenariuszu nowym przyjeto sytuacje, w ktérej oprécz technologii medycznych
stosowanych obecnie w omawianym wskazaniu, w ramach Programu lekowego leczenia
tetniczego nadci$nienia ptucnego® refundowany jest réwniez lek Veletri® (epoprostenol).
W analizie uwzgledniono finansowanie tej technologii medycznej w oddzielnej grupie
limitowej, zgodnie 2z uzasadnieniem wskazanym w zatgczniku (zalgcznik 8.3.).
Komparatorem dla leku Veletri®, uwzglednionym w scenariuszu nowym, jest produkt
Remodulin®, zgodnie z uzasadnieniem wyboru komparatora przedstawionym w Analizie
klinicznej [12]. W scenariuszu tym uwzgledniono, ze produkt Veletri® bedzie przejmowat

udziaty rynkowe od produktu Remodulin®.

Dla kazdego ze scenariuszy przyjeto 3 mozliwe warianty, zalezne od szacowanej na kolejne
lata, wielkosci populacji docelowej. Wptyw na budzet ptatnika, wyznaczony zostat jako

réznica pomiedzy tymi scenariuszami.

Podmiot odpowiedzialny zobowigzuje sie do zawarcia umowy podziatu ryzyka (RSS),

Analizowane scenariusze (istniejgcy, nowy), wersje (z RSS, bez RSS) oraz ich warianty

(minimalny, prawdopodobny, maksymalny) przedstawiono na ponizszym schemacie.

2 Zwanego dalej Programem lekowym.
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Rysunek 1.

Mozliwe scenariusze brane pod uwage w analizie wptywu na budzet

Scenariusz istniejacy
brak refundacji technologii

Scenariusz nowy

refundacja technologii
wnioskowanej w wnioskowanej w

analizowanym wskazaniu

analizowanym wskazaniu

brak RSS
- wariant minimalny
- wariant prawdopodobny
- wariant maksymalny

brak RSS
- wariant minimalny

- wariant prawdopodobny
-wariant maksymalny

RSS
- wariant minimalny
- wariant prawdopodobny
- wariant maksymalny

Zrédto: opracowanie wtasne

2.5. Populacja

2.5.1. Populacja obejmujgca wszystkich chorych, u ktérych

technologia wnioskowana moze zosta¢ zastosowana

Populacje badang w analizie wptywu na budzet stanowig chorzy, u ktérych oceniania
technologia moze zostac¢ zastosowana [1]. Zgodnie z Charakterystykg Produktu Leczniczego
Veletri® epoprostenol (EPR) wskazany jest [7]:

w leczeniu tetniczego nadcisnienia ptucnego (samoistnego lub wrodzonego, a takze
zwigzanego z chorobami tkanki fgcznej) u pacjentéw w klasie czynnosciowej IlI-1V
wedtug WHO, w celu poprawy wydolnosci wysitkowej;

do stosowania podczas hemodializy w sytuacjach nagtych, w ktérych zastosowanie
heparyny obarczone jest wysokim ryzykiem wywotania lub nasilenia krwawienia lub

jesli stosowanie heparyny jest przeciwwskazane z innych przyczyn.
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Wielkoé¢ populacji, w ktérej wnioskowana technologia moze byé zastosowana okreslono na
podstawie danych zaprezentowanych przez prof. Marcina Kurzyne na Trzeciej
Ogdlnopolskiej Konferencji Sekcji Krgzenia Pluchego Polskiego Towarzystwa
Kardiologicznego (listopad 2013), jak réwniez w oparciu o informacje z Raportu o stanie
leczenia nerkozastepczego w Polsce z roku 2013 [15, 21].

Produkt Veletri® moze byé¢ stosowany u chorych na tetnicze nadciénienie ptucne w klasie
czynnosciowej -1V wedlug WHO. W Polsce chorzy w tym wskazaniu w klasie
czynnosciowej llI-IV wedtug WHO leczeni sg w ramach Programu lekowego. Korzystajgc
z danych zaprezentowanych przez prof. Marcina Kurzyne wyznaczono populacje dorostych
chorych uczestniczgcych w Programie lekowym. Liczba tych chorych wynosi 384, 425, 487
chorych odpowiednio w 2011, 2012 i 2013 roku [15]. Dokonano prognozy wzrostu liczby

chorych uczestniczacych w Programie lekowym. | EGTGCNGNGGEEEEEE

I Liczba chorych uczestniczacych w Programie lekowym zostata
przedstawiona w zatgczniku (zatgcznik 8.2.,Tabela 29.).

W celu okres$lenia liczby chorych, u ktérych EPR moze by¢ zastosowany podczas
hemodializy w sytuacjach nagtych, w ktérych zastosowanie heparyny obarczone jest
wysokim ryzykiem wywotania lub nasilenia krwawienia lub jesli stosowanie heparyny jest
przeciwwskazane z innych przyczyn, wykorzystano dane z Raportu o stanie leczenia
nerkozastepczego [21]. Na tej podstawie przyjeto liczbe chorych hemodializowanych na rok
2012 (17 517 chorych) i roczny wzrost liczby tych chorych na poziomie 600 osoéb [21].
W oparciu o te dane okreslono liczbe chorych dializowanych w Polsce w horyzoncie
niniejszej analizy, przyjmujgc, ze od roku 2012 liczba chorych bedzie wzrastata o 600

chorych na rok (zatgcznik 8.2.,

Tabela 30.). Odnaleziono publikacje, wskazujgcg na to, ze najczesciej stosowanym
antykoagulantem dla chorych hemodializowanych jest heparyna [3]. W obliczeniach przyjeto
zatozenie, ze heparyna stosowana jest u wszystkich chorych dializowanych. Na podstawie
artykutu Shen 2012 okreslono réwniez odsetek chorych, u ktorych zastosowanie heparyny
jest obarczone wysokim ryzykiem krwawienia lub u ktérych stosowanie heparyny jest

przeciwskazane, na poziomie 6,7% populacji hemodializowanej [23]. Oszacowang na tej
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podstawie liczbe chorych, u ktérych wnioskowana technologia medyczna moze byc¢

zastosowana wskazano w ponizszej tabeli.

Tabela 1.
Oszacowanie populacji, w ktérej technologia wnioskowana moze byé zastosowana

Zrédto: opracowanie wiasne
2.5.2.Populacja docelowa, wskazana we wniosku

Populacjg docelowg niniejszej analizy sg dorosli chorzy na tetnicze nadcisnienie ptucne w
klasie czynnosciowej IlI-IV wedlug WHO. W analizie zdecydowano sie okresli¢ wielkoSc¢ tej
populacji na podstawie liczby chorych leczonych obecnie treprostynilem (TRE).
Uzasadnieniem takiego podejscia jest fakt, ze profil bezpieczenstwa i skuteczno$¢ TRE sg
takie same jak EPR, w zwigzku z czym wszyscy chorzy obecnie kwalifikowani do leczenia
TRE mogliby by¢ tez kwalifikowani do leczenia EPR. Dodatkowo, nie przewiduje sie aby
pozytywna decyzja refundacyjna dla EPR mogta wptyng¢ na zwiekszenie liczby chorych
wigczanych do programu. Stad jedyng technologig, od ktérej technologia wnioskowana moze

przejgc udziaty rynkowe jest TRE.

Populacja docelowa, w ktorej wnioskowana technologia medyczna bedzie stosowana,
zostata obliczona przy wykorzystaniu danych zaprezentowanych przez prof. Marcina
Kurzyne na Trzeciej Ogodlnopolskiej Konferencji Sekcji Krgzenia Plucnego Polskiego
Towarzystwa Kardiologicznego (listopad 2013) [15]. W pierwszej kolejnosci wyznaczono
populacje dorostych chorych na tetnicze nadcisnienie ptucne w klasie czynnosciowej IlI-IV
wedtug WHO, leczonych w Polsce treprostynilem (TRE). Na Trzeciej Ogodlnopolskiej
Konferencji Sekcji Krazenia Plucnego Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego [15]
przedstawiono liczbe tych chorych leczonych TRE na lata 2009-2013. W analizie

zdecydowano sie uwzgledni¢ wytgcznie dane od roku 2011 z uwagi na wzgledng stabilizacje
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liczby chorych leczonych TRE od roku 2011 (wczes$niej liczba chorych zmieniata sie bardziej
dynamicznie, uwzglednienie danych od 2009 mogtoby zatem prowadzi¢ do zawyzZenia liczby
chorych leczonych TRE?®).

Wykorzystujagc dane o liczbie chorych leczonych TRE na lata 2011-2013, dokonano
prognozy wzrostu liczby chorych w horyzoncie analizy (zatacznik 8.2.). | G
]
]
I \\' ten spOsOb

okreslono wariant prawdopodobny populaciji.

W wariancie minimainym populacji zatozono, [

Dodatkowo zdecydowano sie na uwzglednienie wspotczynnika dyskontynuacji leczenia na
poziomie |G U \/zolcdnienie wspotczynnika
dyskontynuacji miato na celu okreslenie liczby chorych rozpoczynajacych i kontynuujacych
leczenie w kazdym roku (podziat ten jest wazny z uwagi na inne koszty dla chorych

rozpoczynajgcych i kontynuujgcych leczenie).

Liczba chorych rozpoczynajacych leczenie zostata policzona w nastepujgcy sposob (na
przyktadzie roku 2015): wzieto liczbe chorych na rok 2014 i przemnozono razy wspotczynnik
dyskontynuaciji leczenia otrzymujgc liczbe chorych juz nieleczonych w roku 2015. Populacje,
ktéra bedzie leczona w roku 2015 przyjeto jako chorych kontynuujgcych leczenie. Odejmujac
populacje chorych kontynuujgcych od prognozowanej populacji na rok 2015 uzyskano liczbe

chorych rozpoczynajgcych leczenie w roku 2015.

W ponizszej tabeli zaprezentowano populacje docelowg, uwzgledniong w analizie.

*
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Tabela 2.

Oszacowanie populacji docelowej

Zrodto: opracowanie wlasne

2.5.3.Populacja, w ktorej technologia wnioskowana jest obecnie

stosowana

Obecnie Veletri® (EPR) nie jest w Polsce stosowany.

2.5.4.Populacja, w ktorej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zatozeniu, ze minister wiasciwy do spraw

zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja

Niniejsza analiza wptywu na budzet bazuje na kryteriach kwalifikacji chorych z Programu
lekowego leczenia tetniczego nadcisnienia ptucnego, ktére sg wtasciwe zaréwno dla chorych
leczonych treprostynilem, jak i lekiem Veletri® (EPR). Kryteria kwalifikacji chorych do leczenia
w Programie lekowym tetniczego nadci$nienia ptucnego, w ramach ktérego finansowana

moze by¢ technologia wnioskowana, wskazano w zatgczniku (zatgcznik 8.4.).

W celu okre$lenia liczby chorych leczonych Veletri® (EPR) konieczne jest wyznaczenie
udziatéw w rynku dla tego leku.

2.5.4.1.Udziaty w rynku

Udziaty w rynku technologii wnioskowanej i komparatora okreslono na podstawie
przewidywan dotyczgcych mozliwosci podziatu rynku. Uwzgledniono dwie mozliwosci
przejecia udziatéw rynkowych przez produkt Veletri®. Pierwsza mozliwo$é odnosi sie do

populacji chorych rozpoczynajgcych leczenie. W tym wypadku zatozono, ze wielkos¢

refundacji produktu Veletri® osiagnie [l popytu rynkowego. |
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W analizie uwzgledniono réwniez przejecie udziatdw od komparatora, tj. zmiany terapii

komparatorem na terapie epoprostenolem.

2.5.4.2.0szacowanie wielkosci populacji chorych leczonych

technologig wnioskowana

Uwzgledniajgc udziaty w rynku (rozdziat 2.5.4.1.) oraz wielkosS¢ populacji chorych leczonych

TRE (wskazang powyzej) oszacowano liczbe chorych leczonych technologig wnioskowana.

Tabela 3.
Oszacowanie populacji chorych leczonych technologia wnioskowana

Zrédto: opracowanie wtasne

Wielko$¢ dostaw Veletri®, konieczng do zastosowania terapii w oszacowanej populacii

chorych, przedstawiono w zatgczniku (rozdziat 0.). Wielko§¢ ta zostata obliczona

w nastepujacy sposcb: |
|
T
T

I Biorac pod uwage populacje chorych leczonych

technologig wnioskowang obliczono wielko$é dostaw Veletri®.
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2.5.5.Populacja, w ktoérej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zatozeniu, ze minister wlasciwy do spraw

zdrowia nie wyda decyzji o objeciu refundacja

W przypadku braku wydania pozytywnej decyzji dotyczacej refundacji Veletri®, lek ten nie

bedzie stosowany.

2.6. Analiza kosztow

Kategorie kosztow zaczerpnieto z Analizy ekonomicznej [14]. ZauwazyC tutaj nalezy, ze
wplyw na wynik kohncowy, a wiec na warto§¢ wydatkédw inkrementalnych ptatnika
publicznego, majg catkowite koszty réznigce. Catkowite koszty réznigce nalezy tutaj
zdefiniowaé jako koszty wystepujace w ramach jednego ze scenariuszy, a wiec rdznigce

oceniane technologie medyczne.

W analizie, zaréowno z perspektywy ptatnika publicznego, jak i perspektywy wspdlnej,

uwzgledniono i oceniano nastepujgce kategorie bezposrednich kosztéw medycznych:

koszty lekéw;
koszty rozcienczalnika leku;
koszty pomp do infuzji i zestawdw do infuzji;

koszty hospitalizacji (w tym koszt zatozenia cewnika Hickmana).

Pozostate kategorie kosztéw bezposrednich uznano za nierdznigce, zaliczajgc je do kategorii
kosztow wspdinych. Koszty te (jako koszty wspdlne dla technologii wnioskowanej i
komparatora) nie majg wptywu na wyniki analizy. Nie byty zatem ostatecznie brane pod
uwage w obliczeniach. W ponizszej tabeli (Tabela 4.) wyszczegdlniono poszczegdlne koszty

nieréznigce oraz przedstawiono zasadnosc¢ kwalifikacji do kategorii kosztéw nieréznigcych.

Tabela 4.

Koszty nierézniace ocenianych technologii medycznych

Kategoria kosztowa Uzasadnienie kwalifikacji

w Programie lekowym oceniang i komparatorem w tej samej wysokosci

Koszt diagnostyki i monitorowania leczenia w
Programie lekowym

Dotyczy wszystkich chorych leczonych technologig

Koszt kwalifikacji chorych do leczenia Dotyczy wszystkich chorych leczonych technologig
oceniang i komparatorem w tej samej wysokosci

W odniesieniu do bezpieczenstwa stosowania terapii w
Koszt leczenia zdarzen niepozadanych Analizie klinicznej nie wykazano réznic pomiedzy
technologig oceniang i komparatorem.

Zrédto: opracowanie wlasne
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2.6.1.Koszt lekow

2.6.1.1.Dawkowanie lekow

EPOPROSTENOL

W celu okreslenia szybkosci dtugotrwatej infuzji nalezy dokonaé oceny zakresu dawek w
trakcie krétkotrwatego podawania leku przez obwodowe lub centralne dojscie zylne. Infuzje
nalezy rozpoczgé¢ od dawki 2 nanograméw/kg/min i zwieksza¢ o 2 nanogramy/kg/min co 15
minut lub wiecej, az do uzyskania maksymalnego korzystnego efektu hemodynamicznego
lub wystgpienia dziatania farmakologicznego ograniczajgcego dalsze zwigkszanie dawki.
Jesli stosowana poczatkowo dawka 2 nanogramy/kg/min nie jest tolerowana przez pacjenta,

nalezy okresli¢ mniejszg tolerowang przez pacjenta dawke [7].

Dlugotrwata ciggta infuzja produktu leczniczego Veletri® powinna byé podawana przez
centralny dostep dozylny. Dopuszczalne jest czasowe podawanie poprzez obwodowe
wktucie zylne, przez czas niezbedny do zatozenia dostepu centralnego. Dtugotrwata infuzja
powinna by¢ rozpoczeta od dawki mniejszej o 4 nanogramy/kg/min od maksymalnej
tolerowanej dawki, ktéra zostata ustalona wczesniej, podczas okreslania zakresu dawek
w trakcie krétkotrwatego podawania. Jezeli maksymalna tolerowana dawka jest mniejsza niz
5 nanograméw/kg/min, dtugotrwatg infuzje nalezy rozpoczgé od potowy wartosci

maksymalnej tolerowanej dawki [7].

Zmiany szybkosci dtugotrwatej infuzji powinny by¢ dokonywane w oparciu o utrzymywanie
sie, nasilenie bgdz ponowne wystgpienie objawdw tetniczego nadcisnienia ptucnego lub
w wyniku wystgpienia dziatan niepozgdanych spowodowanych stosowaniem nadmiernych
dawek produktu leczniczego Veletri®. Nalezy oczekiwaé, ze zaistnieje konieczno$é
zwiekszenia dawki w poréwnaniu z dawka, ktérg podawano na poczatku dtugotrwatej infuzji.
Nalezy rozwazy¢é zwiekszenie dawki, jezeli objawy tetniczego nadcisnienia ptucnego
utrzymujg sie lub wystgpity ponownie po poczatkowej poprawie. Szybkos¢ infuzji nalezy
zwieksza¢ jednorazowo o 1 do 2 nanograméw/kg mc./min w odstepach czasu
wystarczajgcych dla oceny odpowiedzi klinicznej pacjenta; odstepy takie powinny wynosi¢ co
najmniej 15 minut. Po ustaleniu nowej szybkosci infuzji nalezy obserwowa¢ pacjenta
I monitorowac jego cisnienie krwi w pozycji stojgcej i lezgcej oraz czestosc akcji serca przez

kilka godzin, aby upewnic¢ sie, ze nowa dawka jest tolerowana.
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W trakcie dtugotrwatej infuzji wystgpienie zaleznych od dawki objawdéw farmakologicznych
(podobnych do objawdéw obserwowanych w czasie krotkotrwatego podawania w celu
okreslenia zakresu dawek) moze wymagaé zmniejszenia szybko$ci infuzji. Jednakze objawy
niepozadane mogg czasami ustgpi¢ bez zmiany dawkowania. Dawkowanie powinno byc¢
zmniejszane stopniowo, o 2 nanogramy/kg/min, w odstepach 15-minutowych lub dtuzszych,
az do ustgpienia objawdéw ograniczajgcych dawke. Nalezy unika¢ nagtego odstawienia
produktu Veletri® lub gwattownego, znacznego zmniejszenia szybkosci infuzji z uwagi na
ryzyko ostrego nawrotu objawow (efektu odbicia), ktéry moze prowadzi¢ do zgonu pacjenta.
Z wyjatkiem sytuacji zagrozenia zycia pacjenta (np. utrata swiadomosci, zapas¢ itp.)

szybkos$¢ infuzji powinna by¢ zmieniana wytgcznie na polecenie lekarza [7].

Zgodnie z powyzszymi informacjami, dawka EPR ustalana jest indywidualnie dla kazdego

chorego. W celu wyznaczenia sredniej dawki postuzono sie danymi pochodzgcymi z badan:

Chin 2014 (indywidualne dawkowanie leku Veletri® w okresie 28 dni od rozpoczecia
leczenia) [9];
Chakinala 2013 (mediana dawki leku Veletri® po 1, 3, 6, 9 oraz 12 miesigcach od

rozpoczecia leczenia lub zmiany leku) [4].

W badaniu Chin 2014 przedstawiono indywidualng dawke 20 chorych otrzymujgcych lek
Veletri®. Ze wzgledu na bardzo nieczytelny wykres przedstawiony w badaniu, okreslenie
indywidualnej dawki kazdego chorego okazato sie niemoziiwe. [ NGTcNG—_NNG
e
I D= <o vvanie przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 5.
Dawkowanie leku Veletri® na podstawie badania Chin 2014
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Zrodto: opracowanie wiasne

Mediany dawek leku Veletri® z badania Chakinala 2013 w przypadku chorych

rozpoczynajacych leczenie przedstawiono w ponizszej tabeli. [ EGCcNGGEGE
I O o2 sowanie - przedstawiono na  ponizszym

wykresie.

Tabela 6.
Dawkowanie leku Veletri® na podstawie badania Chakinala 2013

Zrodto: opracowanie wiasne
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Rysunek 2.

Dopasowanie liniowe do median dawek leku Veletri® przedstawionych w badaniu
Chakinala 2013
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W celu zachowania spojnosci, wyniki w ponizszej tabeli przedstawiono analogicznie do

sposobu zaprezentowanego w Analizie ekonomiczne;.

Tabela 7.
Rzeczywista liczba miligraméw leku Veletri®zuzywana przez jednego chorego

Zrodto: opracowanie wiasne

TREPROSTYNIL
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Do obliczenia kosztu stosowania treprostynilu (TRE) konieczne byto wyznaczenie dawki
leku. Populacje chorych leczonych technologig TRE zdecydowano sie podzieli¢ na chorych
kontynuujgcych i chorych rozpoczynajgcych leczenie. Dawkowanie dla chorych
rozpoczynajgcych leczenie przyjeto tak jak w Analizie ekonomicznej (zgodnie
z Charakterystykg ~ Produktu  Leczniczego Remodulin®). Natomiast dla chorych
kontynuujgcych zdecydowano sie na inny sposdb wyznaczenia dawek leku. Przyjeto, ze
skoro populacja docelowa, wyznaczona na potrzeby niniejszej analizy, jest populacja
chorych juz leczonych TRE to dawkowanie powinno wyznaczy¢ sie na podstawie danych
refundacyjnych produktu Remodulin® na rok 2013 (najbardziej aktualne dane refundacyjne).
W zwigzku z czym uwzgledniono dane refundacyjne na okres styczen-listopad 2013,
przemnozone przez 12/11 w celu uzyskania danych rocznych (nie sg jeszcze dostepne dane
catoroczne). Otrzymang sume zrefundowanych miligraméw podzielono przez populacje
chorych stosujacych TRE, tj. 52 chorych na rok 2013 (zatgcznik 8.2), otrzymujgc tym samym
srednig dawke na chorego na rok 2013. Zatozono, ze srednia dawka TRE przyjmowana
przez chorego kontynuujgcego leczenie bedzie stata w okresie analizy i zostanie ustalona na
poziomie tej z 2013 roku. Warto przy tym zaznaczy¢, ze srednia dawka wyliczona jak wyzej

jest bardzo zblizona do dawki obliczonej na drugi rok leczenia w Analizie ekonomicznej.

W tabeli ponizej zaprezentowano dawkowanie lekow uwzglednione w niniejszej analizie.
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Tabela 8.

Dawkowanie lekéw uwzglednione w analizie [mg/rok leczenia jednego chorego]

Zrodto: opracowanie wlasne

2.6.1.2.Ceny lekow

EPOPROSTENOL

Obecnie lek nie jest finansowany w analizowanym wskazaniu. Niniejsza analiza dotyczy
optacalnosci stosowania EPR w leczeniu tetniczego nadcisnienia ptucnego w ramach
Programu lekowego leczenia tetniczego nadci$nienia pfucnego. W analizie uwzgledniono
finansowanie leku w oddzielnej grupie limitowej, zgodnie z uzasadnieniem wskazanym
w rozdziale 8.3. Rozwazono poziom odptatnosci leku, zgodny z zapisami Ustawy

o refundaciji, tj. lek wydawany bezptatnie [24].
W analizie uwzgledniono dwie prezentacje leku:

Veletri®, proszek do sporzadzenia roztworu do infuzji, 0,5 mg;

Veletri®, proszek do sporzadzenia roztworu do infuzji, 1,5 mg.

Cene zbytu netto EPR otrzymano od Zamawiajgcego, wynosi ona [l d'a opakowanie
Veletri® 0,5mg i [l d'a opakowania Veletri® 1,5mg [11]. Zgodnie z zapisami Ustawy
o refundacji wyznaczono urzedowg cene zbytu, cene hurtowg brutto (biorgc pod uwage

finansowanie w odrebnej grupie limitowej) [24].

Podmiot odpowiedzialny zobowigzuje si¢ do zawarcia umowy podziatu ryzyka (RSS),

Wartosci poszczegdlnych cen leku prezentuje tabela ponizej (Tabela 9.).
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TREPROSTYNIL

Treprostynil jest obecnie finansowany w ramach Programu lekowego leczenia tetniczego

nadci$nienia ptucnego i wydawany jest swiadczeniobiorcy bezpfatnie [17]. Wyznaczone na

tej podstawie cene hurtowg leku, wysokos¢ optaty swiadczeniobiorcy oraz limit finansowania

przedstawiono w tabeli ponizej (Tabela 9.).

Tabela 9.

Ceny lekéw uwzglednione w analizie [PLN]

Cena
Substancja zbytu
netto

Urzedowa cena zbytu

Cena
hurtowa

Limit

Wysokos¢ optaty

finansowania $wiadczeniobiorcy

TRE 1 mg/ml, 20m|  [ERRERIOY

12 690,00

13 324,50

13 324,50

TRE 2,5 mg/ml, 20 mi | [egeRtekes

31 726,08

33 312,38

33 312,38

0,00

TRE 5 mg/ml, 20 ml  [EEREERY

63 453,24

66 625,90

66 625,90

0,00

Zrédlo: opracowanie wilasne na podstawie Obwieszczenia MZ w sprawie wykazu lekow
refundowanych [17] oraz danych dostarczonych przez Zamawiajgcego [11]

Cena hurtowa brutto EPR jest liniowa za miligram leku.

Uwzgledniajac dane refundacyjne NFZ z okresu styczen-listopad 2013 r. wyznaczono

srednig wazong cene hurtowag/miligram TRE, gdzie wagami byta liczba zrefundowanych

miligraméw poszczegolnych prezentacji leku.

Tabela 10.

Nazwa, postac i
dawka leku

Remodulin, roztwor
do infuzji, 1 mg/ml

Liczba

zrefundowanych
opakowan sty-lis 2013

50,86

Liczba zrefundowanych
miligramow sty-lis 2013

Srednia wazona cena hurtowa za miligram treprostynilu [PLN]

1017,11

Cena
hurtowa/mg
[PLN]

666,23

Remodulin, roztwér
do infuzji, 2,5 mg/ml

411,13

20 556,68

666,25

Remodulin, roztwér
do infuzji, 5 mg/ml

271,00

27 100,00

666,26

Srednia wazona
cena hurtowa/mg
[PLN]

666,25

Zrédto: opracowanie wtasne
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2.6.2.Koszt rozcienczalnika leku

W analizie uwzgledniono réwniez koszt rozcienczalnika leku. Koszt ten jest ponoszony tylko
w przypadku stosowania EPR. Przyjeto, zgodnie z zatozeniami poczynionymi w Analizie
ekonomicznej, ze chory przyjmuje 100 ml rozcienczalnika dziennie w trakcie
przygotowywania dawki EPR. Dane dotyczace rozcienczalnikow przyjeto zgodnie
z Obwieszczeniem MZ w sprawie wykazu lekéw refundowanych [17]. | EEGcNGG

. Uwzglednione w analizie

rozcienczalniki zaprezentowano w tabeli ponize;.
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Tabela 11.
Koszty rozcienczalnikéw przyjete w analizie [PLN]

Cena
detaliczna
/100 ml

Urzedowa Cena Cena Limit Wysokos¢ doptaty  Liczba zref. ml Optata
cena zbytu hurtowa detaliczna | finansowania $wiadczeniobiorcy sty-list 2013 NFz/100 ml

Nazwa i dawka wyrobu medycznego

Aqua pro injectione Polpharma, 5 ml 7 539 030,05

Aqua pro injectione Polpharma, 10 ml 2 548 530,09

Injectio Natrii Chlorati Isotonica

Polpharma, 9 mg/ ml 25,11 26,37 31,02 19,38 21,33 12 486 950,02

Injectio Natrii Chlorati Isotonica

Polpharma, 9 mg/ ml 30,02 31,52 38,76 38,76 19,38 8984 490,11

Zrédto: opracowanie wtasne
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2.6.3.Koszt pomp do infuzji i zestawow do infuzji

EPOPROSTENOL

EPR podawany jest w ciggtej infuzji dozylnej, natomiast TRE podawany jest w ciggtej infuzji
podskérnej. Podawanie lekéw odbywa sie za pomocg przenosnych pomp infuzyjnych. W
niniejszej analizie uwzgledniono réwniez koszty osprzetu medycznego potrzebnego do
przyjmowania lekow tj. pomp do infuzji i zestawdw do infuzji. Dla uniknigcia ewentualnych
przerw w podawaniu produktu leczniczego w zwigzku z usterkami sprzetu pacjent musi mie¢
zapewniony dostep do rezerwowej pompy infuzyjnej i zestawow do infuzji [7]. W niniejszej

analizie przyjeto, ze:

Remodulin® (treprostynil) w ciagtej infuzji podskérnej podawany jest za pomoca
pompy CADD MS-3 [16,18].

TRE: chory posiada dwie pompy do infuzji, ktérych koszt ponoszony jest w momencie

rozpoczecia leczenia; wymiana zestawu do infuzji nastepuje codziennie.

Tabela 12.
Koszt pomp do infuzji i zestawéw do infuzji uwzgledniony w analizie [PLN]
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*,Koszt dla chorych zmieniajgcych terapie taki sam jak dla chorych rozpoczynajgcych leczenie
Zrédto: opracowanie wiasne

2.6.4.Koszt hospitalizacji

EPOPROSTENOL

W celu okreslenia szybkosci dtugotrwatej infuzji nalezy dokonaé oceny zakresu dawek w
trakcie krotkotrwatego podawania leku przez obwodowe lub centralne dojscie zylne.
Procedure te nalezy przeprowadzi¢ w szpitalu wyposazonym we wiasciwy sprzet do
resuscytacji [7].

Dilugotrwate podawanie produktu Veletri® prowadzone jest drogg dozylng przez centralny
cewnik zylny przy uzyciu przenos$nej pompy infuzyjnej. Chory musi by¢ odpowiednio
przeszkolony w zakresie wszystkich aspektow pielegnacji centralnego cewnika zylnego,
aseptycznego przygotowywania roztworu produktu Veletri® do infuzji dozylnej, jak réwniez
przygotowywania i wymiany zbiornika z lekiem w pompie infuzyjnej oraz zestawu do infuzji

[71

W niniejszej analizie uwzgledniono wiec koszt hospitalizacji zwigzanej z rozpoczeciem
leczenia, dostosowaniem dawki EPR oraz hospitalizacji zwigzanej z zatozeniem cewnika

Hickmana, umozliwiajgcego staty wlew dozylny leku.

Koszt chirurgicznej implantacji cewnika Hickmana obliczono na podstawie wyceny punktowej
Swiadczenia szpitalnego zgodnie z Zarzgdzeniem Nr 89/2013/DSOZ Prezesa Narodowego
Funduszu Zdrowia z dnia 19 grudnia 2013r. w sprawie okreSlenia warunkOw zawierania
i realizacji umow w rodzaju: leczenie szpitalne [29]. Przyjeto zatozenie, ze chory przebywa
w szpitalu w ramach jednodniowej hospitalizacji. Na podstawie Zalecen Komisji Higieny
Szpitalnej i Zapobiegania Infekcjom przy Instytucie Roberta Kocha dotyczgcych
zapobiegania infekcjom zwigzanym 2z obecnoscig cewnikédw naczyniowych przyjeto

konserwatywne zatozenie, ze zmiana cewnika nastepuje dwa razy w ciggu roku [27].
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Chorzy rozpoczynajgcy leczenie EPR sg hospitalizowani (w zwigzku z rozpoczeciem
leczenia) 5,65 dnia (zgodnie z zatozeniem z Analizy ekonomicznej). W zwigzku z tym
zatozono, ze chory przebywa 4,65 dnia w szpitalu w ramach hospitalizacji zwigzanej
z wykonaniem Programu lekowego i jeden dzienh w ramach wykonania Swiadczenia
implantacji cewnika Hickmana. Koszt hospitalizacji 4,65-dniowej wyceniono na podstawie
wyceny punktowej $wiadczenia zgodnie z Zarzgdzeniem Nr 5/2014/DGL Prezesa
Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 12 lutego 2014r. zmieniajgcym zarzgdzenie
w sprawie okreSlenia warunkoéw zawierania i realizacji w rodzaju leczenie szpitalne w
zakresie programy zdrowotne (lekowe) zwanego danej Zarzgdzeniem Nr 5/2014/DGL [28].
Wycene 52 PLN za punkt przyjeto na podstawie Informatora o umowach zawartych przez
poszczegolne Oddziaty Wojewddzkie NFZ w 2014 roku [13]. W ponizszej tabeli zostaty

zaprezentowane koszty sktadajgce sie na koszt hospitalizacji chorych leczonych EPR.

Tabela 13.
Roczny koszt hospitalizacji chorych leczonych EPR

Wycena  \yycena

punktu

narok i [PLN]

Liczba

- . Numer - . punktowa
Swiadczenie s . swiadczen .
swiadczenia swiadcze

Wytworzenie statlego dostepu
naczyniowego z uzyciem cewnika typu
Broviac, Hickman lub Groshong z
hospitalizacja

5.52.01.0001445 2 600,00

Hospitalizacja zwigzana z wykonaniem

5.08.07.0000001 4,65 9,00 52,00 2 176,20
Programu lekowego

Suma kosztéw hospitalizacji wyznaczona dla chorych rozpoczynajacych leczenie* [PLN] 4776,20

Suma kosztow hospitalizacji wyznaczona dla chorych kontynuujacych leczenie [PLN] 2 600,00

*Koszt dla chorych zmieniajgcych terapig taki sam jak dla chorych rozpoczynajacych leczenie
Zrédto: opracowanie wiasne

Warto zaznaczy¢, ze w poézniejszych latach ponoszony jest wylgcznie koszt wymiany
cewnika Hickmana dwa razy do roku, gdyz chory ma juz ustalong dawke leku, w zwigzku

Z czym nie wystepuje koszt jej dostosowywania.
TREPROSTYNIL

Zgodnie z Charakterystyka produktu leczniczego Remodulin® chory musi byé przeszkolony
w zakresie prawidtowej metody aseptycznej podczas przygotowywania zbiornika do infuzji
oraz odpowietrzania drenéw i podigczen zestawu do podawania infuzji [5]. Dodatkowo chory
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musi otrzymacé pisemne wskazowki opracowane przez producenta pompy lub specjalnie
dostosowane dla pacjenta przez lekarza przepisujgcego infuzje. Wskazdwki obejmujg
wymagane dziatania zwigzane z normalnym podawaniem leku, postepowanie w przypadku

zatkania lub innych stanéw alarmowych oraz informacje kontaktowe w nagtych przypadkach.

W analizie kosztéw uwzgledniono koszt hospitalizacji chorych leczonych TRE, zwigzane;j
z rozpoczeciem leczenia i dostosowaniem dawki. Przyjeto, na podstawie innych analiz
ekonomicznych wtgczonych do Analizy ekonomicznej, ze chorzy leczeni technologia TRE
hospitalizowani sg jeden dzieh. Koszt jednego dnia hospitalizacji wyceniono zgodnie
z Zarzgdzeniem Nr 5/2014/DGL. Wycene 52 PLN za punkt przyjeto na podstawie
Informatora o umowach zawartych przez poszczegdlne Oddziaty Wojewddzkie NFZ w 2014
roku [12]. W ponizszej tabeli zaprezentowano koszt hospitalizacji chorego rozpoczynajgcego
leczenie TRE. Koszt hospitalizacji ponoszony jest tylko w przypadku chorych

rozpoczynajgcych leczenie w ramach Programu lekowego.

Tabela 14.
Roczny koszt hospitalizacji chorego rozpoczynajacego leczenie TRE

i Wycena
Numer Liczba Wycena Y Roczny

Swiadczenie swiadczen punktowa punktu koszt
na rok swiadczenia [PLN] [PLN]

swiadczenia

Hospitalizacja zwigzana z

wykonaniem Programu lekowego 5.08.07.0000001

Zrédto: opracowanie wtasne

Koszty catkowite roznigce poszczegédlne terapie, z perspektywy ptatnika publicznego oraz z
perspektywy wspolnej dla obu wersji: z uwzglednieniem RSS oraz bez uwzglednienia RSS,

W ujeciu rocznym zaprezentowano w tabelach ponizej.

Tabela 15.
Calkowite oraz z podziatlem na kategorie kosztowe roczne koszty réznigce dla terapii
TRE, z perspektywy ptatnika publicznego i wspolnej
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Zrodto: opracowanie wlasne

Tabela 16.
Calkowite oraz z podziatem na kategorie kosztowe roczne koszty réznigce dla terapii
EPR, z perspektywy ptatnika publicznego i wspéinej
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Zrodto: opracowanie wlasne
2.7.Podsumowanie danych wejsciowych
Podsumowanie danych wejsciowych przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 17.
Dane wejsciowe uwzgledniane w analizie wptywu na budzet

Parametr Wartosé Zrédto
Chorzy Obwieszczenie MZ w sprawie
kontynuujacy 1021,13 wykazu lekéw refundowanych
leczenie [17]
Chorzy
. Charakterystyka Produktu
rozpoczynajacy 701,36 : . ®
leczenie Leczniczego Remodulin™[5]
Roczna dawka I
leku
. *
.
Obwieszczenie MZ w sprawie
666,25 wykazu lekéw refundowanych
Cena hurtowa za [17]
mg leku
Dane dostarczone przez
L Zamawiajgcego [11]
Chorzy
rozpoczynajacy [ ]
leczenie
Chorzy
kontynuujacy I
leczenie
Chorzy
rozpoczynajacy [ ]
leczenie* Dane dostarczone przez
Zamawiajgcego [11]
Chorzy
konfynuuiac I
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Parametr Wartosé Zrédto
leczenie
Chorzy
rozpoczynajacy 468,00
leczenie
ChOFZ)_/ Zarzgdzenie Nr 5/2014/DGL
kontynuujacy 0,00 [28], Informator o umowach
leczenie zawartych przez
hosgi?zlﬁacji Chorzy poszczegdine Oddziaty
rozpoczynajacy 4776,20 Wojewodzkie NFZ w 2014

roku [12], Zarzgdzeniem Nr

=%
eczenie 89/2013/DSOZ [29],

Chorzy
kontynuujacy 2 600,00
leczenie

Dane dostarczone przez
Zamawiajgcego [11]

*jKoszt dla chorych rozpoczynajgcych leczenie i dla chorych zmieniajgcych terapie jest taki sam
Zrodto: opracowanie wiasne

2.8. Wydatki budzetowe w horyzoncie analizy

Zgodnie z Ustawg o refundacji w sytuacji, gdy budzet na refundacje przekroczy 17%
catkowitego budzetu na refundacje swiadczen gwarantowanych, powinna by¢ prowadzona
analiza kwot przekroczenia. Na podstawie sprawozdania z dziatalnosci Narodowego
Funduszu Zdrowia (NFZ) wnioskowaé mozna [18], ze w horyzoncie analizy warunek
powyzszy nie zostanie spetniony w 2013 roku wydano na refundacje lekéw mniej, niz
zaktadano w budzecie — wykonano 84% planowanego budzetu na refundacje. Ponadto,
budzet Narodowego Funduszu Zdrowia na rok 2014 jest wyzszy niz na rok 2013 [18,19].

W zwigzku z tym, w analizie wptywu na budzet nie brano pod uwage kwot przekroczenia.

Na podstawie oszacowana wielkosci populacji chorych leczonych, wykorzystujgc
szacunkowe udziaty w rynku lekéw oraz catkowite koszty réznigce leczenia jednego chorego
w ciggu roku, wyznaczono roczne wydatki budzetowe w perspektywie pfatnika publicznego
(wynikajgce z kosztéw réznigcych oceniane technologie medyczne) i perspektywie wspdine;.

Wydatki te beda sie rézni¢ w zaleznosci od przyjetego scenariusza oraz jego wariantu.
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2.8.1.Aktualne wydatki budzetowe

Aktualne wydatki budzetowe, zwigzane z leczeniem populacji docelowej oszacowano biorgc
pod uwage $redni koszt, bedacy srednig z kosztow wyznaczonych dla kazdego wariantu
populacji. Uwzgledniono udziaty w rynku poszczegodinych technologii medycznych oraz
koszty ich stosowania analogicznie, jak dla scenariusza istniejgcego. Oszacowane w ten
sposéb aktualne wydatki budzetowe wynoszg okoto ||l PLN w 2014 roku.

Obecnie lek Veletri® nie jest stosowany w analizowanej populacji chorych. Koszt leku jest

zatem zerowy.
2.8.2.Prognozowane wydatki budzetowe

Wyniki analizy przedstawiono w uwzglednianym horyzoncie czasowym, z perspektywy
ptatnika publicznego i wspadlnej. Dodatkowo wyniki przedstawiono z uwzglednieniem lub nie
instrumentéw dzielenia ryzyka (wersja z RSS, wersja bez RSS) oraz w wariantach

(minimalny, prawdopodobny, maksymalny).
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Tabela 18.
Wyniki analizy wpltywu na budzet z perspektywy ptatnika publicznego z uwzglednieniem RSS
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* biorgc pod uwage kategorie kosztowe we wszystkich uwzglednianych zakresach swiadczen
Zrodto: opracowanie wiasne

Tabela 19.
Wyniki analizy wptywu na budzet z perspektywy wspélnej z uwzglednieniem RSS
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* biorgc pod uwage kategorie kosztowe we wszystkich uwzglednianych zakresach Swiadczen
Zrodto: opracowanie wiasne

Tabela 20.
Wyniki analizy wplywu na budzet z perspektywy ptatnika publicznego bez uwzglednienia RSS
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* biorgc pod uwage kategorie kosztowe we wszystkich uwzglednianych zakresach swiadczen
Zrodto: opracowanie wiasne
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Tabela 21.
Wyniki analizy wptywu na budzet z perspektywy wspdlnej bez uwzglednienia RSS




A A @ Veletri® (epoprostenol) w leczeniu dorostych chorych z tetniczym nadcisnieniem ptucnym w klasie 44
N1 T, czynnosciowej WHO lII lub IV — analiza wptywu na system ochrony zdrowia

IBMNORANTLA NOCET

* biorgc pod uwage kategorie kosztowe we wszystkich uwzglednianych zakresach swiadczen
Zrodto: opracowanie wiasne
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Realizacja scenariusza nowego w porownaniu do sytuacji obecnej spowoduje obnizenie
wydatkéw (wynikajgcych z kosztow réznigcych leczenia, biorgc pod uwage kategorie
kosztowe we wszystkich uwzglednianych zakresach swiadczen) z perspektywy ptatnika

publicznego w wersji z RSS w wariancie prawdopodobnym (minimalnym; maksymalnym)

Realizacja scenariusza nowego w porownaniu do sytuacji obecnej spowoduje obnizenie
wydatkéw (wynikajgcych z kosztow réznigcych leczenia, biorgc pod uwage kategorie
kosztowe we wszystkich uwzglednianych zakresach $wiadczen) z perspektywy wspélnej w

wersji z RSS w wariancie prawdopodobnym (minimalnym; maksymalnym) [ EGcGc—G_

Inkrementalne wydatki ptatnika publicznego zwigzane z refundacjg ceny leku Veletri® w

analizowanym wskazaniu wyniosg w wersji z RSS w wariancie prawdopodobnym

(minimalnym;  maksymalnym) |

Wyniki analizy wptywu na budzet przedstawiono réwniez graficznie na ponizszych

wykresach.
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Rysunek 3.
Wyniki analizy wplywu na budzet (catkowite réznigce koszty inkrementalne)
z perspektywy ptatnika publicznego w wersji z RSS [PLN]

Rysunek 4.
Wyniki analizy wplywu na budzet (catkowite réznigce koszty inkrementalne)

z perspektywy wspolnej, w wersji z RSS [PLN]
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Rysunek 5.

Wyniki analizy wplywu na budzet (catkowite réznigce koszty inkrementalne)
z perspektywy ptatnika publicznego w wersji bez RSS [PLN]

Rysunek 6.
Wyniki analizy wplywu na budzet (catkowite réznigce koszty inkrementalne)
z perspektywy wspoélnej, w wersji bez RSS [PLN]

3.Analiza wrazliwosci

w analizie wrazliwosci testowano zmienno$¢ wybranych parametrow.
Pierwszym parametrem testowanym w analizie wrazliwosci byt udziat rynkowy w leczeniu
chorych dotgczajgcych do leczenia EPR. Przetestowano rowniez zmiane udziatow
rynkowych przejmowanych przez EPR od TRE w kolejnych latach analizy.
Przyjeto nowy wariant dawkowania EPR. Zgodnie z obliczeniami Analizy ekonomicznej
przyjeto, ze alternatywnym sposobem dawkowania moze by¢ ten wyznaczony na podstawie

zuzytych fiolek leku (uwzgledniajgcych potencjalng strate leku). Badano jak zmienig sie
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wydatki inkrementalne w obydwu perspektywach (perspektywie wspodlnej i perspektywie
ptatnika publicznego) jak réwniez w obydwu wariantach: z RSS i bez RSS. Przyjeto

wyznaczenie roznic dla wariantu prawdopodobnego populacii.

Parametry uwzglednione w analizie wrazliwosci oraz zakres ich zmiennosci i zrédta danych

przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 22.
Parametry uzyte w analizie wrazliwosci wraz z zakresem zmiennosci i zrédiem danych

Zrédto: opracowanie wtasne
Wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono w ponizszej tabeli.

Podkresli¢ nalezy, ze przy zmianie kazdego parametru wnioskowanie z analizy nie ulega

Zmianie.
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Tabela 23.
Wyniki analizy wrazliwosci w zaleznosci od wariantu z perspektywy ptatnika publicznego w wersji z RSS

Zrodto: opracowanie wlasne

Tabela 24.
Wyniki analizy wrazliwosci w zaleznosci od wariantu z perspektywy z perspektywy wspélnej w wersji z RSS

Zrédto: opracowanie wtasne
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Tabela 25.
Wyniki analizy wrazliwosci w zaleznos$ci od wariantu z perspektywy z perspektywy ptatnika publicznego w wersji bez RSS

Zrodto: opracowanie wlasne

Tabela 26.
Wyniki analizy wrazliwosci w zaleznos$ci od wariantu z perspektywy z perspektywy wspoélnej w wersji bez RSS

Zrédto: opracowanie wtasne
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4 Wplyw na organizacje udzielania swiadczen

zdrowotnych

Decyzja dotyczaca refundaciji produktu Veletri® (epoprostenol) w leczeniu chorych na tetnicze
nadci$nienie ptucne, w ramach Programu lekowego leczenia tetniczego nadciSnienia
pfucnego spowoduje nowe konsekwencje w organizacji udzielania swiadczeh zdrowotnych.
Chodzi tutaj o koniecznosé¢ hospitalizacji chorych zwigzanej z dostosowaniem dawki
i implantacjg chirurgiczng cewnika Hickmana, jednak koszty tych mozliwosci zostaty wziete

pod uwage w analizie kosztowe.

Mimo zaistniatej sytuacji uwaza sie, ze w wyniku rozpoczecia finansowania ocenianej
technologii medycznej, nie wystgpi koniecznos¢ dodatkowych szkolen personelu
medycznego, czy tez tworzenia nowych wytycznych okreslajgcych sposéb podawania leku.
Objecie refundacjg technologii wnioskowanej nie bedzie zatem mie¢ istotnego wptywu na

organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych.

5.Aspekty etyczne i spoteczne

Decyzja dotyczaca objecia refundacjg produktu Veletri® w ramach Programu lekowego
leczenia tetniczego nadcisnienia ptucnego, dotyczy wytgcznie chorych kwalifikujgcych sie do
Programu lekowego, a zatem chorych spetniajgcych wszystkie kryteria wigczenia, co
zapewnia, ze technologia bedzie stosowana w populacji, w ktérej spodziewane sg

najwieksze korzysci kliniczne.

Na podstawie Analizy klinicznej mozna stwierdzi¢, ze wnioskowana technologia ma
poréwnywalne bezpieczenstwo i skutecznosé w leczeniu tetniczego nadcisnienia ptucnego w

stosunku do komparatora [12].

Pozytywna decyzja dotyczgca finansowania technologii wnioskowanej, nie stoi w
sprzecznosci z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami prawnymi. Nakfada ona na chorego
dodatkowe wymogi zwigzane z rozpoczeciem leczenia. Po pierwsze chory musi zostaé
odpowiednio przeszkolony w zakresie wszystkich aspektow pielegnacji centralnego cewnika
zylnego i aseptycznego przygotowywania roztworu produktu Veletri® do infuzji dozylnej, jak
rowniez przygotowywania i wymiany zbiornika z lekiem w pompie infuzyjnej oraz zestawu do
infuzji [7].
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Ponizsza tabela (Tabela 27.) przedstawia ocene aspektéw spotecznych i etycznych

dotyczgcej stosowania technologii wnioskowanej w omawianym wskazaniu.

Tabela 27.
Aspekty spoteczne i etyczne

Warunek Wartos¢

Czy i ktére grupy pacjentow moga by¢ faworyzowane na skutek zatozen
przyjetych w analizie ekonomicznej;

Zadne

Czy niekwestionowany jest réwny dostep do technologii medycznej przy

jednakowych potrzebach;

Tak

Czy spodziewana jest duza korzys¢ dla waskiej grupy osob, czy korzy$¢ mata, ale

Duza korzysé

zdrowotnych, dla ktérych nie ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia.

powodowac problemy spoteczne, w tym:

. dla waskiej
powszechna;
grupy chorych
Czy technologia stanowi odpowiedz na niezaspokojone dotychczas potrzeby grup Nie
spotecznie uposledzonych;
Czy technologia stanowi odpowiedz dla oséb o najwiekszych potrzebach Nie

Nalezy rozwazy¢ czy pozytywna decyzja w odniesieniu do ocenianej technologii moze

Konieczne jest tez przeanalizowanie, czy decyzja dotyczaca rozwazanej techn

wpltywac na poziom satysfakcji pacjentow z otrzymywanej opieki medycznej; Nie
grozi¢ niezaakceptowaniem postepowania przez poszczegolnych chorych; Nie
powodowacé lub zmienia¢ stygmatyzacje; Nie
wywotywac lek; Tak*
powodowa¢ dylematy moraine; Nie
stwarza¢ problemy dotyczgce ptci lub rodzinne. Nie

ologii:

nie stoi w sprzecznosci z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami prawnymi, Nie
czy stwarza konieczno$¢ dokonania zmian w prawie/przepisach; Nie
oddziatuje na prawa pacjenta lub prawa cztowieka. Nie

Nalezy okresli¢, czy stosowanie technologii naktada szczegélne wymodgi, takie jak:

koniecznosc¢ szczegdlnego informowania pacjenta lub uzyskiwania jego zgody; Tak
potrzeba zapewnienia pacjentowi poufnosci postepowania; Nie
potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferencji, potrzeba czynnego udziatu Nie

pacjenta w podejmowaniu decyzji o wyborze metody postepowania.

*Istnieje mozliwos¢ wystgpienia leku chorego zwigzanego z implantacjg cewnika

Hickmana. Jednak

cewnikowanie jest bardzo powszechng praktykg kliniczng. Zaktada sie tym samym, Zze lek ten wynika

z nieposiadania wystarczajgcej wiedzy dotyczacej zabiegu i pielegnacji

Zrodto: opracowanie wiasne

samego cewnika.
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6.Zatozenia i ograniczenia
SZACOWANIE POPULACJI

Zatozeniem przyjetym w niniejszej analizie bylo uwzglednienie populacji docelowej na
podstawie populacji juz leczonej komparatorem. Przyjeto ograniczenie populacji docelowej
dla technologii wnioskowanej do populacji leczonych TRE. Dodatkowo dla chorych leczonych
przyjeto roczny wspofczynnik dyskontynuacji leczenia, uwzgledniony rowniez w Analizie
ekonomicznej [14], a tym samym dokonano podziatu na chorych kontynuujgcych leczenie

i chorych rozpoczynajgcych leczenie.
DAWKOWANIE LEKOW

Zatozeniem przyjetym w analizie bytlo oszacowanie dawki TRE na podstawie najbardziej
aktualnych danych dotyczacych liczby zrefundowanych miligraméw leku w roku 2013.
Z uwagi na wiarygodnos¢ danych, na podstawie ktorych oparto szacowanie populacji,
zdecydowano sie na uwzglednienie ich w liczeniu sredniej dawki TRE na chorego. Zatozono,
ze dawka dla chorych kontynuujgcych bedzie taka sama i uksztattuje sie na poziomie tej
z 2013 roku. W przypadku rozpoczynania leczenia TRE zdecydowano sie uwzglednic
dostosowywanie dawki leku.

Zatozeniem przyjetym w analizie byto réwniez szacowanie dawki dla EPR. Chorych
leczonych EPR podzielono na trzy grupy: chorzy rozpoczynajacy leczenie, chorzy
zmieniajgcy terapie z terapii treprostynilem na terapie epoprostenolem i chorzy kontynuujgcy
leczenie. Dla kazdej grupy wyznaczono oddzielne dawkowanie, na podstawie dawkowania

szacowanego w ramach Analizy ekonomiczne;.

W analizie uwzgledniono ponadto, Zze technologia wnioskowana finansowana bedzie
w ramach odrebnej grupy limitowej, zgodnie z uzasadnieniem wskazanym w rozdziale 8.3
i bedzie ona stanowi¢ podstawe limitu w tej grupie. Podejscie takie jest zgodne z zapisami

Ustawy o refundaciji.

Dodatkowo przyjeto, ze przecietny rok trwa dokfadnie 365,25 dni.

7.Podsumowanie i wnioski koncowe

W niniejszej pracy dgzono do dokonania oceny wptywu na system ochrony zdrowia w Polsce

decyzji o zakwalifikowaniu Veletri®epoprostenol) do Wykazu lekéw refundowanych
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w ramach kategorii dostepnosci lek stosowany w ramach Programu lekowego leczenia

tetniczego nadcisnienia ptucnego.

Prognozowana tgczna liczba chorych w populacji docelowej wynosi w wariancie

prawdopodobnym (minimalnym; maksymalnym) | EEEEEEEE

Po podjeciu pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkdéw publicznych epoprostenolu
nastgpi spadek wydatkoéw ptatnika publicznego. W przypadku uwzglednienia proponowanego
przez Podmiot odpowiedzialny RSS tgczne wydatki ptatnika publicznego (biorgc pod uwage
kategorie kosztowe we wszystkich uwzglednianych zakresach $wiadczen) w populacii

docelowej spadng w wariancie prawdopodobnym (minimalnym; maksymalnym)

Po podjeciu pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkdéw publicznych epoprostenolu

nastgpi spadek wydatkdw 2z perspektywy wspdlnej. W przypadku uwzglednienia
proponowanego przez Podmiot odpowiedzialny RSS tgczne wydatki w perspektywie
wspélnej (biorgc pod uwage kategorie kosztowe we wszystkich uwzglednianych zakresach

Swiadczen) w populacji docelowej spadng w wariancie prawdopodobnym (minimalnym;

o
L
o
<
3
L
=
<
2

Inkrementalne wydatki ptatnika publicznego zwigzane wytgcznie z refundacjg ceny leku

Veletri® w populacji docelowej z uwzglednieniem RSS wyniosg w wariancie

prawdopodobnym  (minimalnym; maksymalnym)
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Finansowanie epoprostenolu w ramach kategorii dostepnosci lek stosowany w ramach
Programu lekowego przyczyni sie do zwiekszenia spektrum terapeutycznego w leczeniu
tetniczego nadcisnienia ptucnego i tym samym umozliwi specjalistom w tej dziedzinie wybor

sposobu podania leku najkorzystniejszy dla okreslonego chorego.
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8.Zatgczniki

8.1.Dane refundacyjne NFZ

Tabela 28.
Liczba miligramow treprostynilu zrefundowanych przez NFZ w roku 2013 (sposréod dostepnych danych

Refundacja opakowan 2013 (uwzgledniajac
prognoze na grudzien 2013)

Nazwa i postac leku Refundacja opakowan styczen- listopad 2013 Refundacja mg na rok 2013

Remodulin, roztwér do infuzji,
1 mg/ml 50,86 55,48 1109,57

Remodulin, roztwér do infuzji,
2,5 mg/ml 411,13 448,51 22 425,47

Remodulin, roztwér do infuzji,
5 mg/ml 271,00 295,64 29 563,64

Zrodto: opracowanie wlasne

8.2. Dane uwzglednione przy szacowaniu populacji

Tabela 29.
Dane uwzglednione przy szacowaniu liczby chorych uczestniczagcych w Programie lekowym
Dane historyczne
\ 2012 \

Liczba chorych
uczestniczacych w programie
lekowym
Zrédto: opracowanie wlasne na podstawie danych zaprezentowanych przez M. Kurzyne na 3 Ogdlnopolskiej Konferencji Sekcji Krazenia Plucnego Polskiego
Towarzystwa Kardiologicznego [15]
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Tabela 30.
Dane uwzglednione przy szacowaniu liczby chorych hemodializowanych i ich prognoza na lata analizy
Dane historyczne \ Prognoza

2012 \ Zmianaroczna \

Liczba chorych
hemodializowanych

Zrbdto: opracowanie wiasne na podstawie danych zaprezentowanych w Raporcie o stanie leczenia nerkozastepczego w Polsce 2012 [21]

Tabela 31.
Dane uwzglednione przy liczeniu populacji docelowej i ich prognoza na lata analizy
Dane historyczne

2011 | 2012 | 2013

Liczba chorych leczonych
treprostynilem

Zrédto: opracowanie wiasne na podstawie danych zaprezentowanych przez M. Kurzyne na 3 Ogdlnopolskiej Konferencji Sekcji Krazenia Ptucnego Polskiego
Towarzystwa Kardiologicznego [15]
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8.3. Uzasadnienie utworzenia odrebnej grupy limitowej dla

technologii wnioskowanej

Na podstawie art. 15 Ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, Srodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych nalezy
stwierdzi¢, ze leku Veletri® nie mozna zakwalifikowaé do zadnej z obecnie istniejacych grup
limitowych [25]. Lek ten nie spetnia kryteriow kwalifikacji do wspdlnych grup limitowych,
o ktérych mowa w art. 15 ust 2 Ustawy o refundacji ze wzgledu na brak: tej samej nazwy
miedzynarodowej i brak tych samych mechanizméw dziatania w poréwnaniu do

jakiegokolwiek innego obecnie refundowanego preparatu.

Réznice w mechanizmie dziatania epoprostenolu wzgledem lekéw obecnie refundowanych
w ramach Programu lekowego leczenia tetniczego nadcisnienia ptucnego zaprezentowano

ponizej:

Veletri® (EPR) charakteryzuje sie bardzo krétkim okresem péttrwania wynoszacym
okoto 3-5 minut, co oznacza, ze po 3-5 minutach od wchtonigecia, potowa leku zostaje
zuzyta przez organizm [18]. Z tego wzgledu podanie leku musi odbywac sie w ciggtej
infuzji dozylnej. Ponadto produkt Veletri® rozcienczony do ostatecznego stezenia
w pojemniku do podawania leku moze by¢é podawany natychmiast w temperaturze

pokojowej (25°C) maksymalnie przez 48 godzin [7];

Remodulin® (TRE) charakteryzuje sie diuzszym okresem poéitrwania wynoszacym
okoto 4,5 godziny. [18] Podanie leku moze odbywac sie w ciggtej infuzji dozylnej lub
podskornej. Wykazano trwatos¢ chemiczng, fizyczng i mikrobiologiczng
pojedynczego zbiornika (strzykawki) rozcienczonego roztworu produktu Remodulin®
podawanego w infuzji dozylnej przez okres do 48 godzin w temperaturze 37°C
w stezeniach od 0,004 mg/ml w zbiorniku z polichlorku winylu, polipropylenu lub
szkta. Jednak, aby zminimalizowa¢ ryzyko zakazen krwi, maksymalny okres
stosowania rozcienczonego produktu Remodulin® nie powinien przekraczaé 24
godzin. Wykazano trwato$¢ chemiczng i fizyczng pojedynczego zbiornika (strzykawki)
nierozcienczonego produktu Remodulin® podawanego podskérnie przez okres do 72

godzin w temperaturze 37°C. [3]

Objecie refundacjg epoprostenolu moze nastgpi¢ tylko w drodze utworzenie nowej grupy

limitowej. Nie jest moZliwe wigczenie leku Veletri® do jednej z juz istniejgcych grup limitowych
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gdyz nie ma grupy limitowej dla preparatéw, ktdre miatyby te samg nazwe miedzynarodowg
i taki sam mechanizm dziatania, wiec nie bedzie spetniony warunek z art. 15 ust. 2 pkt 1

Ustawy o refundaciji.

Zgodnie z Ustawg o refundacji, podstawe limitu w danej grupie limitowej lekow stosowanych
w ramach Programu lekowego stanowi najwyzsza sposréd najnizszych cen hurtowych za
DDD (ang. defined daily dose — zalecana dobowa dawka leku), ktéry wedtug deklaracji
ztozonej we wniosku o objecie refundacjg dopetnia 100% szacowanego zapotrzebowania w
przypadku leku, dla ktérego zostanie utworzona nowa grupa limitowa. W niniejszej analizie,
cena hurtowa brutto EPR jest liniowa za miligram leku, zatem nie ma znaczenia, ktéra
prezentacja stanowita bedzie podstawe limitu. Przyjeto zatem, ze postawe limitu stanowi

nastepujgca prezentacja leku:

Veletri®, proszek do sporzadzenia roztworu do infuzji, 0,5 mg, 1 fiolka.

8.4. Kryteria wigczenia i wykluczenia chorych w obecnym
programie lekowym leczenia tetniczego nadcisnienia
ptucnego

Kryteria kwalifikacji do leczenia Il rzutu u sSwiadczeniobiorcow w wieku 18 lat

i powyzej:

Do leczenia Il rzutu epoprostenolem, bosentanem, iloprostem, trepostynilem oraz iloprostem
wraz z sildenafilem w ramach programu kwalifikujg sie $wiadczeniobiorcy z tetniczym
nadcisnieniem ptucnym: 1) po nieskutecznym leczeniu | rzutu lub 2) bedacy w IV klasie

czynnosciowej w momencie rozpoznania choroby.
Kryteria wylaczenia z leczenia Il rzutu treprosynilem:

nadcidnienie ptucne zwigzane z potwierdzong chorobg zarostowg zyt ptucnych;
zastoinowa niewydolno$¢ serca spowodowana ciezkim zaburzeniem czynnosci lewej
komory serca;

ciezka niewydolnos¢ watroby klasa Child-Pugh C;

czynna choroba wrzodowa przewodu pokarmowego, krwawienie Srodczaszkowe,
zranienie, inny rodzaj krwawienia;

wrodzone lub nabyte wady zastawkowe serca z klinicznie znaczgcymi zaburzeniami

czynnosci miesnia sercowego niezwigzanymi z nadcisnieniem ptucnym;




@ Veletri® (epoprostenol) w leczeniu dorostych chorych z tetniczym
NAH TA nadcisnieniem ptucnym w klasie czynnosciowej WHO Il lub IV — 60
IGNORANTIA NOCET analiza wptywu na system ochrony zdrowia

ciezka posta¢ choroby niedokrwiennej serca lub niestabilna posta¢ dtawicy
piersiowej;

zawat miesnia sercowego przebyty w okresie ostatnich 6 miesiecy;

nieleczona niewydolno$¢ serca;

ciezkie zaburzenia rytmu serca;

cisnienie tetnicze krwi ponizej 90/50 mmHg

epizody naczyniowo-mozgowe (np. przejsciowe niedokrwienie mézgu, udar) w ciggu
ostatnich 3 miesiecy;

nadwrazliwos¢ na substancje czynng lub ktérgkolwiek substancje pomocniczg;
nadcisnienie ptucne o innej etiologii niz podano w kryteriach wigczenia;

brak wspotpracy z strony $wiadczeniobiorcy w zakresie prowadzenia terapii oraz
okresowej kontroli;

jako dziatanie zapobiegawcze lepiej jest unika¢ stosowania treprostynilu w czasie
cigzy;

terapii treprostynilem nie prowadzi sie u karmigcych matek.

Kryteria wylaczenia z leczenia Il rzutu epoprostenolem:

nadwrazliwo$¢ na substancje czynng lub na ktérgkolwiek substancje pomocniczg;
zastoinowa niewydolno$¢ serca spowodowana ciezkg dysfunkcjg lewej komory;
terapii epoprostenolem nie prowadzi sie u matek karmigcych

leku nie wolno stosowac dtugotrwale u pacjentow, u ktérych w czasie okreslania

zakresu dawek wystgpit obrzek ptuc
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8.5. Sprawdzenie zgodnosci analizy z minimalnymi
wymaganiami opisanymi w Rozporzgdzeniu MZ
w sprawie minimalnych wymagan

Tabela 32.
Check-lista zgodnosci analizy wplywu na system ochrony zdrowia z minimalnymi
wymaganiami przedstawionymi w Rozporzadzeniu MZ w sprawie minimalnych
wymagan

Nr ‘ Zadanie

1. Oszacowanie rocznej liczebnosci populacii n/d

Tak/Nie/nie dotyczy

1.1. obejmujgcej wszystkich chorych, u ktérych wnioskowana TAK, rozdziat 2.5.1.

technologia moze by¢ zastosowana

1.2.

docelowej, wskazanej we wniosku

TAK, rozdziat 2.5.2.

1.3.

w ktorej wnioskowana technologia jest obechie stosowana

TAK, rozdziat 2.5.3.

1.4.

w ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy
zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje
0 objeciu refundacjg podwyzszeniu ceny

TAK, rozdziat 2.5.4.

Oszacowanie rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen ze $rodkéw publicznych, ponoszonych
na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we
whiosku

TAK, rozdziat 2.8.

2.1.

aktualnych

TAK, rozdziat 2.8.1.

2.2.

z wyszczegolnieniem  sktadowej wydatkdw  stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuje

TAK, rozdziat 2.8.1.

llosciowa prognoza rocznych wydatkow podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkow
publicznych, jakie beda ponoszone na leczenie pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku przy zatozeniu, ze
minister wtasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu
refundacjg podwyzszeniu ceny

TAK, rozdziat 2.8.

3.1

z wyszczegoblnieniem skitadowej wydatkéw stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii

TAK, rozdziat 2.8.

llosciowa prognoza rocznych wydatkow podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkow
publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentéw w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku, przy zatozeniu, Ze
minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacjg lub podwyzszeniu ceny

TAK, rozdziat 2.8.

4.1.

z wyszczegoblnieniem skitadowej wydatkéw stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii,

TAK, rozdziat 2.8.

Oszacowanie dodatkowych wydatkéw podmiotu zobowigzanego
do finansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych, jakie bedag
ponoszone na leczenie pacjentdw w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku

TAK, rozdziat 2.8.

5.1.

z wyszczegoblnieniem skitadowej wydatkéw stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii

TAK, rozdziat 2.8.

Minimalny i maksymalny wariant oszacowania dodatkowych
wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen

TAK, rozdziat 2.8.
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Zadanie Tak/Nie/nie dotyczy
ze srodkow publicznych

8. Zestawienie tabelaryczne wartosci, na podstawie ktérych

; . TAK, rozdziat 2.7.
dokonano oszacowan analizy oraz prognoz

9. Wyszczegodlnienie zatozen, na podstawie ktérych dokonano

) . TAK, rozdziat 6.
oszacowan analizy oraz prognoz

9.1. wyszczegolnienie zatozenh dotyczgcych kwalifikacji
wnioskowanej technologii do grupy limitowej i wyznaczenia TAK, rozdziat 6.
podstawy limitu

10. Do analizy dotgczono dokument elektroniczny, umozliwiajgcy

] ’ ; , TAK

powtdrzenie wszystkich kalkulacji oraz prognoz

11. Oszacowan analizy oraz prognoz dokonano w horyzoncie TAK
czasowym wtasciwym dla analizy wptywu na budzet

12. Oszacowan oraz prognoz w analizie dokonano w szczegolnosci TAK

na podstawie rocznej liczebnosci populacji

12.1. | w analizie wptywu na budzet przedstawiono dodatkowy wariant,
w ktérym oszacowania i prognozy uzyskano w oparciu o inne
dane n/d

(w przypadku braku wiarygodnych oszacowan rocznej
liczebnosci populaciji)

13. Oszacowania analizy oraz prognozy przedstawiono w
nastepujgcych wariantach

e z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia
ryzyka (jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg TAK
obejmujg instrumenty dzielenia ryzyka),

e bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia
ryzyka

13.1. | Wskazano dowody spetnienia wymagan, o ktérych mowa:
o wart. 15 ust. 3 pkt 1 i 3 Ustawy o refundacji

(jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg
utworzenie nowej, odrebnej grupy limitowe;j) TAK, rozdziat 8.3.

e wart. 15 ust. 2. 15 ust. 3 pkt 2 Ustawy o refundaciji
(jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg
kwalifikacje do wspolnej, istniejgcej grupy limitowej)

Zrédto: opracowanie wiasne na podstawie Rozporzadzenia MZ w sprawie minimalnych wymagari
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8.6. Liczba opakowan technologii wnioskowanej

Tabela 33.
Okreslenie rocznej wielkosci dostaw technologii wnioskowanej w przypadku objecia
refundacja, wyrazonej w liczbie opakowan leku

Zrodto: opracowanie wiasne
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