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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu produktu Plegridy®
(peginterferon beta-1a) w | linii leczenia dorostych pacjentéw z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia

rozsianego w ramach programu lekowego.

INDEKS AKRONIMOW WYKORZYSTYWANYCH W OPRACOWANIU

Akronim | Interpretacja (pelna nazwa)
ADVANCE Akronim badania klinicznego oceniajgcego efektywnos$¢ wnioskowanej technologii
AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
ang. Budget Impact Analysis,
BIA ' .
Analiza wptywu na budzet
ang. Confidence Interval,
Cl h .
Przedziat ufnosci
ang. Expanded Disability Status Scale;
EDSS - - ,
Rozszerzona skala oceny niepetnosprawnosci Kurtzke’ego
ang. lower confidence interval;
LCI . : -
Dolna granica przedziatu ufnosci
NFz Narodowy Fundusz Zdrowia
PICO ang. Population, Intervention, Comparison, Outcome;
Populacja, interwencja, poréwnanie, wynik
platnik podmiot zobowigzany do finansowania $wiadczen medycznych ze Srodkéw publicznych (Narodowy
publiczny Fundusz Zdrowia)
ang. Seconaary-Progressive Multiple Sclerosis;
SPMS AT . .
Posta¢ wtdrnie progresywna stwardnienia rozsianego
ucl ang. upper confidence interval;

Gorna granica przedziatu ufnosci
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Przeprowadzona analiza pozwolita oceni¢ wplyw na system ochrony zdrowia w Polsce podjecia decyzji dotyczacej
finansowania ze $rodkéw publicznych stosowania produktu leczniczego Plegridy® (peginterferon beta-1a) w | linii leczenia
dorostych pacjentéw z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia rozsianego. Oceniono konsekwencje finansowe dla
ptatnika publicznego wpisania wnioskowanej technologii do Katalogu lekéw refundowanych stosowanych w
programach lekowych, umozliwiajacego stosowanie peginterferonu beta-1a w zarejestrowanej dawce 125 pg podawanej

co 2 tygodnie w ramach istniejgcego programu wielolekowego ,Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G35)”.

Przeprowadzono wielokierunkowg ocene wielkosci populacji pacjentéw spetniajacych kryteria wigczenia do analizowanego

programu lekowego. Ustalono, ze wielko$¢ populacji pacjentdw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku o objecie

etuncaci procukty ecanczego Plegricy” wyros:
T p——
zostac oszaconane i ool | =271

pozytywnej decyzji refundacyjnej Ministra Zdrowia.

Wyniki przeprowadzonej analizy wptywu na budzet wykazaty, ze podjecie decyzji o finansowaniu produktu leczniczego

Plegridy® w ramach programu lekowego ,Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G35)”, w przypadku uwzglednienia
sugerowanego sposobu finansowania (ceny zbytu netto na poziomie _; osobnej grupy limitowej; -

_), spowoduje zmniejszenie wydatkdw z budzetu ptatnika publicznego.

Wyniki analizy wplywu na budzet $wiadcza, ze finansowaniu wnioskowanej technologii ze $rodkéw publicznych na
proponowanych zasadach towarzyszy¢ beda oszczednosci dla ptatnika publicznego wynoszace_

Wydatki z budzetu pfatnika publicznego przeznaczone na refundacje produktu leczniczego Plegridy® _

Wyniki analizy wrazliwoéci potwierdzity stabilno$¢ wnioskéw z analizy podstawowej oraz wysokg stabilnosc

inkrementalnych wynikéw analizy podstawowej z zakresem niepewnosci nieprzekraczajagcym z reguty +10%.

Podsumowujac, przeprowadzona analiza wptywu na budzet wskazata na oszczednosci towarzyszace podjeciu decyzji o
finansowaniu ze $rodkéw publicznych produktu leczniczego Plegridy® w ramach programu wielolekowego ,Leczenie

stwardnienia rozsianego (ICD-10 G35)”.

Wykazano, ze za finansowaniem produktu leczniczego Plegridy® stosowanego w I linii leczenia dorostych pacjentéw z
rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia rozsianego przemawiajg aspekty zdrowotne, aspekty etyczne oraz aspekty

spofeczne.




Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego decyzji o finansowaniu produktu Plegridy®

(peginterferon beta-1a) w | linii leczenia dorostych pacjentéw z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia

rozsianego w ramach programu lekowego.

STRESZCZENIE

CEL ANALIZY

Celem analizy byla ocena wptywu na system ochrony zdrowia podjecia decyzji o finansowaniu ze $rodkédw publicznych leku
Plegridy® (peginterferon beta-1a) w I linii leczenia dorostych pacjentéw z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia rozsianego w

ramach programu lekowego.

Oceniono konsekwencje finansowe dla ptatnika publicznego wpisania wnioskowanej technologii do programu wielolekowego
,Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G35)” (kod: 03.0000.329.02).

METODY PRZEPROWADZENIA ANALIZY

Zgodnie z wymogami Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT) sprecyzowano kontekst niniejszego etapu
oceny technologii medycznych. Schemat PICO (ang. population, intervention, comparison, outcome,; populacja, interwencja,
poréwnanie, wynik [osobno: efekt zdrowotny okreslony na podstawie badan klinicznych i punkt koncowy analizy wptywu na
budzet]) [1] niniejszej analizy przedstawia sie nastepujaco:

. populacje stanowig dorosli pacjenci z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia rozsianego, ktorzy spetniajg pozostate
kryteria wigczenia do analizowanego programu lekowego [7], [8] (P),

. wnioskowang technologig jest stosowanie produktu leczniczego Plegridy® (peginterferon beta-l1a) w odstepach
dwutygodniowych w nastepujacych dawkach: 63 pg przy pierwszym podaniu, 94 pg przy drugim podaniu, 125 pg przy
kolejnych podaniach (1),

. do opcjonalnych technologii zakwalifikowano stosowanie produktéw leczniczych aktualnie refundowanych w ramach
programu ,Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G35)”, tj. Avonex®, Rebif 44®, Betaferon®, Extavia® i Copaxone®
[71. [81 (©),

. w opracowaniu uwzgledniono efekty zdrowotne zastosowania poréwnywanych interwencji; uwzgledniono nastepujace
punkty koncowe badan klinicznych: zmiana tempa progresji choroby w skali EDSS (ang. Expanded Disability Status Scale),
zmiane czestotliwosci wystepowania rzutdw choroby i czestotliwo$¢ wystepowania poszczegdlnych dziatan niepozadanych
— bezposrednie dane wejéciowe analizy wptywu na budzet obejmowaty zmiane rocznego kosztu opieki nad pacjentem z
analizowanej populacji wynikajacg z ww. efektéw zdrowotnych [10],

. wyniki niniejszej analizy wplywu na budzet zaprezentowano w ujeciu wszystkich pacjentdbw w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku pod postacig: wielko$¢ populacji pacjentéw, o ktdrych mowa w §6 ust 1 i 2 rozporzadzenia [3],
aktualnych wydatkéw na leczenie pacjentéw z analizowanej populacji oraz prognozowanych wydatkéw na lata 2015
— 2017, zgodnie z zapisami Rozporzadzenia Ministra Zdrowia [3] (por. rozdziat 2.4.).

W ramach analizy pordwnano nakftady finansowe z perspektywy pfatnika publicznego (podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczer medycznych) ponoszone w ramach opieki nad pacjentami z analizowanej populacji w przypadku braku
dziatan majgcych na celu rozszerzenie dostepu do wnioskowanej technologii (,scenariusz istniejgcy”; brak finansowania ze
$rodkéw publicznych i brak stosowania peginterferonu beta-1a) oraz wysoko$¢ tych naktadéw w sytuacji wpisania wnioskowanej
technologii do Katalogu lekédw refundowanych stosowanych w programach lekowych, umozliwiajgcego stosowanie produktu

Plegridy® w 1 linii leczenia pacjentéw z analizowanej populacji (,nowy scenariusz”; por. rozdziat 2.4.).

Firma Biogen Idec Poland Sp. z 0.0. wnioskuje o objecie refundacja produktu leczniczego Plegridy® w I linii leczenia dorostych

pacjentéw z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia rozsianego. Proponowany sposob refundacji obejmuje wiaczenie




Streszczenie

whnioskowanej technologii do istniejgcego programu wielolekowego ,Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G35)” o kodzie
03.0000.329.02 [7], [8].

Zatozono, Ze Plegridy® w analizowanym programie lekowym bedzie finansowany ze $rodkéw publicznych w ramach oddzielnej
grupy limitowej (brak spetnienia warunkéw, o ktérych mowa w art. 15 ust. 2. Ustawy z dnia 12 maja 2011 roku [5]), przy
sugerowanej cenie zbytu netto wynoszacej _ za kazde opakowanie zawierajgce 2 amputkostrzykawki lub

wstrzykiwacze automatyczne; koszt 1 opakowania Plegridy® z perspektywy pfatnika publicznego ustalono na poziomie-

W opracowaniu uwzgledniono oficjalne ceny urzedowe i limity finansowania produktéw leczniczych Avonex®, Rebif 44®,
Betaferon®, Extavia® i Copaxone®. Przy ocenie kosztéw jednostkowych uwzgledniono informacje z aktualnego Obwieszczenie
Ministra Zdrowia [7] i informacje przedstawione w aktualnych Zarzadzeniach Prezesa NFZ i ich zafacznikach (marzec 2015;

szczegbty w [10]).

W opracowaniu uwzgledniono wylgcznie pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku — obserwacji poddano
populacje otwarta pacjentéow w trakcie leczenia w ramach analizowanego programu lekowego (pacjentéw wykluczano z
obserwacji w przypadku zakonczenia terapii w programie lekowym).

Przeprowadzono wielokierunkowg ocene wielkosci populacji pacjentéw spetniajgcych kryteria wigczenia do proponowanego
programu lekowego, przy uwzglednieniu: opublikowanych informacji epidemiologicznych dotyczacych Polski, komunikatow NFZ
dotyczacych ilosci zrefundowanych produktéw leczniczych stosowanych w analizowanym programie, wynikéw modelu analizy
ekonomicznej oraz informacji przekazanych przez NFZ [10]-[50], [54]-[60].

Oceny wielkosci analizowanej populacji dokonano w ramach ekstrapolacji liczby osobolat terapii w analizowanym programie
lekowym w okresie od lipca 2012 do grudnia 2014 roku. Zastosowana metoda obniza wielko$¢ populacji pacjentéw (liczby
osobolat terapii) w odniesieniu do populacji definiowanej z uwzglednieniem liczby indywidualnych pacjentéw/numeréw PESEL o
okoto 19% (na podstawie informacji z 2013 roku) jednak przy braku wplywu na wysoko$¢ zuzywanych zasobéw medycznych

(np. liczby opakowan lekéw stosowanych w analizowanym programie).

Majac na uwadze zmiany w programie lekowym (zniesienie ograniczenia czasowego dtugosci terapii, wprowadzenie
maksymalnego poziomu niepetnosprawno$ci EDSS) rozpatrywano réwniez modelowanie populacyjne majace na celu okreslenie
wplywu tych zmian na wielko$¢ populacji docelowej. Jednakze w analizie podstawowej pominieto ten aspekt, gdyz ustalono, ze
juz w 2014 roku mozliwe byto stosowanie lekdw przez okres dtuzszy niz 5 lat (leki dostarczane przez producentow) i aspekt ten
zawierajg prognozy sprzedazowe opracowane z uwzglednieniem danych z 2014 roku.

W ramach modelowania uwzgledniono przezycie na terapii z wykorzystaniem poszczegolnych lekdw okreslone na podstawie

wynikéw modelu Analizy ekonomicznej [10].

W ramach analizy wplywu na budzet uwzgledniono trzy scenariusze oceny wielkosci populacji docelowej: scenariusz najbardziej
prawdopodobny, scenariusz minimalny i scenariusz maksymalny. Przy ocenie skrajnych scenariuszy uwzgledniono zakres
niepewnosci parametrow wplywajacych na wielko$¢ populacji docelowej zardwno w ramach scenariusza istniejgcego jak i

scenariusza nowego.

Na podstawie przeprowadzonej analizy ustalono, ze wielko$¢ docelowej populacji pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we

whniosku o objecie refundacja produktu leczniczego Plegridy® wynosi:
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rozsianego w ramach programu lekowego.

W przypadku pozytywnej decyzji refundacyjnej dla wnioskowanej technologii liczba osobolat terapii z wykorzystaniem produktu
leczniczego Plegridy® wyniesie (wartosci zaokraglone):

Analize wptywu na budzet przeprowadzono z uwzglednieniem wynikéw przegladu systematycznego medycznych baz danych
przygotowanego przez Centrum HTA Sp. z 0.0. Sp. k. [9].

Przy ocenie rocznych wydatkédw z budzetu ptatnika publicznego na opieke wspomagajgcg analizowanych pacjentéw, leczenie
rzutu choroby i leczenie dziatan niepozadanych wykorzystano model decyzyjny i jego dane wejSciowe szczegbétowo opisane na
etapie Analizy ekonomicznej [10].

Przeprowadzona analiza wplywu na system ochrony zdrowia decyzji dotyczacej finansowania wnioskowanej technologii ze
Srodkdw publicznych zgodna jest z Wytycznymi AOTMIT dla przeprowadzenia ocen technologii lekowych [1] oraz spetnia

minimalne wymagania Ministra Zdrowia przedstawione w rozporzadzeniu [3].

WYNIKI

Wyniki przeprowadzonej analizy wptywu na budzet wskazaly, ze pozytywna decyzja dotyczaca finansowania produktu
leczniczego Plegridy® w ramach proponowanego programu lekowego spowoduje wzrost wydatkéw z catkowitego budzetu

ptatnika publicznego przeznaczonego na finansowanie $wiadczerh gwarantowanych wérdd pacjentéw z analizowanej populacji I

Ustalono, ze wydatki z budzetu ptatnika publicznego przeznaczone na refundacje leku Plegridy® wyniosa:

Realizacja scenariusza nowego zaktadajgcego finansowanie wnioskowanej technologii ze srodkdw publicznych zwigzana bedzie
ze zmiang catkowitych wydatkéw z budzetu pfatnika publicznego przeznaczonych na realizacje $wiadczen gwarantowanych
pacjentom ze stwardnieniem rozsianym na poziomie (ujemne warto$ci oznaczaja oszczednosci; w nawiasach podano wyniki
skrajnych scenariuszy oceny wielko$ci populacji):




) Cei
Streszczenie =

W ramach analizy wrazliwosci wykazano wysokg stabilnos¢ wynikéw analizy podstawowe;j.

Nie zaobserwowano istotnego wplywu na zakres wynikéw inkrementalnych analizy podstawowej realizacji wiekszosci
scenariuszy analizy wrazliwosci. Tylko w przypadku skrajnych scenariuszy zakfadajgcych przejecie catego rynku sprzedazy
poszczegbinych lekéw i maksymalnych scenariuszy uwzgledniajacych dodatkowy wzrost wielkosci populacji wynikajacych ze
zZniesienia ograniczenia czasowego leczenia zaobserwowano istotne (wieksze od 10%) zmiany wysokosci inkrementalnych
wynikow analizy wptywu na budzet.

Sposrad pozostatych aspektow testowanych w analizie wrazliwosci najwyzszy wptyw na wyniki analizy miaty zatozenia zwigzane
z estymacjg wzrostu wielko$ci analizowanej populacji wynikajgcej ze zmiany sposobu realizacji analizowanego programu i zakres
niepewnosci wartosci parametréw trendu prognoz. Niemniej rowniez w przypadku tych aspektéw z reguly nie obserwowano
zmian wysokosci oszczednosci/dodatkowych nakladéw finansowych przekraczajacych 20% wynikéw scenariusza najbardziej

prawdopodobnego wielkosci populacji.

W ramach analizy wrazliwosci nie zaobserwowano zmian wnioskdw w odniesieniu do analizy podstawowej.

WNIOSKI

Wyniki przeprowadzonej analizy wptywu na budzet $wiadczg, iz finansowanie wnioskowanej technologii ze $rodkéw publicznych
na proponowanych zasadach bedzie zwigzane ze zmniejszeniem wydatkdw z budzetu ptatnika publicznego przeznaczonego na
refundacje lekéw oraz zmniejszeniem catkowitych wydatkéw z budzetu ptatnika publicznego ponoszonych na realizacje

Swiadczen gwarantowanych pacjentom ze stwardnieniem rozsianym w Polsce.




Ocena konsekwencji finansowych dla platnika publicznego decyzji o finansowaniu produktu Plegridy® |
Ce
(peginterferon beta-1a) w | linii leczenia dorostych pacjentéw z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia

rozsianego w ramach programu lekowego.

1. CEL ANALIZY WPLYWU NA SYSTEM OCHRONY ZDROWIA

Celem analizy jest ocena wplywu na system ochrony zdrowia podjecia decyzji o finansowaniu ze
$rodkéw publicznych produktu leczniczego Plegridy® (peginterferon beta-1a) stosowanego w | linii

leczenia dorostych pacjentdw z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia rozsianego.

Oceniono konsekwencje finansowe dla ptatnika publicznego wpisania wnioskowanej technologii do
Katalogu lekéw refundowanych stosowanych w programach lekowych, umozliwiajgcego stosowanie
ocenianego produktu w ramach programu wielolekowego ,Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10
G50)” (kod programu: 03.0000.329.02).

2. METODY PRZEPROWADZENIA ANALIZY WPLYWU NA BUDZET

Przeprowadzona analiza pozwoli oceni¢ wplyw na system ochrony zdrowia w Polsce podjecia decyzji
dotyczacej finansowania ze $rodkéw publicznych produktu leczniczego Plegridy® (peginterferon
beta-1a) stosowanego w | linii leczenia rzutowo-remisyjnej postaci stwardnienia rozsianego wsrod
dorostych pacjentéw, ktorzy spetniajg pozostate kryteria wigczenia do analizowanego programu

lekowego.

Zgodnie z wymogami Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT) sprecyzowano
kontekst niniejszego etapu oceny technologii medycznych. Schemat PICO (ang. population,
intervention, comparison, outcome,; populacja, interwencja, poréwnanie, wynik — osobno: efekt

zdrowotny okreslony na podstawie badan klinicznych i punkt koncowy analizy wptywu na budzet) [1]

niniejszej analizy przedstawia sie nastepujaco:

e populacje stanowig dorosli pacjenci z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia rozsianego ktdrzy
spetniajg pozostate kryteria wtaczenia do analizowanego programu lekowego [7], [8] (P),

e  wnioskowang technologig jest stosowanie produktu leczniczego Plegridy® (peginterferon beta-1a)
w odstepach dwutygodniowych w nastepujacych dawkach: 63 pg przy pierwszym podaniu, 94 ug
przy drugim podaniu, 125 g przy kolejnych podaniach (1),

e do opcjonalnych technologii zakwalifilkowano stosowanie produktéw leczniczych aktualnie
refundowanych w ramach programu ,Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G35)” (Avonex®,
Rebif 44®, Betaferon®, Extavia®, Copaxone®) [7], [8] (C),

e w opracowaniu uwzgledniono efekty zdrowotne stosowania poréwnywanych interwenciji
(wykorzystano efektywno$¢ eksperymentalng, okreslong w ramach randomizowanych badan
klinicznych); uwzgledniono nastepujgce punkty koncowe badan klinicznych: zmiana tempa

progresji choroby w skali EDSS (ang. Expanded Disability Status Scale), zmiane czestotliwosci

10




Ce
2. Metody przeprowadzenia analizy wptywu na budzet = %

wystepowania rzutdw choroby i czestotliwoS¢ wystepowania poszczegdlnych dziatan
niepozadanych — bezposrednie parametry wejéciowe analizy obejmowaly Sredni roczny koszt
opieki nad pacjentem z analizowanej populacji poddawanym terapii z wykorzystaniem
uwzglednionych lekéw, uwzgledniono wiec zmiane kosztu wynikajacg z efektdw zastosowania
poréwnywanych opcji terapeutycznych [10],

e wyniki niniejszej analizy wptywu na budzet zaprezentowano w ujeciu wszystkich pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku pod postacia: wielko$¢ populacji pacjentéw, o ktérych
mowa w §6 ust 1 i 2 rozporzadzenia [3], aktualnych wydatkéw na leczenie pacjentéw z
analizowanej populacji (dane dotyczace 2013 roku oraz cze$ciowo prognozowane dane dotyczace
2014 roku) oraz prognozowanych wydatkéw na lata 2015 - 2017, zgodnie z zapisami

Rozporzadzenia Ministra Zdrowia [3] (por. rozdziat 2.4.).

W ramach analizy poréwnano nakfady finansowe z perspektywy ptatnika publicznego (podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen medycznych) ponoszone w ramach opieki nad pacjentami
z analizowanej populacji w przypadku braku dziatan majacych na celu rozszerzenie dostepu do
whnioskowanej technologii (,scenariusz istniejgcy”; brak finansowania ze $rodkéw publicznych i brak
stosowania peginterferonu beta-1a) oraz wysokosS¢ tych nakladow w sytuacji wpisania wnioskowanej
technologii do Katalogu lekdw refundowanych stosowanych w programach lekowych, umozliwiajgcego
stosowanie produktu Plegridy® w leczeniu stwardnienia rozsianego wéréd pacjentéw z analizowanej

populacji (,,nowy scenariusz”; por. rozdziat 2.4.).

W ramach analizy wptywu na budzet uwzgledniono trzy scenariusze oceny zakresu wptywu
finansowania ocenianego produktu na budzet ptatnika publicznego i wielkosci populacji docelowej:
scenariusz najbardziej prawdopodobny, scenariusz minimalny i scenariusz maksymaliny.

Przy ocenie skrajnych scenariuszy uwzgledniono zakres niepewnosci parametrow wptywajgcych na

wielko$¢ populacji docelowej zarowno w ramach scenariusza istniejgcego jak i scenariusza nowego.

Analize wptywu na budzet przeprowadzono z uwzglednieniem wynikdéw przegladu systematycznego
medycznych baz danych przygotowanego przez Centrum HTA Sp. z 0.0. Sp. k. [9].

Przy ocenie rocznych wydatkéw z budzetu pfatnika publicznego, w ramach niniejszej analizy wptywu
na budzet wykorzystano model decyzyjny i jego dane wejsciowe szczegdtowo opisane na etapie
Analizy ekonomicznej [10].

Przeprowadzono osobg estymacje wydatkéw z budzetu ptatnika publicznego tylko w zakresie kosztow
realizacji proponowanego programu lekowego, oceniajgc wysoko$¢ kosztu opieki wspomagajacej,
kosztu leczenia rzutu choroby i kosztu leczenia dziatan niepozadanych na podstawie wynikdw modelu

Analizy ekonomicznej (por. rozdziaty: 2.1., 2.7.i 2.8.) [10].
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W niniejszej analizie wykorzystano ogoélnie akceptowalne metody biostatystyczne i epidemiologiczne.

Przeprowadzona analiza wptywu na system ochrony zdrowia decyzji dotyczacej finansowania
wnioskowanej technologii ze $rodkdw publicznych zgodna jest z Wytycznymi AOTM dla
przeprowadzenia ocen technologii lekowych [1] oraz spetnia minimalne wymagania Ministra Zdrowia

przedstawione w rozporzadzeniu [3].

2.1. OCENIANA TECHNOLOGIA 1 SPOSOB JEJ FINANSOWANIA

Firma Biogen Idec Poland Sp. z 0.0. wnioskuje o objecie refundacjg produktu leczniczego Plegridy® w
I linii leczenia dorostych pacjentéw z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia rozsianego.
Proponowany sposob refundacji obejmuje wigczenie wnioskowanej technologii do istniejgcego

programu wielolekowego ,Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G35)” o kodzie 03.0000.329.02

[71. [8].

Zatozono, ze produkt leczniczy Plegridy® w proponowanym programie lekowym bedzie finansowany ze
srodkow publicznych w ramach nowej, osobnej grupy limitowej (brak spetnienia warunkéw, o ktorych

mowa w art. 15 ust. 2 i 3 Ustawy z dnia 12 maja 2011 roku [5]).

Za finansowaniem wnioskowanej technologii w ramach nowej grupy przemawia fakt, ze produkt
Plegridy® nie ma alternatywy w analizowanym wskazaniu o takiej samej postaci farmaceutyczne;j i
podobnym schemacie dawkowania [8].

Wykazane w ramach Analizy klinicznej réznice w skutecznosci stosowania wnioskowanej technologii w
miejsce opcjonalnych technologii refundowanych, w tym rdéwniez technologii uwzgledniajgcych
interferon beta, moga wynika¢ z rdéznej postaci farmaceutycznej i/albo drogi podawania

poréwnywanych interwencji [9].

Whpisanie wnioskowanej technologii do wspdinej grupy limitowej z innymi produktami zawierajgcymi
interferon beta, przy nizszym oficjalnym koszcie jednostkowym wnioskowanej technologii (koszcie o
charakterze maksymalny), ograniczyloby dostep do $wiadczen gwarantowanych pacjentom
spetniajgcych kryteria wigczenia do programu lekowego ,Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10
G35)”. Przy braku odptatnosci pacjenta za leki stosowane w programie lekowym [5], roznica pomiedzy
limitem finansowania wyznaczanym przez produkt Plegridy® a ceng hurtowg pozostatych produktéw
interferonu beta obcigzataby $wiadczeniodawce, ktory z braku mozliwosci refinansowania powstatego

kosztu zostatby zmuszony do ograniczenia zastosowania schematéw drozszych od limitu finansowania
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i tym samym pozbawitby niektorych pacjentdw z analizowanej populacji mozliwosci kontynuacji

stosowania indywidualnie dostosowanego schematu leczenia.

Réznice w zakresie wskazan objetych refundacjg (pacjenci miedzy 12 a 18 rokiem zycia) réwniez

przemawiaja za umieszczeniem wnioskowanej technologii w ramach odrebnej grupy limitowej [7].

Zgodnie z informacjami uzyskanymi od Zamawiajgcego produkt leczniczy Plegridy® dostepny bedzie
w nastepujacych prezentacjach (kazde opakowanie zawierajgce po dwie amputko-strzykawki lub
wstrzykiwacze potautomatyczne):

e amputko-strzykawki w dawce 63 i 94 ug (tzw. ,starter”);

e wstrzykiwacze potautomatyczne w dawce 63 i 94 ug (tzw. ,starter”);

o ampuiko-strzykawki w dawce 125 ug;

e wstrzykiwacze potautomatyczne w dawce 125 pg.

W opracowaniu uwzgledniono dawkowanie peginterferonu beta-la zgodne z: zarejestrowanymi
wskazaniami do stosowania wnioskowanej technologii [52], opisem proponowanego programu
lekowego oraz zgodne z warunkami badan klinicznych, ktérych wyniki stanowig dowdd na skutecznosc
wnioskowanej technologii w analizowanym wskazaniu [7], [9].

Uwzgledniono podawanie peginterferonu beta-la w odstepach dwutygodniowych w nastepujacych
dawkach: 63 pg przy pierwszym podaniu, 94 pg przy drugim podaniu, 125 pg przy kolejnych

podaniach.

Kazde opakowanie ocenianego produktu zawierajgce po dwie amputkostrzykawki lub wstrzykiwacze
pofautomatyczne wystarcza na 28 dni terapii przy zatozeniu 100% adherencji pacjenta do zalecanego
schematu dawkowania.

Pierwszym opakowaniem stosowanym u pacjenta jest zawsze ,starter” zawierajgcy amputkostrzykawki
lub wstrzykiwacze poétautomatyczne z mniejszg zawartoScig substancji czynnej umozliwiajacej

miareczkowanie dawki leku.

Szczegbtowe informacje na temat wnioskowanej technologii zamieszczono w Analizie problemu

decyzyjnego [8].
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2.2. PERSPEKTYWA ANALIZY

Analizowany problem decyzyjny dotyczy objecia refundacjg i ustalenia urzedowej ceny dla produktu
leczniczego Plegridy® (peginterferon beta-1a) stosowanego w ramach programu lekowego (por.

rozdziat 2.1.).

Proponowany sposéb refundacji nie uwzglednia wspdtptacenia $wiadczeniobiorcy za lek Plegridy®

zgodnie z art. 14 ust. 1 pkt. 1 Ustawy o refundacji [5]) [8].

Majac powyzsze na uwadze, zgodnie z Wytycznymi dla przeprowadzania ocen technologii medycznych
opublikowanymi przez Agencje Oceny Technologii Medycznych [1], niniejsza analiza wptywu na budzet
zostata przeprowadzona wytgcznie z perspektywy ptatnika publicznego (podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen ze $rodkéw publicznych).

Nie przedstawiono wynikéw z perspektywy $Swiadczeniobiorcy.

2.3. HORYZONT CZASOWY ANALIZY

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

Srodkéw publicznych [1].

Punkt poczatkowy niniejszej analizy obejmuje pierwszy rok, w ktérym bedzie mozliwa realizacja
programu lekowego dla Plegridy® w ramach scenariusza nowego (przy zatozeniu pozytywnej decyzji
Ministra Zdrowia dotyczacej refundaciji i ustalenia urzedowej ceny dla produktu Plegridy® stosowanego
w analizowanym wskazaniu); punkt poczatkowy analizy zostat ustalony na 2015 rok.

Majac na uwadze dtugos$¢ okresu oceny wniosku refundacyjnego przez AOTMIT [5] oraz niepewng
dtugo$¢ okresu pomiedzy zakonczeniem oceny wniosku przez AOTMIT i podjeciem negocjacji
cenowych przez Ministerstwo Zdrowia i wnioskodawce, przyjete co najmniej kilku miesieczne
przesuniecie momentu finansowania wnioskowanej technologii lekowej ze $rodkéw publicznych (nie

zdefiniowano dokfadnego momentu podjecia decyzji refundacyjnej) wydaje sie uzasadnione.

Przeprowadzono analize wplywu na budzet w horyzoncie obejmujgcym moment wystgpienia

prawdopodobnej stabilizacji ocenianego rynku w warunkach polskich, niemniej jednak uwaga zwraca
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wysoka dynamika rynku sprzedazy lekéw aktualnie refundowanych w analizowanym wskazaniu oraz

wprowadzone w 2014 roku zmiany zasad realizacji programu (por. rozdziat 2.5.).

Przy okresleniu momentu stabilizacji rynku w przypadku stosowania wnioskowanej technologii

uwzgledniono nastepujace aspekty:

e pierwszy dotyczy zakresu wigczania pacjentow do analizowanego programu lekowego i
sktonnosci lekarzy prowadzacych terapie do zastosowania wnioskowanej technologii (aspekt
wptywa na wielkoS¢ populacji docelowej rozpoczynajgcej stosowanie wnioskowanej technologii w
danym roku);

e drugi dotyczy dtugosci trwania terapii wérdd pacjentdw z analizowanej populacji (aspekt wptywa
na wielko$¢ populacji docelowej w danym momencie roku — rozpowszechnienie stanu klinicznego
wskazanego we wniosku w kolejnych latach realizacji programu lekowego);

e trzeci aspekt, ktéry zostat przedstawiony w ramach Analizy ekonomicznej [10], to przedtuzenie
czasu trwania terapii pacjentéw z analizowanej populacji, ktory docelowo moze przetozy¢ sie na
wzrost jej liczebnosci w dtugim horyzoncie czasowym (aspekt wptywa na wielko$¢ populacji

docelowej pacjentéw leczonych produktem Plegridy® w diugookresowej perspektywie).

Opisane w rozdziale 2.5. informacje $wiadcza, ze w Polsce liczba pacjentéw leczonych w ramach
analizowanego programu lekowego wynosi od 3 do 7 tys. rocznie; ustalono takze, ze w chwili obecnej
wnioskowana technologia nie jest stosowana ws$rdd pacjentéw z analizowanej populacji i z wysokim
prawdopodobienstwem, przy dostepnie do opcjonalnych technologii refundowanych, nie bedzie
stosowana w przypadku braku refundacji.

Whnioskowana technologia bedzie stosowana przewlekle, do konca zycia pacjenta lub spetnienia
kryteriow wytgczenia zdefiniowanych w ramach programu lekowego.

W ramach analizy ekonomicznej (por. zatgcznik 12.5. do raportu [10]; kolumna NT arkusza " 7xI-
Calculations’ i " Tx2-Calculations') wykazano, ze Sredni okres stosowania wnioskowanej technologii
wsrdd pacjentow z analizowanej populacji wynosi 9,4 lat (przy uwzglednieniu ryzyka dyskontynuacii
okreslonego na podstawie zatozen modelu AOTMIT: 10% w roku 1. i 2. oraz 3% w kolejnych latach)
lub 5,5 lat (przy uwzglednieniu ryzyka dyskontynuacji okreSlonego na podstawie wynikéw badania
ADVANCE — 10,4% rocznie; szczegoty w [10]).

Majac na uwadze dostepnos¢ pieciu opcjonalnych technologii lekowych w analizowanym programie,
wydaje sie, ze w przypadku refundacji wnioskowanej technologii lekowej bedzie ona stosowana
przede wszystkim ws$rdd pacjentdw rozpoczynajacych leczenie w programie. Z wysokim
prawdopodobienstwem nie bedzie obserwowane przekwalifikowanie sie pacjentdow ze stosowania
aktualnych terapii na stosowanie peginterferonu beta-la — lekarz prowadzacy terapie nie zaryzykuje

zmiany skutecznego schematu leczenia na bardziej wygodny (stosowany rzadziej niz dostepne opcje
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terapeutyczne lub podawany podskdrnie, nie domiesniowo jak Avonex®) i prawdopodobnie bardziej
skuteczny, jednakze bez jednoznacznych dowoddw naukowych wskazujacych na jego przewage nad

pozostatymi opcjami terapeutycznymi dostepnymi w programie lekowym.

Przedstawione aspekty oznaczaja, ze moment stabilizacji ocenianego rynku nastgpi¢ moze nawet po
10 latach od pozytywnej decyzji refundacyjnej i to przy zatozeniu takiej samej sktonnosci lekarzy do
zastosowania wnioskowanej technologii kazdego roku.

W praktyce sktonno$¢ do stosowania wnioskowanej technologii prawdopodobnie bedzie rosta w miare
wzrostu doswiadczenia lekarzy z jej stosowania. Tak, wiec moment stabilizacji ocenianego rynku moze

ulec dalszemu przedtuzeniu.

Brak w peini wiarygodnych informacji dotyczacych analizowanej populacji chorych w Polsce
wynikajacy przede wszystkim z braku rejestru pacjentow ze stwardnieniem rozsianym oraz brakiem
szczegotowych informacji dotyczacych pacjentdw aktualnie leczonych w analizowanym programie
lekowym uniemozliwia wiarygodng ekstrapolacje wielkosci analizowanej populacji poza okres kilku lat
(por. rozdziat 2.5.2.). Na uwage zastuguje réwniez fakt, iz w miare przedtuzenia horyzontu

ekstrapolacji zmniejsza sie jej wiarygodnosc.

Na podstawie przedstawionych powyzej informacji horyzont czasowy niniejszej analizy wptywu na
budzet zostat okreslony na poziomie 3 lat. Zasadno$¢ przyjecia okresu nie krétszego niz dwuletni
potwierdzajg informacje w art. 11. ust. 3 pkt. 3 Ustawy o refundacji [5], $wiadczace iz pozytywne
rozpatrzenie wniosku o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny dla produktu Plegridy®
stosowanego w analizowanym wskazaniu w ramach programu lekowego bedzie obowigzywac przez 2

lata od pozytywnej decyzji Ministra Zdrowia.

Tym samym w ramach analizy wptywu na budzet dotyczacej stosowania produktu leczniczego
Plegridy® w analizowanym wskazaniu przeprowadzono symulacje wysokoéci naktadéw finansowych z
jednorocznego budzetu ptatnika publicznego oraz ocene konsekwencji finansowych dla kolejnych lat
obserwacji w odniesieniu do poréwnywanych ze sobg mozliwych scenariuszy (,nowy scenariusz” vs
~scenariusz istniejgcy”) w okresie od 1 stycznia 2015 roku do konca 2017 roku, przy zatozeniu
stabilizacji ocenianego rynku w 2017 roku.

W opracowaniu przedstawiono rowniez wyniki dla 2014 roku moggce postuzy¢ do walidacji
przeprowadzonego prognozowania nawet w momencie oceny wniosku refundacyjnego przez AOTM (w
przypadku dostepnosci odpowiednich walidowanych danych z NFZ; do momentu zakonczenia
niniejszego raportu ukazaty sie wytgcznie wstepne dane sprzedazowe w 2014 roku, zawierajgce

jednakze btedy; por. rozdziat 2.5.2.2.).
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2.4. SCENARIUSZE POROWNYWANE I PUNKTY KONCOWE ANALIZY

W ramach analizy poréwnano naktady finansowe z perspektywy ptatnika publicznego ponoszone w
ramach opieki nad pacjentami z analizowanej populacji w przypadku braku dziatar majgcych na celu
rozszerzenie dostepu do wnioskowanej technologii (,scenariusz istniejgcy”) oraz wysokos$¢ tych
naktadow w sytuacji wpisania wnioskowanej technologii do Katalogu lekéw refundowanych
stosowanych w programach lekowych, umozliwiajacego stosowanie ocenianego produktu w ramach

analizowanego programu lekowego (,,nowy scenariusz”).

Wyniki analizy wptywu na budzet przedstawiono w ujeciu wszystkich pacjentéw w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku, tj. z pominieciem wydatkéw zwigzanych z leczeniem pacjentéw
niespetniajgcych wszystkich kryteriéw wiaczenia do analizowanego programu lekowego lub pacjentow

z niego wykluczonych (por. rozdziat 2.5.1.).

W ramach Analizy problemu decyzyjnego [8] do opcjonalnych technologii zakwalifikowano stosowanie
interferonu beta-1a (Avonex®, Rebif 44®), interferonu beta-1b (Betaferon®, Extavia®) oraz octanu
glatimeru (Copaxone®) — opcji terapeutycznych aktualnie stosowanych wéréd pacjentéw z
analizowanej populacji i refundowanych w ramach programu wielolekowego ,Leczenie stwardnienia
rozsianego (ICD-10 G35)” [7].

Wszystkie ww. interwencje zostaty uwzglednione w niniejszej analizie.

Dawkowanie opcjonalnych technologii refundowanych okreSlono na podstawie zatgcznika B.29. do

aktualnego Obwieszczenia Ministra Zdrowia w sprawie wykazu lekéw refundowanych [7].

Uwzglednione dawkowanie przedstawiono w tabeli ponizej.
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Tabela 1. Dawkowanie opcjonalnych technologii refundowanych.

Produkt Kod EAN Zawartosc_: Droga'l Dawkowanie Okres ter_apu
opakowania podania opakowaniem™
. 30 pg (0,5 mi
500099000814g | * 2Mutko-strzykawki w roztworu) raz w 28 dni
dawce 30 pg/0,5 ml .
, tygodniu
Avonex® Domiesniowo
4 wstrzrzykiwacze w 30kg (0.5 ml
5909991001407 y roztworu) raz w 28 dni
dawce 30 pg/0,5 ml .
tygodniu
1,5 ml (44 pg/0,5 ml)
5909990728497 | 4 Wkta 1,5 ml w dawce podawane raz w 28 dni
44 pg/0,5 ml .
Rebif 44® Podskérnie tygodniu
5909990874934 12 amp.-strz.a 0,5 ml 44 ug podawane.trzy 28 dni
w dawce 44 ug/0,5 razy w tygodniu
Betaferon® | 5009990619375 | 1°Zest W dawce 250 Podskérnie 250 hg. 4. 1 mi co 30 dni
pg/ml drugi dzien
15 fiol. (+15 amp.-strz. 250 pg (8,0 milionéw
Extavia® 5909990650996 | rozp.a 1,2 ml) w dawce Podskornie j.m.), tj. 1 ml co drugi 30 dni
250 pg/ml dzien
© 28 amp.-strz. po 1 ml - .
Copaxone 5909990017065 Podskornie 20 mg raz na dobe 28 dni
w dawce 20 mg/ml

* przy zatozeniu 100% adherencji do planowanych wizyt w szpitalu w celu zaopatrzenia sie w leki stosowane w domu.

W opracowaniu uwzgledniono wptyw refundaciji Plegridy® na wielko$¢ populacji pacjentéw stosujgcych
pozostate opcje terapeutyczne, przy braku zmiany catkowitej liczby pacjentéow leczonych w
analizowanym programie lekowym w danym roku.

Przy dostepie do pieciu opcjonalnych technologii lekowych nie jest spodziewany wzrost wielkosci
populacji pacjentéw leczonych w analizowanym programie lekowym wynikajagcy z refundacji

whioskowanej technologii.

Nie jest rowniez spodziewany istotny wptyw roznicy w efektach zdrowotnych pomiedzy interwencjami
na wielkos¢ populacji docelowej w krotkim horyzoncie czasowym.

Zgodnie z wynikami modelowania populacyjnego wykorzystujgcego wyniki modelu Analizy
ekonomicznej [10] (por. informacje przedstawione w arkuszu ,Modelowanie” zatgcznika 15. do
niniejszego opracowania i informacje przedstawione w rozdziale 2.5.2.2.2.), wyzsza skuteczno$¢
kliniczna wnioskowanej technologii nad opcjonalnymi technologiami refundowanymi (oceniajac na
podstawie wynikéw meta-analizy sieciowej i przy uwzglednieniu estymatoréw punktowych parametréow
okreslajgcych skuteczno$¢ [9], [10]) moze przetozy¢ sie na wzrost docelowej populacji chorych
leczonych w analizowanym programie o 2,2% w 3. roku refundacji w przypadku stosowania
whnioskowanej technologii u wszystkich pacjentéw w programie, ale wytacznie przy zatozeniu takiego
samego dla wszystkich interwencji ryzyka dyskontynuaciji leczenia z powodow innych niz osiggniecie

poziomu niepetnosprawnosci wyzszego od 4,5 EDSS i konwersji do SPMS; w przypadku uwzglednienia
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2.4. Scenariusze poréwnywane i punkty koncowe analizy

ryzyka dyskontynuacji leczenia z wykorzystaniem poszczegélnych lekdw okreslonego na podstawie
wynikow badan klinicznych mozna zaobserwowac obnizenie liczby pacjentdw nawet o 4%.
Wydaje sie wiec, ze przy stosowaniu wnioskowanej technologii wytacznie u kilku procent pacjentow

leczonych w programie, wzrost wielkosci analizowanej populacji w horyzoncie analizy wptywu na

budzet nie bedzie istotny (18,15% -

opracowaniu.

2,2% = 0,40%) i na tej podstawie zostat pominiety w niniejszym

Zestawienie zatozen poréwnywanych scenariuszy przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 2. Zestawienie zatozen poréwnywanych scenariuszy.

Scenariusz istniejacy

Nowy scenariusz

Stosowanie wnioskowanej
technologii (Plegridy®)

Nie uwzgledniono

Uwzgledniono

Sposoéb finansowania

lekowej wynikajacy z

whnioskowanej technologii Nie dotyczy Program lekowy
Wozrost wykorzystania
whnioskowanej technologii Brak Uwzgledniono (kosztem wykorzystania

pozostatych opcji terapeutycznych)

refundacji
- Z%Stti';':]i S\I/Jff:nach Avonex®, Rebif 44®, Betaferon®, Extavia®, Avonex®, Rebif 44®, Betaferon®, Extavia®,
peuty Copaxone® Copaxone®, Plegridy®
programu

Uwzglednione kategorie
kosztu (por. rozdziaty: 2.7.
i2.8.)

i) Koszt opieki uwzgledniajacy: koszt
leczenia wspomagajacego, koszt leczenia
rzutow choroby i koszt leczenia dziatan
niepozadanych*

i) Koszt $wiadczen towarzyszacych
realizacji programu (wizyty, diagnostyka)
iii) Koszt lekéw

i) Koszt opieki uwzgledniajacy: koszt
leczenia wspomagajacego, koszt leczenia
rzutow choroby i koszt leczenia dziatan
niepozadanych*

i) Koszt $wiadczen towarzyszacych
realizacji programu (wizyty, diagnostyka)
iii) Koszt lekéw

Inne réznice pomiedzy
scenariuszami

Brak

Brak

* w ramach analizy podstawowej uwzgledniono réznice w rocznym koszcie dodatkowej opieki wérdd pacjentdéw stosujacych
poszczegoblne opcje terapeutyczne; por. rozdziat 2.8.

W ramach niniejszej analizy wptywu na system ochrony zdrowia przedstawiono:

e wielkos¢ populacji, o ktdrej mowa w §6 ust 1 i 2 rozporzadzenia [3] (por. rozdziat 2.5.),

e ilosciowag prognoze rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze

$rodkdw publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentdbw w stanie klinicznym

wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkow stanowigcej refundacje ceny

wnioskowanej technologii, przy zatozeniu, ze minister wiasciwy do spraw zdrowia nie wyda

decyzji o objeciu refundacjg, o ktdérej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy, zgodnie z §6 ust 4

rozporzadzenia [3] (prognoza opisana jako ,.scenariusz istniejacy”),

e ilosciowg prognoze rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze

$rodkdw publicznych, jakie bedq ponoszone na leczenie pacjentdw w stanie klinicznym

wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkow stanowigcej refundacje ceny
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wnioskowanej technologii, przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o
objeciu refundacjg, o ktérej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy, zgodnie z §6 ust 5 rozporzadzenia [3]
(prognoza opisana jako ,nowy scenariusz™),

e 0szacowania roznicy w ww. prognozach, zgodnie z §6 ust 6 rozporzadzenia [3],

e zgodnie z §6 ust 7 rozporzadzenia [3] przedstawiono rowniez prognozy i réznice w ich
wartosciach dla dwdch skrajnych scenariuszy wielkosci populacji docelowej (scenariusze opisane

jako minimalny i maksymalny).

W ramach niniejszej analizy przedstawiono réwniez oszacowania aktualnych rocznych wydatkéw
podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkéw publicznych, ponoszonych na
leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegélnieniem sktadowej
wydatkow stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuje, zgodnie z §6 ust 3
rozporzadzenia [3], ale z ograniczeniami.

Przy ocenie catkowitych wydatkéw z budzetu ptatnika publicznego przeznaczonych na finansowanie
opieki pacjentéw z analizowanej populacji uwzgledniono metody analogiczne jak w przypadku ww.
prognoz oraz niepetnie informacje dotyczace wydatkdw z budzetu platnika publicznego

przeznaczonych na leczenie wszystkich pacjentow wtgczanych do analizowanego programu lekowego.

2.5. CHARAKTERYSTYKA I WIELKOSC ANALIZOWANE] POPULACJI

2.5.1. CHARAKTERYSTYKA ANALIZOWANEJ POPULACJI

Charakter analizowanej populacji zostat okreslony w oparciu o zakres wnioskowanego wskazania,

ktory pokrywa sie z zarejestrowanymi wskazaniami do stosowania produktu leczniczego Plegridy® [52].

Zarejestrowane wskazanie do stosowania ocenianego leku obejmuje: ,stosowanie u dorostych

pacjentoéw z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia rozsianego” [52].

W ramach proponowanego przez Wnioskodawce sposobu finansowania populacja docelowa bedzie
obejmowata dorostych pacjentéw z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia rozsianego spetniajgcych
pozostate kryteria wigczenia do proponowanego programu lekowego (wystgpienie minimum 1 rzutu
klinicznego albo co najmniej 1 nowe ognisko GD+ w okresie 12 miesiecy przed kwalifikacja; uzyskanie
co najmniej 10 punktéw wedtug punktowego systemu kwalifikacji przedstawionego w programie

lekowym) i niespetniajgcych kryteriow uniemozliwiajgcych wigczenie do programu [7], [8].
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2.5. Charakterystyka i wielko$¢ analizowanej populacji = %

W opracowaniu uwzgledniono populacje otwartg pacjentéw — obserwacji poddawano zagregowang
grupe pacjentéw leczonych w ramach analizowanego programu lekowego w kolejnych latach
horyzontu czasowego. Pominieto tym samym efekty i koszty wsrdd pacjentéw konczacych leczenie w
analizowanym programie oraz wsérod pacjentdw niespetniajgcych  kryteriow wigczenia do
analizowanego programu lekowego.

Nie poddawano obserwacji kazdego pacjenta osobno gdyz brakuje wiarygodnych informacji

umozliwiajgcych przeprowadzenie tego typu analizy.

W opracowaniu do oceny $rednich kosztow opieki pacjentéw z analizowanej populacji po zastosowaniu
poréownywanych interwencji (por. rozdziat 2.8.) uwzgledniono wynik modelu opisanego w Analizie
ekonomicznej [10].

Tym samym zatozono, ze charakterystyka populacji pacjentéw wigczonych do ww. modelu
odzwierciedla charakterystyke polskich pacjentéw spetniajgcych kryteria wigczenia do analizowanego

programu lekowego.

Szczegotowe informacje na temat charakterystyki pacjentéw wigczonych do modelu przedstawiono w

rozdziatach 2.4. i 1.1. Analizy ekonomicznej [10].

2.5.2. WIELKOSC POPULACII

Przeprowadzono wielokierunkowg ocene wielkosci populacji pacjentdw spetniajgcych kryteria
wigczenia do analizowanego programu lekowego.

Uwzgledniono opublikowane informacje epidemiologiczne dotyczace Polski, informacje z komunikatéw
NFZ dotyczace ilosci zrefundowanych produktéw leczniczych stosowanych w analizowanym programie,

wyniki modelu analizy ekonomicznej oraz informacje przekazane przez NFZ [10]-[50], [54]-[60].

25.2.1. LICZBA CHORYCH NA STWARDNIENIE ROZSIANE W POLSCE I WIELKOSC
POPULACJI, O KTOREJ MOWA W § 6 UST. 1 PKT. 1 LIT. AROZPORZADZENIA [3]

Nie sg dostepne wiarygodne informacje na temat rzeczywistej liczby chorych na stwardnienie rozsiane

w Polsce. Brakuje réwniez rejestru pacjentéw ze stwardnieniem rozsianym [21]-[23].

Dostepne informacje na temat: liczby chorych na stwardnienie rozsiane w Polsce (chorobowosc i/albo
liczba zyjacych pacjentdw), odsetka chorych z rzutowo-remisyjng postacia choroby wsrod zyjacych w

danym momencie oraz liczby chorych predysponowanych do leczenia modyfikujagcego przebieg
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choroby (odsetka wsrdd wszystkich chorych i liczby zyjgcych chorych) zostaty przedstawione w tabeli
ponizej.

Przedstawiono wylgcznie aktualne doniesienia, pomijajgc pierwotne zrodta epidemiologiczne
opublikowane przed 1995 rokiem a takze inne Zrddta uwzglednione w raportowanych w tabeli

opracowaniach wtérnych.

Tabela 3. Liczba pacjentéw ze stwardnieniem rozsianym w Polsce.

2 . Rok analizy / rok Chorobowos¢, na . _
Zrodio Referencja | publikacji H 100 tys. 0s6b Liczba, ogélnie
Dane NFZ prz'edst"awmne \W [11] 2011 _ 38 050
publikacji
Dane NFZ przedsta_wmp_e [23] 2011 ) 44 856
przez autora publikacji
Dostepne AOTMIT informacje| [13], [14], [55] 2014 - 40 - 60 tys.
Opinia Konsultantéw
Krajowych i ekspertow [14] 2014 - 30 - 40 tys. / 45 tys.
klinicznych
Wyniki przegladu
opublikowanych badan do [16] 2006 45 - 55 17,3 - 21,2 tys.*
2006
Opinie ekspertow [18] 2011 - 30 - 50 tys.
Analiza 940 pacjentéw z ) ) -
wojewédztwa szczecinskiego [19] 1995 52,89 - 110,54 20,4 - 42,6 tys.
Przeglad danych z Polski, do [20] 2009 43 - 91 16,6 - 35 tys.*
2009
Dostepne AOTMIT informacje [12] 2012 do 120 do 46,2 tys.*
Przeglad dostepnych
danych/ opinia autora [22] 2013 45-92 17,3 - 35,4 tys.*
publikacji
Przeglad dostepnych
danych/ opinia autora [24] brak danych 150 57,7 tys.*
publikacji
Dane Miedzynarodowej
Federacji Stwardnienia [25] 2013 64 24,6 tys.*
Rozsianego (,,Atlas of MS”)

* okreslono na podstawie wskaznika chorobowosci przy uwzglednieniu wielkosci populacji generalnej Polski na poziomie 38 496
tys. (liczba os6b z populacji generalnej 31 gru 2013 roku) [53].

Przedstawione informacje Swiadczg, Ze liczba chorych na stwardnienie rozsiane w Polsce miesci sie w
maksymalnym zakresie od 17,3 tys. do 60 tys.
Najczesciej wskazywang wartoscig, czeSciowo potwierdzong rowniez przez informacje uzyskane z NFZ

(38 050 [11]; 44 856 [23]), jest wielkos¢ populacji wynoszaca w przyblizeniu 40 tys. chorych.

Wiekszo$¢ chorych rozpoznawana jest w zyciu dorostym niemniej jednak stwardnienie rozsiane
dotyczy¢é moze réwniez populacji osoéb ponizej 18 roku zycia. Ocenia sie, ze takich chorych jest od
2,5% do nawet 10% [13], [14], [18].
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Konsultant Krajowy w dziedzinie neurologii dzieciecej, prof. dr hab. Sergiusz Jozwiak, ocenia
chorobowos¢ stwardnienia rozsianego wsrdd osob ponizej 18 roku zycia w Polsce na 200 pacjentow
[14].

Odsetek pacjentdéw z rzutowo-remisyjng postacig choroby okreslono na: 73,12% [15], 60% [16] lub
70,5% [17], przy czym najbardziej aktualne i wiarygodne wydajg sie wyniki badania [17].

Eksperci kliniczni ankietowani przez AOTMIT wskazujg, ze od 30 do 40% pacjentdw ze stwardnieniem
rozsianym wymaga stosowania lekow modulujgcych przebieg choroby (od 13 do 16 tys. takich

pacjentéw jest w Polsce zdaniem ekspertow) [18].

Podsumowujgc przytoczone informacje nalezy stwierdzi¢, iz liczebno$¢ populacji, o ktérej mowa w § 6
ust. 1 pkt. 1 lit. a rozporzadzenia [3] (roczna liczebno$¢ populacji obejmujaca wszystkich pacjentow, u
ktérych wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana) wynosi:

e 28 tys.” (maksymalna niepewno$¢ oszacowan: 10,1 — 39,5 tys.) przy uwzglednieniu wieku
powyzej 18 lat i rzutowo-remisyjnej postaci stwardnienia rozsianego jako jedynych kryteriow
zastosowania leku;

e 13,9 tys.* (maksymalna niepewnosé¢ oszacowan: 5,1 — 21,6 tys.) przy uwzglednieniu wskaznikéw
stosowania leczenia modyfikujgcego przebieg stwardnienia rozsianego z innych krajow

europejskich.

Na uwage zastuguje, ze przedstawione powyzej zakresy zmiennosci uwzgledniajg skrajne, nierealne
wartosci oceny wielkosci populacji chorych. Przykladowo dolna granica wielkosci populacji chorych
wymagajacych leczenia okreslona na podstawie wskaznikow stosowania terapii z innych krajow jest

nizsza od liczby pacjentéw aktualnie leczonych w analizowanym programie (por. rozdziat 2.5.2.2.).

Wielko$¢ populacji pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku (populacji, o ktérej mowa w

§ 6 ust. 1 pkt. 1 lit. b rozporzadzenia [3]) zostata przedstawiona w kolejnych rozdziatach.

' 40 tys.- 70,5% — 200 (od 17,3 tys. 60% - (1 - 2,7%) do 60 tys.- 73,12% - (1 - 10%));
* 40 tys.- 35% — 200 (od 17,3 tys. 30% - (1- 2,7%) do 60 tys. 40% - (1 - 10%))
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2.5.2.2. LICZBA PACJENTOW ZE STWARDNIENIEM ROZSIANYM LECZONA W
PROGRAMIE LEKOWYM ,LECZENIE STWARDNIENIA ROZSIANEGO (ICD-10 G35)”
— WIELKOSC POPULACJI, O KTOREJ MOWA W § 6 UST. 1 PKT. 1 LIT. B ROZPORZADZENIA

[3]

Eksperci kliniczni ankietowani przez AOTMIT sugeruja, ze tylko okoto 15% pacjentéw ze
stwardnieniem rozsianym jest leczona z wykorzystaniem analizowanych lekéw, co jest 2-3 krotnie

nizszym wskaznikiem niz w innych krajach europejskich [14].

Dostepne informacje na temat liczby pacjentdw leczonych w programie lekowym ,Leczenie

stwardnienia rozsianego (ICD-10 G50)” (kod: 03.0000.329.02) zostaty przedstawione w tabeli ponizej.

Tabela 4. Liczba pacjentow poddawanych terapii modulujacej przebieg choroby w ramach analizowanego

programu lekowego.

Zrédio || Liczba dorostych || Liczba, og6lnie |
Dane przekazane przez NFZ [26] 2008 - 2 845
Dane przekazane przez NFZ [26] 2009 - 3176
Dane NFZ przedstawione przez AOTMIT [12] 2009 3 653 3 699
Dane przekazane przez NFZ [26] 2009 - 3704
Dane NFZ przedstawione przez AOTMIT [12] 2010 4 320 4 353
Dane przekazane przez NFZ [26] 2010 - 4169
Dane NFZ przedstawione w publikacji [11] 2011 - 3236
Dane NFZ cytowane p;:s: ‘:tu[tgt]')w analizy wplywu na 2011 ) 4941
Dane NFZ cytowane przez eksperta [12] 2011 - 4757
Dane przekazane przez NFZ [26] 2011 - 4619
Dane NFZ przedstawione przez AOTMIT [13], [14], [55] 2012 5 498 5597
Dane przekazane przez NFZ [26] 2012 - 5632
Dane NFZ przedstawione przez AOTMIT [13], [14], [55] 2013 6 606 6 719

Wielko$¢ populacji pacjentow leczonych w analizowanym programie istotnie wzrosta w ostatnich latach
z 2845 pacjentow w 2008 roku do 6719 pacjentéw w 2013 roku.

Znaczny wptyw na zmiane wielkosci populacji w programie miaty zmiany kryteriéw jego realizacji, w
tym przede wszystkim stopniowe przedtuzanie maksymalnego czasu trwania terapii do 5 lat w 2012

roku.

Informacje z 2013 roku $wiadcza, ze 6606 dorostych pacjentéw (unikatowych numeréw PESEL)

leczonych byto w programie lekowym ,Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G35)”.
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Na uwage zastugujg rozbieznoSci w cytowanych informacjach uzyskanych z Centrali NFZ
— rdznice w zakresie od kilku pacjentow przy ocenie wielkosci populacji w 2012 roku (5 597 vs. 5 632)

do nawet kilkuset pacjentow przy ocenie wielkosci populacji w latach 2009 — 2012 (tabela powyzej).

Majgc powyzsze na uwadze oraz brak wiarygodnych informacji dotyczacych liczby pacjentéw
leczonych w analizowanym programie lekowym (np. dtugosci stosowania poszczegdlnych lekow w
programie kazdego roku jego realizacji), oceny wielkosci populacji docelowej dokonano w ramach
ekstrapolacji liczby osobolat terapii w analizowanym programie lekowym.

Uwzgledniono informacje na temat liczby zrefundowanych opakowan lekéw z analizowanego rynku w
okresie od lipca 2012 do grudnia 2014 roku (tabela ponizej) [27]-[50], [54], [56]-[60].
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remisyjng postacig stwardnienia rozsianego w ramach programu lekowego.

Tabela 5. Liczba zrefundowanych opakowan analizowanych lekow w poszczegdlnych okresach [27]-[50], [54], [56]-[60].

Produkt:

EAN:

Copaxone
5909990017065

Avonex
5909990008148

Avonex

5909991001407 ‘ 5909990728497

Rebif 44

Rebif 44
5909990874934

Betaferon
5909990619375

Extavia
5909990650996

lip 362,9285714 bd bd 23,83333333 22,91363636 33,4 bd
lip-sie 773,9285714 bd bd bd bd bd bd
56 lip-wrz 1325,3625 bd bd bd bd bd bd
lip-paz 2117,6 1976,79 bd 1292,07 1253,95 5745 895,79
lip-lis 2707,777 3210,353 bd 1432,067 2212,971 9601,455 1563,686
lip-gru 3428,124 4470,22 bd 1549,062 3371,154 13913,751 2101,405
sty 571,291 688,25 bd 82 412,404 2101,978 325,7
sty- lut 1103,214 1385,828 bd 170,083 927,827 4148,893 693,3
sty- mar 1760,644 2222,166 bd 287,008 1476,556 6875,477 2057,573
sty-kwi 2498,37 3113,702 bd 433 2076,484 9358,119 3478,77
sty-maj 3120,463 3956,854 bd 545,99 2613,946 12125,765 4863,042
sty-cze 3818,645 5060,127 bd 670,11 3187,116 15015,413 2237,133
2013 sty-lip 4546,268 5783,822 bd 835,11 3715,614 17256,003 2590,672
sty-sie 5271,747471 6611,509124 bd 978,3371212 4288,399021 19258,57475 3030,387066
sty-wrz 6248,156757 7837,166504 bd 1164,791667 4865,990954 22654,73625 3434,312953
sty-paz 7190,86965 9340,105824 bd 1364,791667 5540,372856 25994,05126 3964,827683
sty-lis 7945,658264 10419,465 bd 1559,791667 6074,126093 28718,78779 4381,470971
sty-gru 9079,227411 11945,376 bd 1763,041667 6950,918688 32202,56558 5088,403122
sty 765,4155929 958,6447847 bd 231 435,4476255 2387,29985 397,6083238
sty- lut 1642,518486 1968,868023 bd 321,6893939 1039,602731 4891,503223 752,7962531
sty- mar 2557,248007 3318,791667 bd 532,0227273 1631,646561 7662,909656 1197,284127
2014 sty-kwi 3613,796429 4558,05 bd 733,0227273 2248,816694 10391,22154 1784,084054
sty-maj 4541,648079 5658,758333 bd 940,0227273 69698,31669 12740,5205 2278,795026
sty-cze 5392,945129 6854,204167 303,25 1118,273727 3469,566594 15361,79626 4506,272734
sty-lip 6647,178657 8089,016667 194,28 1407,022727 4100,399861 17923,1923 5037,188149
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Produkt: Copaxone Avonex Avonex Rebif 44 Rebif 44 Betaferon Extavia
sty-sie 7653,7878 8969,283333 23665,5 1610,522727 4657,062927 22801,73279 5607,799193
sty-wrz 8876,9995 9674,284167 36500,25 1857,022727 5235,419061 26010,594 6156,876837
sty-paz 9966,1774 10352,90917 63449,75 2138,022727 5925,919921 28774,9686 6646,843404
sty-lis 11067,64113 10823,9175 106918 2420,515127 6536,941755 31563,44702 7243,209937
sty-gru 13314,43401 12325,40917 251512,6687 3187,515127 7395,441788 38467,29671 8484,006437

bd — brak danych

27
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(peginterferon beta-1a) w | linii leczenia dorostych pacjentéw z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia

rozsianego w ramach programu lekowego.

Zastosowana metoda obniza wielko$¢ populacji pacjentéw w odniesieniu do populacji definiowanej z
uwzglednieniem liczby unikatowych numeréw PESEL o okoto 12% (na podstawie informacji z 2013
roku) jednak przy braku wptywu na wysoko$¢ zuzywanych zasobéw medycznych (np. liczby opakowan
lekéw stosowanych w analizowanym programie; por. rozdziaty: 2.5.2.2.1. i 2.8.).

Jeden osoborok terapii moze opisywac kilka unikatowych numeréw PESEL w przypadku realizacji
programu przez okres krdétszy od roku u niektérych pacjentdw, np. dwoch pacjentéw stosujgcych

analizowane leki w programie przez pot roku traktowanych bedzie jako jeden osoborok terapii.

Majac na uwadze zmiany realizacji programu lekowego (zniesienie ograniczenia czasowego dtugosci
terapii, wprowadzenie maksymalnego dopuszczalnego poziomu niepetnosprawnosci  EDSS)
przeprowadzono rowniez modelowanie populacyjne majgce na celu okreslenie wptywu tych zmian na
wielko$¢ populacji docelowej.

W ramach modelowania uwzgledniono przezycie na terapii z wykorzystaniem poszczegdlnych lekow
okreSlone na podstawie wynikébw modelu Analizy ekonomicznej [10]. Szczegdty dotyczace

analizowanego aspektu przedstawiono w rozdziale 2.5.2.2.2.

W ramach niniejszej analizy uwzgledniono standardowe metody prognozowania i analizy populacyjnej

opisane m.in. w nastepujacych publikacjach ksigzkowych [2], [4].

2.5.2.2.1. EKSTRAPOLACJA LICZBY OSOBOLAT TERAPII W PROGRAMIE LEKOWYM

Do oceny wielkoéci populacji docelowej wykorzystano informacje dotyczace zuzycia Avonex®, Rebif
44°®, Betaferon®, Extavia® i Copaxone® w okresie od lipca 2012 roku do koAca grudnia 2014 roku
[27]-[50], [54], [56]-[60].

Nie uwzgledniono informacji sprzed lipca 2012 roku gdyz réznice w sposobie raportowania i rozliczania
lekdw mogtyby istotnie wptyng¢ na niepewnos¢ oszacowan (inny btad raportowania przed i po 1 lipca
2012 roku). Dodatkowo dane sprzed 2012 roku uwzgledniatyby zuzycie lekdw w programie

realizowanym na innych zasadach (np. z maksymalnym czasem terapii ustalonym na 3 lata).

Zidentyfikowane informacje przedstawiono w arkuszu ,Analiza rynku” zatgcznika 15. do niniejszego
opracowania.

Ustalono, Ze brak raportowania zuzycia analizowanych lekdw (lip 2012, sie 2012, wrz 2012) lub btedy
w raportowaniu danych (kwi 2013 i maj 2013) praktycznie uniemozliwiajg wiarygodng analize danych

refundacyjnych w przedziatach miesiecznych.
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Wprawdzie istniejg metody adiustacji wzgledem brakujacych punktéw szeregu czasowego (regresja,
wprowadzenie zmiennej losowej), niemniej jednak brak dwdéch kolejnych punktéw (kwi 2013 i maj
2013) uniemozliwia wiarygodng ich implementacje.

Na tej podstawie oceniono mozliwos¢ ekstrapolacji danych refundacyjnych z wykorzystaniem
przedziatow co najmniej trzymiesiecznych. Wstepng analize przeprowadzono z uwzglednieniem
przedziatow kwartalnych i potrocznych dla poszczegoinych lat. Nie rozpatrywano innych interwatow
gdyz wymagatoby to definicji niektorych okresow obejmujgcych dwa kolejne lata; mato wiarygodna
bytaby wowczas ocena rocznego budzetu ptatnika publicznego skalkulowana dla poszczegdlnych lat

kalendarzowych.

W pierwszej kolejnosci dane dotyczace liczby zrefundowanych opakowan analizowanych lekow w
poszczegblnych kwartatach od pazdziernika 2012 do grudnia 2014 roku oraz pétroczach od stycznia
2013 roku do grudnia 2014 roku przeksztatcono na liczbe osobolat terapii w analizowanych okresach.
Dokonano tego w ramach nastepujgcego algorytmu:

1. Kalkulacja liczby lat terapii z wykorzystaniem jednego opakowania analizowanych lekow — iloraz
liczby dni terapii z wykorzystaniem danego opakowania leku przy zatozeniu 100% adherencji do
zalecanego schematu dawkowania/czestotliwosci odbywania wizyt w szpitalu w celu zaopatrzenia
sie pacjentéow w leki stosowane w domu (30 dni w przypadku Betaferon® i Extavia® i 28 dni w
przypadku pozostatych lekéw) oraz liczby dni w statystycznym roku (365,25).

2. Kalkulacja sumarycznej liczby lat terapii w danym przedziale czasowym (kwartale lub pdtroczu) na
podstawie iloczynu liczby refundowanych opakowan danego leku i parametru okre$lonego w
punkcie pierwszym. Na tym etapie zastosowano rowniez korekte rzeczywistej liczby dni w roku,
tj. otrzymany iloczyn podzielono przez czynnik 366/365,25 w przypadku roku przestepnego oraz
365/365,25 w przypadku pozostatych lat, okreslajgc rzeczywistg, charakterystyczng dla danego
okresu sumaryczng liczbe lat terapii w programie.

3. Kalkulacja diugosci analizowanego przedziatu czasowego (kwartatu lub poétrocza) w ujeciu lat
(iloraz liczby dni w danym przedziale przez liczbe dni w roku do ktérego danych przedziat nalezy).

4. Kalkulacja sumarycznej liczby osobolat terapii w analizowanym okresie poprzez iloraz wartosci

okreslonych w pkt. 2. i 3.

Majac na uwadze, iz w praktyce pacjent z analizowanej populacji moze poming¢ dawke lub przyjac ja
z opOznieniem, w opracowaniu uwzgledniono takze wskaznik adherencji do zalecanego schematu
dawkowania.

W ramach scenariusza najbardziej prawdopodobnego uwzgledniono 98% stosowanie sie do
zaleconego schematu dawkowania wszystkich lekéw. W ramach skrajnych scenariuszy uwzgledniono

wartos¢ z zakresu od 90% do 100%.
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(peginterferon beta-1a) w | linii leczenia dorostych pacjentéw z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia

rozsianego w ramach programu lekowego.

Nie sg dostepne informacje na temat stopnia stosowania sie pacjentéw ze stwardnieniem rozsianym
do zaleconego schematu leczenia, niemniej jednak uwaza sie, ze w warunkach polskich wskaznik
adherencji jest bardzo wysoki — przyjeta w opracowaniu warto$¢ zgodna jest z informacjami
Zamawiajgcego uzyskanymi w ramach rutynowych konsultacji z lekarzami prowadzacymi terapie

analizowanych pacjentow oraz informacjami na temat zapotrzebowania na leki przez poszczegélne

oérodki medyczne realizujgce analizowany program lekowy _
I

Kalkulacji rzeczywistej liczby osobolat terapii w analizowanym programie lekowym okreslong przy
uwzglednieniu potencjalnych opdznien z przyjeciem dawek lekéw dokonano poprzez iloraz liczby

osobolat terapii okreslonej w ramach algorytmu opisanego powyzej oraz wskaznika adherenciji.

Tak opracowane dane wykorzystano w ramach ekstrapolacji (wykresy ponizej).
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Wykres 1. Liczba osobolat terapii w programie lekowym. Dane kwartalne od paz 2012 do gru 2014 roku.
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Wykres 2. Liczba osobolat terapii w programie lekowym. Dane pétroczne od sty 2013 do gru 2014 roku.

Na uwage zastuguje, ze w przypadku preparatdw Avonex® odrzucono informacje z komunikatéw NFZ
w okresie od lipca do grudnia 2014 roku (prognozowanie przeprowadzono wyfacznie z wykorzystaniem
danych do konca czerwca 2014 roku w przypadku Avonex®). Sprzedaz produktu o kodzie EAN
5909991001407 na poziomie okoto 250 tys. opakowan w tym okresie wyraznie wskazuje na btedne
raportowanie dotyczace tego preparatu. Z braku mozliwosci oceny petnego rynku preparatéw Avonex®
w II potowie 2014 roku réwniez drugi preparat interferonu beta-1a nie zostat uwzgledniony (w w/w
okresie sprzedaz drugiego z dostepnych produktéw Avonex® o EAN 5909990008148 spadfa, co
sugeruje przekwalifikowanie sie pacjentow na stosowanie drugiego preparatu i brak mozliwosci

wiarygodnej oceny catego rynku sprzedazy).

Na podstawie wstepnej analizy szeregéw czasowych uznano, ze przynajmniej dane dla Betaferon® i
Extavia® zawierajg sktadowg okresowej zmiany wysokosci refundacji (wahania cykliczne/sezonowe).

Zaobserwowano mozliwo$¢ zmiany amplitudy wahan okresowych w czasie.

Powyzsze odzwierciedlajg zmiany w strukturze analizowanego rynku przedstawione na wykresie

ponizej.
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Wykres 3. Struktura analizowanego rynku sprzedazy — dane kwartalne do konca II kwartatu 2014 roku.

Na podstawie zaprezentowanych informacji, wyodrebnienie i analize trendu liczby osobolat terapii
dokonano metoda analityczng uwzgledniajgc informacje kwartalne.

Ze wzgledu na dtugi horyzont ekstrapolacji (12 — 14 kwartatow do konca 2017 roku) wybrano model
liniowy trendu, planujac jego pominiecie w przypadku braku istotnosci statystycznej (p<0,05)

wspotczynnika kierunkowego okreslajgcego wptyw czasu na wysokosc liczby osobolat terapii.

Parametry dopasowanych modeli regresiji liniowej przedstawiono w tabeli ponizej (szczegdty w arkuszu

»+Analiza rynku” zalgcznika 15. do niniejszego opracowania).

Tabela 6. Wyniki regresji liniowej.

P Wspétczynnik N S — Srednia liczba

y Y kierunkowy plyw P osobolat terapii
Copaxone® 323,18 99,99 0,0001 0,906 823,12
Avonex® 627,75 84,77 0,0167 0,714 966,85
Rebif 44® 564,18 37,67 0,0359 0,490 752,52
Betaferon® 2175,73 151,48 0,0314 0,507 2933,15
Extavia® 287,52 52,59 0,1447 0,337 550,45

Ustalono, ze liczba osobolat terapii z wykorzystaniem wszystkich lekéw za wyjatkiem Extavia® istotnie
wzrastata w analizowanym okresie. Uznano, ze tylko w przypadku Extavia® brak jest przestanek
statystycznych do uwzglednienia trendu w ramach scenariusza najbardziej prawdopodobnego.
Niemniej jednak majgc na uwadze ograniczong liczbe punktdw szeregu czasowego, istotny wptyw na
wnioskowanie statystyczne dwdch ostatnich punktdw (mozliwe btedy jak w przypadku Avonex®) oraz

stosunkowo stabe dopasowanie modeli regresji liniowej dla Rebif 44® i Betaferon® (R* < 0,5),
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ustalono, ze obecno$¢ trendu sprzedazy w/w lekow jest zatozeniem niepewnym i bedzie testowane w
ramach skrajnych scenariuszy. Na tej podstawie w ramach scenariusza minimalnego nie uwzgledniono
trendu sprzedazy preparatdw Rebif 44® i Betaferon®.

Liczbe osobolat terapii z wykorzystaniem Extavia® okre$lono w ramach modelu statego ($rednia liczba

osobolat terapii w catym analizowanym okresie).

Nalezy zwrdci¢ uwage na fakt, iz w niektorych przypadkach sktadowa okresowa szeregu czasowego
moze istotnie wptyng¢ na wnioskowanie w zakresie istotnosci wptywu czasu na prognozowang
zmienng. Z tego powodu w ramach scenariusza maksymalnego wielkosci populacji docelowej

uwzgledniono trend dla wszystkich segmentdw analizowanego rynku sprzedazy.

Ze wzgledu na matg liczbe danych i brak mozliwosci wiarygodnego oszacowania dtugosci cyklu wahan
sezonowych, w opracowaniu uwzgledniono model wskaznikéw sezonowosci uwzgledniajagcy dane
empiryczne z faza/sezonem ustalong na poziomie 7 kwartatéw (Avonex®) lub 9 kwartatéw (pozostate
leki).

W przypadku niektorych lekdw istniejg przestanki do uwzglednienia mniejszej liczby faz (np. 5
kwartatéw dla Copaxone®, Betaferon® przy uwzglednieniu trendu; 4 kwartaty dla Avonex®, Rebif 44®
przy uwzglednieniu trendu), niemniej jednak niska liczba kwartatéw w analizowanym okresie sprawia,
iz nie ma mozliwosci innego, poza graficznym, udowodnienia obserwowanych zaleznosci.

Co wiecej zmiany w liczbie faz w cyklu praktycznie nie wptywajg na wyniki niniejszej analizy, co wigze

sie bezposrednio z krétkim okresem dostepnych danych.

Uwzglednienie siedmiu lub dziewieciu kwartatdw w cyklu zmian wielkosci analizowanego rynku
kazdego leku wigze sie z zatozeniem powtdrzenia kolejno wszystkich obserwowanych w szeregu
czasowym odstepstw od trendu czy wartosci Sredniej w przysztoSci przy nieznacznej rdznicy w

obserwowanych wynikach w odniesieniu do prognozy uwzgledniajacej mniejszg liczbe faz w cyklu.

Uwzgledniono model multiplikatywny majac na uwadze prawdopodobng zmiane amplitudy wahan w
czasie (aspekt réwniez trudny do jednoznacznego udowodnienia ze wzgledu na niskg liczbe danych

wykorzystanych w prognozowaniu).

W opracowaniu uwzgledniono adiustacje okreslonych wspdtczynnikdw sezonowosci, ale wytgcznie w
przypadku, kiedy réznica pomiedzy sumg wskaznikéw surowych i liczbg faz w cyklu byta istotna, tj.
przekraczata w zaokragleniu 0,06.

W przypadku spetnienia ww. warunku Uzytkownik ma mozliwo$¢ swobodnego wigczenia/wytgczenia

adiustacji wspdtczynnikdw sezonowosci z poziomu arkusza ,Ustawienia”.
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rozsianego w ramach programu lekowego.

Majac na uwadze nizszg wiarygodnos¢ danych wejsciowych modelu prognozy (tylko do 9 kwartatow),
w ramach analizy wrazliwosci przedstawiono wyniki pomijajgce wahania okresowe dla wszystkich
lekéw (ekstrapolacja dokonana wytacznie w ramach regresiji liniowej lub funkcji statej zakfadajac, ze
obserwowane wahania sg przypadkowe; wigczenia/wylgczenia wspotczynnikdow sezonowosci oraz

trendu dla poszczegdinych lekéw dostepne z poziomu arkusza ,Ustawienia”).

Wyniki ekstrapolacji danych kwartalnych przedstawiono na wykresie ponizej. Szczegoty przedstawiono
w arkuszach ,Ustawienia” i ,Analiza rynku” zatgcznika 15. do niniejszego raportu.

Przerywanymi liniami przedstawiono wartosci uwzglednione w ramach skrajnych scenariuszy analizy
podstawowej, na ktory wptyw majg nastepujgce zatozenia: wskazniki adherencji, obecnos¢/pominiecie

trendu okreslonego w ramach regresji liniowe;j.

34




%
2.5. Charakterystyka i wielko$¢ analizowanej populacji %

3000

2000

1000

7000
6000
5000
4000
3000
2000

1500
1000

500

3000

2000

1000
3000

2000

1000

0 1 | I 1 1 1 I | 1 | I | I
3 6 9 12 15 18 21

Nr kwartatu

Wykres 4. Prognoza liczby osobolat terapii z wykorzystaniem poszczegélnych lekéw z analizowanego rynku w
okresie od pazdziernika 2012 roku (poczatek kwartatu 1.) do konca 2017 roku (koniec 21. kwartatu).

Na podstawie prognozowanych danych kwartalnych, przy uwzglednieniu réznicy w dtugosci trwania
poszczegdlnych kwartatdw w danym roku kalendarzowym wyliczono liczbe osobolat terapii w danym
roku.

Zaokraglone wyniki przedstawiono w tabeli ponizej; szczegdty przedstawiono w arkuszu ,Analiza

rynku” zatgcznika 15. do niniejszego raportu.
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Tabela 7. Wyniki ekstrapolacji liczby osobolat terapii z wykorzystaniem lekéw z analizowanego rynku.

Produkt | 2013 2014 2015 \ 2016 2017
Scenariusz najbardziej prawdopodobny
Copaxone® 711 1042 1518 1767 2382
Avonex® 935 1228 1622 1925 2 293
Rebif 44® 682 828 997 1 086 1381
Betaferon® 2701 3 226 3969 4 266 5531
Extavia® 427 712 389 656 483
Suma 5 455 7 037 8 495 9 700 12 069
Scenariusz minimalny
Copaxone® 696 1021 1487 1731 2334
Avonex® 916 1204 1 589 1 887 2 247
Rebif 44® 668 812 644 750 743
Betaferon® 2 647 3162 2 532 2 920 2 920
Extavia® 418 697 381 643 473
Suma 5 346 6 896 6 635 7930 8716
Scenariusz maksymalny
Copaxone® 774 1135 1653 1924 2593
Avonex® 1018 1337 1766 2 096 2 497
Rebif 44® 743 902 1 086 1183 1504
Betaferon® 2941 3513 4 322 4 645 6 023
Extavia® 461 769 918 1241 1446
Suma 5937 7 657 9744 11 089 14 062

Informacje przedstawione powyzej nie uwzgledniajg rozwazan w zakresie wptywu zmiany sposobu
realizacji programu lekowego w 2014 roku oraz dotyczg wszystkich pacjentéw wigczonych do
analizowanego programu lekowego (rowniez pacjentdw w wieku ponizej 18 lat).

Wspomniane aspekty zostaty przeanalizowane w kolejnych rozdziatach.

2.5.2.2.2. WPLYW ZMIANY PROGRAMU LEKOWEGO NA WIELKOSC POPULACII
DOCELOWEJ

Od 1 lipca 2014 roku niektore produkty lecznicze uwzglednione w analizowanym programie lekowym
(Avonex®, Betaferon®) uzyskaty zniesienie ograniczenia czasowego dtugoéci trwania terapii (Dz. Urz.
Min. Zdrow. 14.64) [51]. Od 1 wrze$nia 2014 roku, umozliwiono stosowanie wszystkich lekdéw przez

okres dtuzszy niz 5 lat, ale przy utrzymaniu stopnia niepetnosprawnosci ponizej 5 punktéw EDSS [7].

Majac na uwadze brak wiarygodnych informacji pozwalajgcych oceni¢ wptyw ww. zmian na wielkos¢
docelowej populacji pacjentéw, przeprowadzono modelowanie populacyjne umozliwiajgce

oszacowanie tego efektu.
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Wykorzystujgc model ekonomiczny dostarczony przez Zamawiajacego (zatacznik 12.4. do Analizy
ekonomicznej [10]) wygenerowano dane dotyczace Sredniego rocznego przezycia na terapii z
wykorzystaniem poszczeg6lnych lekéw z analizowanego rynku (odsetka pacjentdw przyjmujacych
analizowane substancje czynne w kolejnych latach analizy).

Estymacje przeprowadzono przy uwzglednieniu dwoch zestawdw kryteridw zaprzestania stosowania
leczenia: konwersja do SPSS, EDSS >4,5 (aktualny program) i konwersja do SPMS, czas terapii 5 lat

(poprzedni program).

Uwzgledniono dane przezycia na terapii tylko z okresu pierwszych 10 lat gdyz w ramach horyzontu
czasowego analizy wptywu na budzet nie pojawig sie pacjenci leczeni bez dlugotrwatej przerwy diuzej
niz 8/9 lat (zniesienie ograniczenia czasowego dtugosci terapii nastgpito w 2014 roku; w tym roku

pacjentdw mogt by¢ maksymalnie w trakcie 5. lub 6. roku terapii).

Przeprowadzono dwa warianty oszacowan — pierwszy zaktadajacy takie samo ryzyko dyskontynuacii
leczenia z powodéw innych niz konwersja do SPMS czy osiggniecie maksymalnego dopuszczalnego
poziomu nhiepetnosprawnosci (wariant podstawowy Analizy ekonomicznej) oraz drugi uwzgledniajgcy
ryzyko dyskontynuacji okreslone na podstawie wynikow badan klinicznych dla poszczegdinych lekéw
(szczegoty w Analizie ekonomicznej [10]).

Uwzgledniono dane z komorek kolumny NT (wiersze 10.-19.) arkuszy "Tx1-Calculations" i "Tx2-

Calculations" modelu analizy ekonomicznej (zatacznik 12.4. do Analizy ekonomicznej [10]).

Okreslone przezycie na terapii zostato przedstawione na wykresach ponizej.
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Wykres 5. Okreslone na podstawie wynikow modelu Analizy ekonomicznej [10] przezycie na terapii z
wykorzystaniem analizowanych lekéw. Przerywana linia oznaczono przezycie w programie realizowanym do
2014 roku; linig cigglta — oczekiwane przezycie na terapii w ramach programu lekowego realizowanego na
aktualnych zasadach. Lewy panel uwzglednia takie samo ryzyko dyskontynuacji z powodoéw innych niz
konwersja do SPMS i osiagniecie zdefiniowanego stanu niepetnosprawnosci; prawy panel — rézne ryzyko

okreslone na podstawie wynikow badan klinicznych dla poszczegéinych lekow.

Dysponujgc odsetkami pacjentdw przyjmujgcymi poszczegolne leki w trakcie kolejnych lat okresu
obserwacji okreslono warunkowe prawdopodobienstwa kontynuacji leczenia dang substancjg czynna
przez kolejny rok w przypadku jej stosowania w roku poprzednim.

Tak oszacowane informacje zostaty nastepnie uwzglednione w modelu opartym na procesie Markowa.

Do oceny wptywu zmiany sposobu realizacji analizowanego programu lekowego uwzgledniono $rednie
wazone udziatem poszczegdinych lekéw w rynku, w 2014 roku wartosci prawdopodobienstwa

warunkowego kontynuaciji leczenia w kolejnych latach analizy.

W celu przeprowadzenia wiarygodnego modelowania populacyjnego z uwzglednieniem stanow
obrazujacych kolejne lata trwania terapii pacjenta w programie wymagane sg informacje na temat:

struktury populacji w zakresie dtugosci okresu leczenia pacjentow w momencie modyfikacji sposobu
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realizacji programu (np. w 2014 roku) oraz parametru obrazujgcego obserwowany do 2014 roku
wzrost wielkosci populacji docelowej.

Przy braku wiarygodnych informacji na temat kazdego z ww. aspektdw poczyniono pewne zatozenia.

Strukture populacji w zakresie czasu trwania leczenia (odsetek pacjentéw w trakcie 1., 2., 3., 4. i 5.

roku realizacji programu w momencie zmiany sposobu jego realizacji) okreslono na podstawie

wynikéw symulacji dtugoéci stosowania analizowanych lekéw _

Na podstawie danych sczytanych z wykresu zatozono, ze w 2014 roku: 20,6% pacjentéw bylo w
trakcie pierwszego roku terapii; 28,0% — w 2. roku; 28,3% — w 3. roku; 17,7% — w 4. roku; 5,4% — w

5. roku trwania leczenia w programie realizowanym na poprzednich zasadach.

Na uwage zastuguje, ze teoretycznie mozliwe jest wykorzystanie danych z wykresu 6. do oceny
przezycia na terapii w ramach programu realizowanego na zasadach obowigzujgcych do 2014 roku.
Niemniej jednak zastosowano takg samg metode kalkulacji przezycia na terapii w przypadku obydwu
wariantdbw programu lekowego majac na celu zmniejszenie zakresu niepewnosci zwigzanej z
obliczeniami (estymacje wzglednych parametrow zmian wielkosci populacji docelowej przy

wykorzystaniu modeli cechujacymi sie takimi samymi ograniczeniami).
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Uznano, ze gtdwnym czynnikiem odpowiedzialnym za wzrost wielkosSci populacji docelowej w
programie lekowym pomiedzy 2012 a 2013 rokiem byt wzrost liczby pacjentow wigczanych do
programu.

Z braku innych danych zatozono, ze $redni roczny wzrost liczby pacjentéw wigczanych do programu
bedzie taki sam jak wzrost wielkosci catkowitej populacji pacjentéw w programie lekowym pomiedzy
2012 a 2013 rokiem (5597 vs. 6719, tj. okoto 20%) [12],[13]. Zatozono tym samym stopniowe
zmniejszanie tempa wzrostu catkowitej wielkosci populacji pacjentdw w programie w kolejnych latach
analizy przy zatozeniu braku zmian sposobu realizacji proponowanego programu lekowego (w celu
osiggniecia wzrostu catkowitej populacji w kolejnych latach na takim samym poziomie jak w 2013 roku

liczba pacjentdw rozpoczynajgcych leczenie w programie musiataby wzrosng¢ prawie dwukrotnie).

Struktura modelu jak i jego modut obliczeniowy znajdujg sie w arkuszu ,,Modelowanie” zatgcznika 15.

do niniejszego opracowania.

Na podstawie wynikdw przeprowadzonego modelowania ustalono, Ze realizacji programu lekowego na
zmodyfikowanych zasadach bedzie towarzyszy¢ wzrost wielkosci populacji pacjentéow o okoto: 3,1% w
1.,14,5% w 2. i 30,4% w 3. roku.

Przedstawione informacje uzyskano przy uwzglednieniu wynikdbw modelu Analizy ekonomicznej
zaktadajacego ryzyko zaprzestania stosowania analizowanych lekdw z powoddéw innych niz konwersja
do SPMS czy osiggniecie zdefiniowanego poziomu niepetnosprawnosci na poziomie: 10% w trakcie
pierwszych dwoch lat terapii oraz 3% w trakcie kolejnych lat (wariant podstawowy analizy

ekonomicznej) [10]. Pozostate wyniki modelowanie przedstawiono w tabeli ponize;j.

Tabela 8. Wyniki modelowania w zakresie oceny wplywu zmiany programu lekowego na wielko$¢ populacji

pacjentow.

Wariant Rok 1. Rok 2. \ Rok 3.

Poroéwnanie wielkosci populacji pacjentow leczonych w programie lekowym realizowanych na aktualnych
zasadach vs. programie realizowanym na poprzednich zasadach (terapia maksymalnie przez 5 lat)

Takie samo ryzyko
dyskontynuacji dla 3,1% 14,5% 30,4%
wszystkich lekow>

Ryzyko dyskontynuacji
okreslone na podstawie 2,9% 13,3% 26,4%
badan klinicznych*

Poréwnanie wielkoséci populacji pacjentéw leczonych Plegridy® vs. populacji pacjentéw leczonych z
wykorzystaniem aktualnie refundowanych produktéw leczniczych (w obydwu przypadkach program
realizowany na aktualnych zasadach)**

Takie samo ryzyko
dyskontynuacji dla 0,9% 1,6% 2,2%
wszystkich lekéw*

Ryzyko dyskontynuacji -1,7% -3,0% -3,9%
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Wariant

okreslone na podstawie
badan klinicznych*

* ryzyko dyskontynuacji z powoddw innych niz: konwersja do SPMS lub osiggniecie maksymalnego dopuszczalnego stopnia
niepetnosprawnosci wg EDSS; ** dotyczy ,przejecia” wszystkich pacjentéw w programie przez Plegridy®.

Ustalono, ze niezaleznie od uwzglednionego zrédta informacji na temat ryzyka zaprzestania leczenia z
powoddw innych niz konwersja postaci choroby do SPMS czy osiggniecia maksymalnego
dopuszczalnego stopnia niepetnosprawnosci [10], zmiana sposobu realizacji analizowanego programu
lekowego z wysokim prawdopodobienstwem przetozy sie na wzrost wielkosci populacji docelowe;.
Obserwowany bedzie wzrost o kilka procent w pierwszym roku, kilkunastu procent w drugim roku i

okoto 30% w roku trzecim realizacji programu po zmianach.

Wzrost wielko$ci populacji docelowej wynikajacy ze zniesienia ograniczenia czasowego dtugosci terapii
w programie powinien by¢ obserwowany od 2015 roku przy zatozeniu braku stosowania lekéw przez
okres dtuzszy niz 5 lat w 2014 roku.

Informacje uzyskane od Zamawiajgcego $wiadczg, ze nawet przy braku finansowania leczenia po
zakonczeniu 5-letniego okresu pacjenci w 2014 roku korzystali z lekéw udostepnionych przez
producentdw (zgodnie z ustaleniami z Ministrem Zdrowia do momentu modyfikacji programu
lekowego pacjenci koficzacy 5-letni okres leczenia kontynuowali stosowanie lekéw przy praktycznym
braku refundacji NFZ — leki udostepniane $wiadczeniodawcg za zlotowke). Oznacza to, ze
obserwowany w 2014 roku wzrost wielkoSci populacji pacjentdw wynika réwniez z powyzszego
aspektu (Swiadczeniobiorcy wykazywat do NFZ leki uzyskiwane od producentéw za 1 PLN w celu
umozliwienia rozliczenia $wiadczen diagnostycznych i pobytowych wsrdd leczonych pacjentow).

Majac na uwadze, ze w 2014 roku juz stosowano leki przez okres dtuzszy niz 5 lat przy braku
finansowania z budzetu w prognozie przedstawionej w poprzednim rozdziale uwzgledniajacej dane z
2014 roku uchwycono réwniez wzrost wynikajacy ze zmiany realizacji programu (trend zawiera ten
skfadnik).

Co wiecej zastosowana w niniejszym rozdziale metoda oceny wptywu modyfikacji programu lekowego
na wielko$¢ analizowanej populacji cechuje sie szeregiem ograniczert uwarunkowanych poczynionymi

zatozeniami przy braku wiarygodnych informacji.

Majac powyzsze aspekty na uwadze w ramach analizy podstawowej pominieto estymowany powyzej
wzrost wielkosci populacji wynikajacy z modyfikacji programu lekowego; w ramach analizy wrazliwosci
uwzgledniono przedstawione w niniejszym rozdziale wyniki modelowania (przeprowadzonego przy
zatozeniu réznego ryzyka dyskontynuacji dla analizowanych lekdéw lub takiego samego ryzyka

dyskontynuaciji dla kazdego z analizowanych lekéw — scenariusze AW3 i AW4).
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2.5.2.2.3. PODSUMOWANIE WIELKOSCI POPULACJI DOCELOWE] SCENARIUSZA
ISTNIEJACEGO

Na podstawie informacji przedstawionych w rozdziatach 2.5.2.2.1. i 2.5.2.2.2. okre$lono liczbe

osobolat terapii w ramach analizowanego programu lekowego w 2013 roku (tabele ponizej).

Tabela 9. Liczba osobolat terapii w ramach analizowanego programu lekowego w 2013 roku. Dane empiryczne.

Produkt

Scenariusz najbardziej

Scenariusz minimalny

Scenariusz maksymalny

prawdopodobny
Copaxone® 711 696 774
Avonex® 935 916 1018
Rebif 44® 682 668 743
Betaferon® 2701 2 647 2941
Extavia® 427 418 465
Suma 5455 5346 5 940

Ustalono, ze w 2013 roku liczba osobolat terapii w analizowanym programie lekowym wyniosta okoto
5455 (zakres: 5346 — 5940). Obliczona wartos¢ jest nizsza od liczby unikatowych numeréw PESEL
leczonych w analizowanym programie w 2013 roku (6719; prawdopodobnie warto$¢ okresla liczbe
pacjentdw leczonych co najmniej przez jeden dziern w ramach programu) [13], [14].

Zestawienie ww. danych moze $wiadczy¢, ze standardowy pacjent z analizowanej populacji leczony
byt w programie w 2013 roku przez $rednio 0,81 roku (0,80 — 0,88).

Przedstawiona warto$¢ mogtaby zosta¢ wykorzystana przy ocenie liczby unikatowych numeréw PESEL
leczonych w programie lekowym w kolejnych latach horyzontu czasowego analizy. Nalezy zwroci¢
uwage na fakt, iz w przypadku jakichkolwiek zmian w strukturze pacjentéw leczonych w programie
(zmiana liczby pacjentdw wigczanych do programu w danym roku; zmiana wykorzystania
poszczegdlnych lekéw przy zatozeniu réznic w dtugosci terapii z ich wykorzystaniem) zmianie ulegnie
rowniez $redni okres leczenia pacjenta w programie i oszacowana wielko$¢ populacji pacjentow w
ujeciu unikatowych numeréw PESEL bedzie cechowata sie niskg wiarygodnoscia.

Na tej podstawie w opracowaniu wielko$¢ docelowej populacji pacjentow zostata przedstawiona

wytacznie w ujeciu osobolat terapii.

W tabeli powyzej i w poprzednim rozdziale przedstawiono liczebnos$¢ petnej populacji pacjentéw

leczonych w analizowanym programie, tj. réwniez pacjentéw w wieku ponizej 18 lat.

Zarejestrowane wskazanie dla Plegridy® nie uwzglednia jego stosowania wéréd pacjentéw w wieku od
12 do 18 roku zycia [52].
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Wielko$¢ populacji docelowej dla wnioskowanej technologii oszacowano przy uwzglednieniu danych
dotyczacych odsetka pacjentow ponizej 18 roku zycia leczonych w analizowanym programie w 2013
roku (113/6719 =1,68%) [13], [14].

Zatozono tym samym staty odsetek pacjentow dorostych w catym horyzoncie analizy i na tej
podstawie wykluczono okoto 143 osobolat terapii w 2015 roku, 163 osobolat terapii w 2016 roku i
okoto 203 osobolat terapii w 2017 roku.

Tak oszacowana wielkos¢ populacji pacjentdw w wieku ponizej 18 lat zgodna jest z opinig Konsultanta
Krajowego w dziedzinie neurologii dzieciecej (chorobowo$¢ na poziomie okoto 200 dzieci ze

stwardnieniem rozsianym w Polsce) [14].

Na uwage zastuguje, ze ww. kalkulacje zaktadajg podobne dawkowanie lekéw z analizowanego rynku i
podobng dtugos¢ terapii wsrod dzieci i wérod pacjentdw dorostych — nie sa dostepne wiarygodne
informacje pozwalajace okresli¢ rzeczywiste dawkowanie analizowanych lekéw wsréd pacjentéw

ponizej 18 roku zycia.

Wielkos¢ populacji docelowej dla wnioskowanej technologii (wielko$¢ populacji, o ktdérej mowa w § 6

ust. 1 pkt. 1 lit. b rozporzadzenia [3]) zostata przedstawiona w tabeli ponize;j.

Tabela 10. Wielko$¢ populacji, o ktorej mowa w § 6 ust. 1 pkt. 1 lit. b rozporzadzenia [3]. Wyniki zaokraglone,
wielkos$¢ populacji w ujeciu liczby osobolat terapii.

Produkt 2013 2014 2015 2016 2017
I

Copore | — — ] ]
Avonex® 4
T N N

Betaferon” || [ | || [ | [ |
Extavia . . . . .

Suma | | | || ||
]

Copore | . — ] ]
— ] — ] ]
Rebif 44® . . . . .

setreror” | ] — ] ]
Extavia . . . . .

Suma ] ] ] ] ]
]

Copaxone® || | | | |
Avonex® || [ | | [ | [ |
Rebif 44° || || | [ | [ |

Betaferon” || [ | || [ [
Extavia . - . - -
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Produkt

Suma

2.5.2.3. LICZBA PACJENTOW, U KTORYCH STOSOWANA BEDZIE WNIOSKOWANA
TECHNOLOGIA W PRZYPADKU JEJ REFUNDACJI — WIELKOSC POPULACJI, O KTORYCH
MOWA W § 6 UST. 1 PKT. 1 LIT. C | PKT 2 ROZPORZADZENIA [3]

Nie sg dostepne informacje pozwalajgce okreslic wptyw refundacji nowego leku stosowanego w

leczeniu stwardnienia rozsianego na jego wykorzystanie w warunkach polskich.

Whioskowana technologia zostata zarejestrowana do stosowania w Europie 18 lipca 2014 roku i nie sg
dostepne rowniez informacje z innych krajow pozwalajgce okreslic docelowy stopien wykorzystania
Plegridy® wérdd pacjentdw ze stwardnieniem rozsianym ze wzgledu na krétki okres obecnosci

ocenianego produktu leczniczego na rynku.

Majac na uwadze obecno$¢ pieciu opcjonalnych technologii finansowanych ze srodkéw publicznych,

wysoce prawdopodobne jest zdarzenie, ze w kolejnych latach stopien wykorzystania produktu

leczniczego Plegridy® nie ulegnie istotnej zmianie w przypadku braku jego refundacji.

Ze wzgledu na wyzszy komfort stosowania (Plegridy® podawane w wiekszych odstepach czasu niz
kazdy inny lek z analizowanego rynku; Plegridy® podawane podskdrnie w przeciwieristwie do Avonex®

podawanego domiesniowo) i prawdopodobnie wyzszg skutecznos¢ kliniczng (oceniajgc na podstawie




Ce
2.5. Charakterystyka i wielko$¢ analizowanej populacji = %

estymatoréow punktowych parametréw skutecznosci klinicznej [9] i/albo wynikéw modelowania [10])

mozna sie spodziewac wzrostu wykorzystania wnioskowanej technologii w przypadku jej refundacii.

Ze wzgledu na obecnos¢ takiej samej substancji czynnej (Avonex® i Rebif 44®; peginterferon beta-1a
to pegylowana forma interferonu beta-1a) i korzystniejszy dla pacjenta sposéb podawania (vs.
Avonex®), wydaje sie, ze wnioskowana technologia bedzie przejmowata w pierwszej kolejnosci rynek
refundacji produktéw leczniczych Avonex® i Rebif 44®.

Ze wzgledu na najwyzszy udziat w analizowanym rynku sprzedazy lekow (okoto 50% w 2013 roku),

rowniez przejecie segmentu sprzedazy Betaferon® prawdopodobnie bedzie obserwowane.

Wydaje sie, ze przekwalifikowanie sie pacjentdw przyjmujgcych substancje czynne aktualnie
refundowane w analizowanym programie lekowych przez wnioskowang technologie w przypadku jej
refundacji nie bedzie obserwowane — lekarz prowadzacy terapie pacjenta z analizowanej populacji z
wysokim prawdopodobienstwem nie zdecyduje sie na zmiane skutecznej opcji terapeutyczne;j.

Punkt 1.4. programu lekowego dopuszcza zamiany lekéw pierwszej linii tylko w przypadku wystgpienia
objawow niepozadanych lub czesciowej nieskutecznosci terapii [7]. Poréwnywane interwencje
zawierajg interferon lub octan glatimeru — sg to substancje czynne o podobnym profilu
bezpieczenstwa. Nie sg rowniez dostepne dowody naukowe potwierdzajac skuteczno$¢ kliniczng
wnioskowanej technologii wérdd pacjentdw po niepowodzeniu lub nietolerancji stosowania innych

schematdw terapeutycznych [9].

Na tej podstawie ustalono, ze wzrost wykorzystania wnioskowanej technologii wynikajacy z jej
finansowania ze Srodkow publicznych uwzglednia¢ bedzie zastepowanie opcjonalnych technologii
lekowych przede wszystkim ws$rdd pacjentdw rozpoczynajgcych leczenie w analizowanym programie
lekowych w horyzoncie analizy wptywu na budzet.

Z tego powodu wzrost wykorzystania produktu leczniczego Plegridy® nie bedzie istotny w trakcie

pierwszych lat obowigzywania pozytywnej decyzji refundacyjnej Ministra Zdrowia.

W ramach niniejszej analizy stopien przekwalifikowania sie pacjentow ze stosowania aktualnie
refundowanych technologii na wnioskowang technologie w przypadku jej refundacji ustalono na
podstawie informacji od Zamawiajgcego — wynikow prognozy zamawiajgcego uwzgledniajgcej m.in.
informacje z nieopublikowanego badania przeprowadzonego wsrod ekspertow z Polski (informacje na

temat badania przedstawiono w [61]).

Firma Biogen Idec Poland Sp. z 0.0., na podstawie informacji uzyskanych od ekspertow Kklinicznych,

zmian wysoko$ci zapotrzebowania na wiasne leki oraz przy uwzglednieniu wiasnych doswiadczen
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rynkowych przeprowadzita symulacje wptywu refundacji produktu leczniczego Plegridy® na stopien
jego wykorzystania. W ramach modelowania, ktérego metody zostaty przedstawione w [64] (data on
file) ustalono liczbe pacjentow ktorzy najprawdopodobniej bedg stosowaé wnioskowana technologie w
przypadku jej refundacji.

Przeprowadzono obliczenia analogiczne do przedstawionych w ramach niniejszej analizy w zakresie
ekstrapolacji wielkosci analizowanego rynku w kolejnych latach (por. rozdziat 2.5.2.2.1.) przy czym
obserwacji poddano poszczegoélnych pacjentéw z estymacja ich okresu leczenia w danym roku
(pacjenci leczeni przez caty rok vs. pacjenci rozpoczynajacy leczenie).

Réwniez zatozono przejmowanie rynku sprzedazy komparatorow gtownie wsrod pacjentow

rozpoczynajacych leczenie w programie lekowym.

Okreslajgc Srednig liczbe pacjentdw rozpoczynajgcych leczenie w danym roku wraz ze strukturg
wykorzystania lekow z analizowanego rynku okreslono $rednig liczbe pacjentéw przejmowang przez

produkt leczniczy Plegridy® kazdego roku refundaciji.

Dostarczone przez Zamawiajgcego informacje zostaty przedstawione w tabeli ponizej. Uwzgledniajac
catkowitg wielko$¢ analizowanego rynku (por. rozdziat 2.5.2.2.1.) okreSlono stopien przejecia
poszczegdlnych rynkdw w horyzoncie analizy wptywu na budzet.

Na uwage zastuguje, ze okreSlona liczba pacjentdw stosujgcych wnioskowang technologie w
niniejszym opracowaniu zostata potraktowana jako liczba osobolat terapii, co wynika z przyjetej w
analizie miary wielkosci populacji docelowej uwzgledniajgcej liczbe osobolat terapii okreslong na
podstawie opublikowanych danych. Wykorzystanie opublikowanych danych stanowi jedyng przewage

obliczen przedstawionych w niniejszej Analizie nad prognozami Zamawiajgcego, nawet w sytuacji

pedow pojawiagacych s w Komnikatacr veZ. [

Tabela 11. Ocena docelowego udzialu wnioskowanej technologii w analizowanym rynku sprzedazy

Produkt

Liczba przejmowanych Sumaryczna liczba osobolat ‘ Stopien przejecia

osobolat terapii terapii
1.rok | 2.rok 3.rok 2015r. 2016r. | 2017r. | 2015r. 2016r. 2017r.

Copaxone® . . . -
oo | B | B |
Rebif 44 . . . .
Betaferon® . . . -
Extavia® . . . .
sma | Ay | B A | A

* warto$¢ uwzgledniona w ramach analizy wrazliwosci dla wszystkich lekow.
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[ =

W ramach analizy wrazliwosci testowano skrajne scenariusze wptywu refundacji na stopien przejecia
refundowanych opcji terapeutycznych (100% przejecia poszczegdinych segmentdw sprzedazy).

Dodatkowo rozpatrzono scenariusz uwzgledniajgcy docelowy stopien wykorzystania wnioskowanej
technologii lekowej uzyskany od Zamawiajacego _
-) przy pominieciu aspektéw Kklinicznych wptywu refundacji Plegridy® na stopien jego
wykorzystania (struktura przejmowanego rynku tozsama ze strukturg catego analizowanego rynku w

scenariuszu istniejgcym).

Okre$lona w ramach analizy podstawowej liczba przejmowanych pacjentow przez refundowany
produkt leczniczy Plegridy® oraz wielko$¢ populacji, o ktérej mowa w § 6 ust. 1 pkt 2 rozporzadzenia

[3] zostata przedstawiona w tabeli ponizej.

Tabela 12. Liczba osobolat terapii przejmowana przez wnioskowana technologie w przypadku jej refundacji.

Wariant analizy podstawowej.

Produkt 2015rr. 2016 r. ‘ 2017 r.
Scenariusz najbardziej prawdopodobny
Copaxone® . . .
Avonex® . . -
Rebif 44° ] | | |
Betaferon® . . .
Extavia® . . .
Suma . - -
Scenariusz minimalny
Copaxone® . . .
Avonex® . . -
Rebif 44® [ ] [ | [ |
Betaferon® . . .
Extavia® . . .
Suma . . -
Scenariusz maksymalny
Copaxone® . . .
Avonex® . . -
Rebif 44® [ | [ | [ |
Betaferon® . . .
Extavia® . . .
Suma . - -

I N .
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2.6. ANALIZA WPLYWU NA SKUTKI ZDROWOTNE

W celu uwzglednienia wszystkich aspektow zdrowotnych dotyczgcych pacjentow w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku i zwigzanych z nim Kkategorii kosztow, w niniejszym opracowaniu

uwzgledniono efekty zdrowotne zastosowania poréwnywanych technologii.

Wykorzystano efektywno$¢ eksperymentalng, okreslong w ramach randomizowanych badan
klinicznych [9].

Nie przeprowadzono modelowania bezposrednio korelujgcego punkty koncowe badan klinicznych
obrazujgce bezposrednie efekty zastosowania poroéwnywanych opcji terapeutycznych, tylko
wykorzystano $rednie, niezdyskontowane roczne koszty dodatkowej opieki nad pacjentem z
analizowanej populacji leczonym z wykorzystaniem lekdw z analizowanego rynku, okre$lone na

podstawie wynikéw Analizy ekonomicznej [10].

Uwzgledniono wplyw poszczegdinych schematdw terapeutycznych na: koszt leczenia wspomagajgcego
z perspektywy ptatnika publicznego (zalezne od poziomu niepetnosprawnosci dodatkowe koszty
opieki), koszt leczenia rzutéow choroby oraz koszt leczenia dziatan niepozadanych, uwzgledniajgc tym
samym efekty zastosowania poréwnywanych technologii lekowych w odniesieniu do zmiany tempa
progresji stopnia niepetnosprawnosci, zmiany czestotliwosci wystepowania rzutéw choroby oraz ryzyka

wystgpienia poszczegodlnych dziatan niepozadanych [10].

Majac na uwadze brak bezposrednich dowodéw naukowych potwierdzajgcych obserwowane w ramach
modelowania réznice w efektywnosci klinicznej [10], w ramach analizy wrazliwosci uwzgledniono takie
same efekty zdrowotne wszystkich interwencji (nie uwzgledniono réznicy w rocznym koszcie
dodatkowej opieki wynikajgcej z roznicy w efektywnosci klinicznej poszczegdlnych opgji

terapeutycznych; por. rozdziat 2.7.).

Szczegodty dotyczace przeprowadzenia modelowania przedstawiono w Analizie ekonomicznej [10].

W ramach analizy nie oceniono efektéw zdrowotnych w ujeciu populacyjny, gdyz zgodnie z wynikami
Analizy ekonomicznej [10], dodatkowe efekty zdrowotne stosowania wnioskowanej technologii w
miejsce opcjonalnych technologii refundowanych manifestujg sie w dtugim horyzoncie czasowym
ustalonym na poziomie czasu trwania zycia pacjenta z analizowanej populacji. W horyzoncie analizy
wptywu na budzet potencjalne réznice w skutecznosci klinicznej poréwnywanych opcji terapeutycznej

nie beda istotnie wptywac na zagregowane wyniki zdrowotne pacjentéw z analizowanej populacii.
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2.7. KOSZTY UWZGLEDNIONE W OPRACOWANIU

Celem analizy jest porownanie kosztow leczenia dorostych pacjentéw z rzutowo-remisyjng postacig
stwardnienia rozsianego spetniajgcych pozostate kryteria wiaczenia do analizowanego programu

lekowego w warunkach polskich.

Dane kosztowe zebrano w okresie od sierpnia do listopada 2014 roku z aktualizacjg przeprowadzong

w marcu 2015 roku (z datg odciecia 27 marca 2015 roku).

W opracowaniu uwzgledniono analogiczne zatozenia i dane wejSciowe kosztow jak w przypadku

Analizy ekonomicznej [10].

Szczegoly dotyczace oszacowan poszczegolnych kosztow jednostkowych uwzglednionych w
opracowaniu przedstawiono w Analizie ekonomicznej (przede wszystkim w rozdziatach: 3.7. i 12.1.)

[10] oraz w dotaczonym do raportu modelu decyzyjnym.
W tabeli ponizej zestawiono podstawowe dane wykorzystane przy ocenie kosztow stosowania
poréwnywanych interwencji. Przedstawiono wylgcznie koszt jednostkowy zwigzany z realizacjg

analizowanego programu lekowego.

Tabela 13. Koszty jednostkowe realizacji analizowanego programu lekowego [10].

Koszt z perspektywy

Parametr platnika publicznego, w PLN Zrodia danych
Koszt opakowania Copaxone® 3 969,00
Koszt opakowania Avonex® 3572,10
Koszt opakowania Rebif 44®* 4 230,34 7
Koszt opakowania Betaferon® 3210,35
Koszt opakowania Extavia® 3 005,10
Koszt wizyty zwigzanej z 104,00 Uwzgledniono dane z [62], [63].
wydaniem/podaniem leku Szczegdty dotyczace obliczen
Roczny koszt $wiadczeh przedstawiono w rozdziale 3.7.2.3. Analizy
. . 1 248,00 K i i 110
diagnostycznych w programie ekonomicznej [10]

* $redni wazony rynkiem koszt prezentacji o kodach EAN: 5909990728497 (4288,59 PLN; 30,12% rynku) i 5909990874934
(4205,24 PLN; 69,88%) [10]; RSS porozumienie podziatu ryzyka.

W opracowaniu zatozono, ze wydanie kazdego opakowania leku z analizowanego rynku bedzie
generowa¢ dodatkowy koszt dla ptatnika publicznego na poziomie kosztu $wiadczenia

5.08.07.0000004 (,przyjecie pacjenta w trybie ambulatoryjnym zwigzane z wykonaniem programu”),
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analogicznie jak w przypadku zatozen Analizy ekonomicznej [10] (szczegdty w rozdziale 3.7.2.3.

Analizy ekonomicznej).

Istotne z perspektywy ptatnika publicznego dodatkowe koszty opieki nad pacjentami z analizowanej
populacji (koszt opieki wspomagajgcej, koszt leczenia rzutu i koszt leczenia dziatan niepozadanych)
okreslono na podstawie wynikéw modelowania przeprowadzonego na etapie Analizy ekonomicznej [10]
(szczegéty w rozdziale 3.7.4. Analizy ekonomicznej z przedstawianiem podstawowych danych

wejsciowych w rozdziatach: 3.7. i 3.7.1., na stronach: 81.-87., tejze analizy).

Z arkusza " TxI-Calculations' i " Tx2-Calculations" zatacznika 12.4. do Analizy ekonomicznej [10] suma
wartosci komorek z kolumn: NV, OA, OB. (wiersze 10.-14.) zostata okreslona w celu wygenerowania
rocznego kosztu dodatkowej opieki (wygenerowano wyniki uwzgledniajgc zmiane interwengji ).

Uwzgledniono informacje dotyczace pierwszych 5 lat terapii gdyz do 2014 roku tylko przez ten okres
mozliwa byta terapia w analizowanym programie. Od 2014 roku, pacjent moze by¢ leczony z
wykorzystaniem wszystkich analizowanych lekdw przez okres dtuzszy niz 5 lat, niemniej jednak
pacjenci w trakcie pierwszych 5 lat trwania terapii bedg stanowili przewazajgcg cze$¢ pacjentdw

leczonych w analizowanym programie lekowym w horyzoncie analizy wptywu na budzet.

Przedstawione w tabeli ponizej wyniki modelowania wygenerowano przy ustawieniach analizy

podstawowej [10].

Tabela 14. Roczny koszt dodatkowej opieki nad pacjentem z analizowanej populacji. Perspektywy piatnika

publicznego; wartosci zaokraglone do peinych groszy.

Cykl/Rok Copaxone® Avonex® Rebif 44® | Betaferon® Extavia® Plegridy®

1.0 3 059,06 PLN 3 132,27 PLN 3 062,82 PLN 3 087,66 PLN 3 087,66 PLN
2.0 3 761,23 PLN 3 876,00 PLN 3 746,94 PLN 3 807,65 PLN 3 807,65 PLN
3.0 3 937,76 PLN 4 022,07 PLN 3 899,08 PLN 3 973,91 PLN 3 973,91 PLN
4.® 4 097,35 PLN 4 162,74 PLN 4 038,05 PLN 4 127,51 PLN 4 127,51 PLN
5.6 4 257,49 PLN 4 307,75 PLN 4 180,08 PLN 4 282,97 PLN 4 282,97 PLN
Srednia* | 3822,58 PLN 3900,17 PLN 3785,40 PLN 3 855,94 PLN 3 855,94 PLN

Przedstawiono sume komorek z kolumn NV, OA, OB., wiersza: 10. @, 11. @, 12. ®, 13. @ i 14. ® modelu Analizy ekonomicznej
(zatacznik 12.4.) [10] - wartoéci wygenerowane w arkuszu , 7xI-Calculations’ po zmianie interwencji w pierwszej liscie
rozwijanej dotyczacej poréwnywanych lekéw w arkuszu , Settings” (lista podpisana jako , Treatment 17);

* Srednia z okresu pierwszych 5 lat — wartosci przedstawionych w pierwszych 5. Wierszach tabeli.

W ramach analizy podstawowej wykorzystano wartosci z ostatniego wiersza tabeli; w ramach analizy
wrazliwosci zatozono taki sam koszt dodatkowej opieki nad pacjentami stosujgcymi wszystkie

uwzglednione w opracowaniu interwencje ustalony na poziomie $redniej wartosci z kosztow
charakterystycznych dla poszczegélnych interwencji _).
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2.8. Metody estymacji wynikdw analizy w ujeciu populacyjnym

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

analizy wptywu na budzet nie uwzgledniono dyskontowania.

2.8. METODY ESTYMACJI WYNIKOW ANALIZY W UJECIU POPULACYINYM

Zastosowana w niniejszej analizie metoda estymacji wynikow w ujeciu populacyjnym uwzglednia
obserwacje rocznej liczby osobolat terapii, ktéra pozwala okresli¢c sumaryczne zuzycie danych zasobow
w ujeciu populacyjnym.

W uproszczeniu, iloczyn rocznej liczby osobolat terapii oraz $redniego rocznego zuzycia danego zasobu
medycznego (lub Sredniego rocznego kosztu) pozwala okresli¢ catkowite zuzycie zasobéw medycznych

(lub kosztéw) wsrdd pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku.

Przy ocenie sumarycznego zuzycia opakowan lekéw z analizowanego rynku wykorzystano nastepujgcy
algorytm:
LLek,i “LD; - Wy

ULek

Gdzie: i oznacza poszczegolne lata horyzontu czasowego analizy wptywu na budzet; Lek okresla
dowolny lek z analizowanego rynku (Avonex®, Copaxone®, Rebif 44®, Betaferon®, Extavia® lub
Plegridy®); Lk, - to liczba osobolat terapii danym lekiem w analizowanym roku; LD; - to liczba dni w
danym roku (365 lub 366); W, - to wskaznik adherencji do zalecanego dawkowania danego leku;
U,qx - to liczba dni terapii z wykorzystaniem jednego opakowania danego leku przy zatozeniu 100%
adherencji do zalecanego schematu dawkowania (30 dni w przypadku Betaferon®, Extavia® i 28 dni w

przypadku pozostatych lekow).

Zastosowana metoda oceny zuzycia opakowan analizowanych lekow jest zwyklym odwrdceniem
przeksztatcen dokonanych w ramach oceny wielkosci populacji docelowej (por. rozdziat 2.5.2.2.1.), co
zapewnia petng zgodnos$¢ wielkosci zuzycia zasobdw medycznych z danymi empirycznymi (por. wyniki

walidacji przedstawione w arkuszu ,Analiza rynku” zatgcznika 15. do niniejszego opracowania).

Dysponujac liczbg osobolat terapii oraz liczbg zuzywanych opakowan poszczegdlnych lekdw okreslono

pozostate kategorie wydatkéw z budzetu ptatnika publicznego.

Iloczyn liczby osobolat terapii oraz rocznego ryczattu za diagnostyke w analizowanym programie lub
rocznego kosztu dodatkowej opieki (por. rozdziat 2.7.) pozwolit okresli¢ sumaryczne wydatki z budzetu

ptatnika publicznego przeznaczone odpowiednio na: $wiadczenia diagnostyczne realizowane w
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analizowanym programie lekowym oraz dodatkowag opieke uwzgledniajacg leczenie wspomagajace,

leczenie rzutu choroby oraz leczenie dziatan niepozadanych analizowanych lekow.

lloczyn liczby zuzywanych opakowan analizowanych lekéow oraz kosztu wizyty zwigzanej z
wydaniem/podaniem pacjentowi leku (por. rozdziat 2.7.) pozwolit okreslic sumaryczne z wydatki z
budzetu pfatnika publicznego przeznaczone na realizacje $wiadczen pobytowych w ramach

analizowanego programu lekowego.

2.9. ANALIZA WRAZLIWOSCI

W ramach analizy podstawowej uwzgledniono trzy scenariusze:

e scenariusz najbardziej prawdopodobny, uwzgledniajgcy realistyczne wartosci parametrow
dotyczacych wielkosci analizowanej populacji i wptywu refundacji wnioskowanej technologii na
budzet ptatnika publicznego,

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

e scenariusz maksymalny, uwzgledniajgcy skrajne zatozenia i wartosci zakresu niepewnosci
parametréw dotyczacych wielko$ci analizowanej populacji, generujgce maksymalny wplyw

ocenianej decyzji na budzet ptatnika publicznego.

Parametry poszczegdinych scenariuszy zostaty przedstawione w tabeli ponizej (szczegoty

przedstawiono w rozdziale 2.5.).

Tabela 15. Charakterystyka scenariuszy wielkosci populacji docelowej.

Scenariusz najbardziej Scenariusz Scenariusz
Parametr A

prawdopodobny minimalny maksymalny

Obecnos¢ trendu przy ekstrapolacji . . )
danych dla Copaxone® Uwzgledniono Uwzgledniono Uwzgledniono

Obecnos¢ trendu przy ekstrapolacji . . .
danych dla Avonex® Uwzgledniono Uwzgledniono Uwzgledniono

Obecnos¢ trendu przy ekstrapolaciji ) -, )
danych dla Rebif 44® Uwzgledniono Pominieto Uwzgledniono

Obecnos¢ trendu przy ekstrapolacji . - .
danych dla Betaferon® Uwzgledniono Pominieto Uwzgledniono

Obecnos¢ trendu przy ekstrapolacji -, - .
danych dla Extavia® Pominieto Pominieto Uwzgledniono

Wskazplk adher_enql dla wszystkich 98% 100% 90%

lekéw z analizowanego rynku

W ramach analizy wrazliwosci rozpatrywano dodatkowe scenariusze opisane w tabeli ponizej.
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2.9. Analiza wrazliwosci

3.1. Aktualne wydatki z budzetu ptatnika publicznego

Tabela 16. Opis scenariuszy analizy wrazliwosci.

Scenariusz Opis

Wyniki analizy podstawowej z zakresem niepewnosci dla poréwnania z wynikami pozostatych

AWO - ] s g
scenariuszy analizy wrazliwosci
AW1 Pominiete wskazniki sezonowos$ci modeli prognozowania dla wszystkich lekdw, por. rozdziat 2.5.2.2.1.
Brak réznicy w kosztach opieki wspomagajacej, kosztach leczenia rzutu choroby i kosztach leczenia
AW?2 dziatan niepozadanych pomiedzy schematami terapeutycznymi uwzglednionymi w opracowaniu, por.
rozdziat 2.7.
Symulowany dodatkowy wzrost wielkosci populacji na podstawie wynikéw modelu analizy ekonomicznej
AW3 przy uwzglednieniu ryzyka dyskontynuacji na takich samym poziomie dla wszystkich lekéw (wariant
podstawowy modelu Analizy ekonomicznej); por. rozdziat 2.5.2.2.2.
AWA Symulowany dodatkowy wzrost wielkosci populacji na podstawie wynikow modelu analizy ekonomicznej

przy uwzglednieniu ryzyka dyskontynuacji z badan klinicznych; por. rozdziat 2.5.2.2.2.

Przejecie catego rynku wszystkich lekéw przez Plegridy® z uwzglednieniem docelowego udziatu w rynku
AW5 okreslonego przez Zamawiajacego i struktury przejmowanego rynku takiej samej jak struktury catego
rynku sprzedazy; por. rozdziat 2.5.2.3.

AWG6 Przejecie catego rynku Copaxone przez Plegridy®; por. rozdziat 2.5.2.3.
AW7 Przejecie catego rynku Avonex przez Plegridy®; por. rozdziat 2.5.2.3.
AWS8 Przejecie catego rynku Rebif 44 przez Plegridy®; por. rozdziat 2.5.2.3.
AW9 Przejecie catego rynku Betaferon przez Plegridy®; por. rozdziat 2.5.2.3.
AW10 Przejecie catego rynku Extavia przez Plegridy®; por. rozdziat 2.5.2.3.
Dolna granica zakresu niepewnosci wartosci parametréw trendu prognozy (95% CI dla rozktadu
AW11 normalnego wieloczynnikowego okreslone przy uwzglednieniu dekompozycji Cholesky’ego); por. rozdziat
2.5.2.2.1.
Gorna granica zakresu niepewnos$ci wartosci parametréw trendu prognozy (95% CI dla rozktadu
AW12 normalnego wieloczynnikowego okreslone przy uwzglednieniu dekompozycji Cholesky’ego); por. rozdziat
2.5.2.2.1.

3. WYNIKI ANALIZY WPLYWU NA BUDZET

3.1. AKTUALNE WYDATKI Z BUDZETU PLATNIKA PUBLICZNEGO

Obecnie produkt leczniczy Plegridy® nie jest finansowany ze $rodkéw publicznych w Polsce i tym
samym skfadowa kosztow opieki pacjentdbw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku

uwzgledniajgca podawania peginterferonu beta-1a nie wystepuje.

Ponizej przedstawiono koszty zwigzane z realizacjg programu lekowego ,Leczenie stwardnienia
rozsianego (ICD-10 G35)”. Ze wzgledu na brak doktadnych informacji przedstawiono tgcznie wyniki

dotyczace pacjentdw dorostych oraz pacjentow ponizej 18 roku zycia.

Przedstawione dane uwzgledniajg wyfacznie koszt realizacji analizowanego programu lekowego (koszt
lekow i koszt Swiadczen towarzyszacych). Brakuje informacje na temat rzeczywistych, catkowitych

kosztéw leczenia pacjenta z analizowanej populacji w Polsce.
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Ocena konsekwencji finansowych dla platnika publicznego decyzji o finansowaniu produktu Plegridy®

]
(peginterferon beta-1a) w | linii leczenia dorostych pacjentéw z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia |~ H

rozsianego w ramach programu lekowego. 3

W rozdziatach 3.2. - 3.4. przedstawiono wyniki dotyczagce 2014 roku (referencyjnego roku), ktére
uwzgledniajg wszystkie kategorie kosztow z perspektywy ptatnika publicznego zwigzanych z opiekg

nad pacjentami z analizowanej populacji.

Estymowane wydatki z budzetu ptatnika publicznego na realizacje programu lekowego ,Leczenie

stwardnienia rozsianego (ICD-10 G35)”, w latach 2012 — 2013 przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 17. Dostepne informacje na temat wydatkéow z budzetu platnika publicznego przeznaczonych na

realizacje analizowanego programu lekowego.

Kategoria Warto$¢ w 2012 roku Warto$¢ w 2013 roku \

Warto$¢ umow na realizacje

158 715 504,95 PLN 159 737 570,25 PLN*
programu lekowego [26]

Brak danych z podziatem na
opakowania dla catego roku [32]

* wartos$¢ stanowigca zabezpieczenie na realizacje programu w potowie 2013 roku [26].

Koszt stosowania lekow

162 685 730,35 PLN [44]

W arkuszu ,Analiza rynku” zatgcznika 15. do niniejszego opracowania przedstawiono takze wyniki
analizy wptywu na budzet przy uwzglednieniu danych z 2013 roku.

Wydatki z budzetu ptatnika publicznego przeznaczone na refundacje lekéw stosowanych w
analizowanym programie w 2013 roku wyniosty 234 169 442 PLN, czyli okoto 44% wiecej niz

wynikatoby to z kwoty refundacji raportowanej w komunikatach NFZ [44].

Nie sg dostepne wiarygodne informacje pozwalajgce wyttumaczy¢ obserwowane roznice.

W opracowaniu uwzgledniono oficjalne ceny i limity finansowania wszystkich analizowanych lekow
(por. rozdziat 2.7.). Ceny lekow stosowanych w programie lekowym majg charakter maksymalny [5],
Co oznacza, ze zarowno producent jak i podmiot prowadzacy obrdt hurtowy majg mozliwos¢ sprzedazy
lekédw po cenach nizszych niz oficjalne. Dodatkowo mozliwa jest realizacja instrumentéw podziatu
ryzyka w przypadku lekéw refundowanych w Polsce lub bezposrednia sprzedaz leku przez producenta

do szpitali, co czesto zwigzane jest z pominieciem marzy hurtowej przy jego cenie.

Przy braku wiarygodnych informacji pozwalajgcych zaimplementowaé do analizy rzeczywistych

kosztow realizacji analizowanego programu lekowego, w ramach opracowania uwzgledniono

— )
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3.1. Aktualne wydatki z budzetu ptatnika publicznego ' Cel

3.2. Scenariusz najbardziej prawdopodobny H

Podsumowujac w opracowaniu ustalono, ze w 2013 roku ptatnik publiczny przeznaczyt na
finansowanie lekéw stosowanych w ramach programu lekowego ,Leczenie stwardnienia rozsianego
(1ICD-10 G35)” okoto 163 min PLN (przy uwzglednieniu informacji z komunikatow NFZ) lub 234 min
PLN (przy uwzglednieniu oficjalnych limitéw finansowania).

Ustalono brak skfadowej aktualnych wydatkéw z budzetu przeznaczonej na refundacje wnioskowanej
technologii.

Na uwage zastuguje, ze wyniki dotyczace 2014 roku zostaty przedstawione w kolejnych rozdziatach.
Dotychczas pojawity sie tylko wstepne informacje na temat refundacji analizowanych lekéw w
programie w 2014 roku (komunikat NFZ z 26 marca 2015 r.), ktére zawierajg btedy (por. rozdziat
2.5.2.2.1).

3.2 SCENARIUSZ NAJBARDZIEJ PRAWDOPODOBNY

Wyniki analizy wptywu na budzet uwzgledniajacej najbardziej prawdopodobny scenariusz wielkoSci

populacji w latach 2014-2017 przedstawiono ponizej.

Tabela 18. Wyniki analizy wplywu na budzet rozpatrujacej najbardziej prawdopodobny scenariusz wielkosci

analizowanej populacji. Scenariusz istniejacy. Wyniki w PLN zaokraglone do peinych zlotéwek.

2017 r.
Catkowite wydatki

Copaxone®

Avonex®
Rebif 44®
Koszt lekéw Betaferon®

Extavia®

Plegridy®

Suma

Copaxone®

Avonex®

Koszt swiadczen Rebif 44®
towarzyszacych
(diagnostyka i

wizyty) Extavia®

Betaferon®

Plegridy®

Suma

IHINHIN

Koszt dodatkowej Copaxone®




Ocena konsekwencji finansowych dla platnika publicznego decyzji o finansowaniu produktu Plegridy®

(peginterferon beta-1a) w | linii leczenia dorostych pacjentéw z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia

rozsianego w ramach programu lekowego.

Kategoria Segment

opieki, w tym Avonex® -
Ieczen_la rz’utu i Rebif 44®
dziatan -
niepozadanych Betaferon® _-_
Extavia® -
Plegridy® I
Suma H =

Catkowite wydatki
Copaxone®
Avonex®
Rebif 44®
Koszt lekéw Betaferon®
Extavia®
Plegridy®
Suma
Copaxone®
Avonex®
Koszt $wiadczen Rebif 44®
S Betaferon®
(diagnostyka i
wizyty) Extavia®
Plegridy®
Suma
Copaxone®
) Avonex®
Ieczen_ia rz’utu i Betaferon®
niepc:)zilgfjaar:lych B
Plegridy®
Suma

analizowanej populacji.

Kategoria Segment . . . 2017 r.

Catkowite wydatki

Copaxone®

Avonex®
Rebif 44®
Koszt lekéw Betaferon®

Extavia®

Plegridy®

Suma

iy

Koszt swiadczen Copaxone®
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3.2. Scenariusz najbardziej prawdopodobny

Kategoria Segment .
towarzyszacych Avonex® -_
(diagnostyka i Rebif 44 -_
wizyty)
Betaferon® -_
Extavia® -
Plegridy® I
sue | B |
Koszt dodatkowej - ®
opieki, w tym R A% -_
leczenia rzutu i Betaferon® -_
| CEE Extavia® — IR
niepozadanych
Plegridy® I
sume | BN

LU

Tabela 21. Wyniki analizy wplywu na budzet rozpatrujacej najbardziej prawdopodobny scenariusz wielkosci

Kategoria Segment .
Calkowite wydatki | - _-_
Coparone || —— . -
Koszt lekéw Betaferon® I -_ _-_
Plegriay” I — —
Suma I - -
Copevone” || — —— .
Koszt $wiadczen Rebif 44® I - -
iagnostycat | _eetateron” 1 . ]
wizyty) Extavia® | [ e
Plegridy® I - -
Sumel I — —
Copavone || —— T
oaiol wiym | __Rebif 447 I . ]
leczenia rzutu i Betaferon® I - -
niepizilgc'jzr:lych B I - -
Plegridy® I - -
Sumal I — —]

Tabela 22. Wyniki analizy wplywu na budzet rozpatrujacej najbardziej prawdopodobny scenariusz wielkosci

anatizowane; poputacy

Kategoria
Calkowite wydatki I

Segment

Koszt lekéw | Copaxone® I
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(peginterferon beta-1a) w | linii leczenia dorostych pacjentéw z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia

i‘?p

rozsianego w ramach programu lekowego.

Kategoria Segment

Avonex® I -_ _—_

Rebif 44® l -_ _-_

Betaferon® I -_ _-_

Extavia® I - _-_

Plegridy® I -_ _-_

Sums I —— -

Copaxone® I - -_

Avonex® I - _-_
Koszt $wiadczen Rebif 44® I - -
Ciagnostyka i |eetaferon” 1 | —
wizyty) Extavia® I - -
Plegridy® I - -

Suma I - -

Copaxone® = - -_

) Avonex® - _-_
opicki,wym. [ _Rebira<* I . ]
leczenia rzutu i Betaferon® I - -
niepizilgc'jz::lych Exciavial I - -
Plegridy® I - -
Suma l - -
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z budzetu ptatnika publicznego przeznaczonymi na refundacje leku Plegridy® wynoszacymi, przy

najbardziej prawdopodobnej wielkosci populaciji i realnych wartosciach parametréw niepewnych:
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3.2. Scenariusz najbardziej prawdopodobny Ce

3.3. Scenariusz minimalny H

Zaobserwowano nieznaczng redukcje sumarycznego kosztu dodatkowej opieki w przypadku realizacji
nowego scenariusza oraz nieznaczny wzrost kosztu $wiadczen towarzyszacych realizaci
proponowanego programu lekowego wynikajacy z nieznacznego wzrostu czestotliwosci odbywania
wizyt w szpitalu w przypadku zastosowania produktu leczniczego Plegridy® (co 28 dni) w miejsce

Betaferon® lub Extavia® (co 30 dni).

Wyniki rozpatrujgce najbardziej prawdopodobny scenariusz wielkosci analizowanej populacji $wiadczg,
ze finansowanie wnioskowanej technologii ze Srodkéw publicznych w ramach programu lekowego
bedzie zwigzane ze zmiang catkowitych wydatkéw z budzetu ptatnika publicznego na poziomie

(ujemne wartosci wskazujg oszczednosci towarzyszace refundacji wnioskowanej technologii):

3.3. SCENARIUSZ MINIMALNY

Wyniki analizy wptywu na budzet uwzgledniajgcej scenariusz minimalny wielkosci analizowanej

populacji w latach 2014-2017 przedstawiono w tabelach ponizej.

Tabela 23. Wyniki analizy wplywu na budzet rozpatrujacej minimalny scenariusz wielkosci analizowanej

populacji. Scenariusz istniejacy. Wyniki w PLN zaokraglone do petnych ztotowek.

Kategoria Segment
Catkowite wydatki

Koszt lek6w | Copaxone®
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rozsianego w ramach programu lekowego. :

(peginterferon beta-1a) w | linii leczenia dorostych pacjentéw z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia

Kategoria Segment
Plegridy® I I
suma | N N =
Copaxone® -_ -
Avonex® -_ -
Koszt swiadczen Rebif 44® [ [ ]
towarzyszacych Betaferon® -_ -
(diagnostyka i
wizyty) Extavia® - -
Plegridy® I I
sma | N N =
Copaxone® -_ -
) Avonex® -_ -
ook wiym . |_Fevifas” | N | N .
leczenia rzutu i Betaferon® -_ _-_
niepiziigc'jzr:lych B -— —-—
Plegridy® I I
suma | N .

Tabela 24. Wyniki analizy wplywu na budzet rozpatrujacej minimalny scenariusz wielkosci analizowanej

popuiac. I

Kategoria Segment
Caltkowite wydatki -_
Copaxone® _-_
Avonex® _-_
Rebif 44® M
Koszt lekéw Betaferon® ___
Extavia® _-_
Plegridy® _-_
Sume —
Copaxone® -
Avonex® -
Koszt $wiadczen Rebif 44® -
towarzyszacych Betaferon® -
(diagnostyka i
wizyty) Extavia® -
Plegridy® -
Sume -
Copaxone® -
Koszt dodatkowej Avonex® -
opieki, w tym Rebif 44° e
leczenia rzutu i
dzialan Betaferon® _-_
niepozadanych Extavia® -
Plegridy® -

6
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3.3. Scenariusz minimalny =

Kategoria Segment

Tabela 25. Wyniki analizy wplywu na budzet rozpatrujacej minimalny scenariusz wielkosci analizowanej

popuiac. I

Kategoria \ Segment 2014 r. 2017 r.

Catkowite wydatki __ _—_
revior | S  —
Koszt lekéw Betaferon® __ ___
Plgrioy I -
suma | I -

Copaxone® -_ -

Avonex® -_ -

Koszt swiadczen Rebif 44® [ [

LBl S B Betaferon® -_ -

(diagnostyka i
wizyty) Extavia® - -

Plegridy® I -

suma | ]

Copaxone® -_ -

) Avonex® -_ -

ook wiym . | reorer | NN .
leczenia rzutu i Betaferon® -_ _-_
niepccl)ziI;:Iaar:lych B -— —-—

Plegridy® I -
suma | S -

Tabela 26. Wyniki analizy wplywu na budzet rozpatrujacej minimalny scenariusz wielkosci analizowanej

popuiac.

Kategoria \ Segment
Catkowite wydatki I
Copaxone® I
Avonex® I
Rebif 44® |
Koszt lekéw Betaferon® I
Extavia® I
Plegridy® I
Suma I
Copaxone® I
Koszt swiadczen Avonex® |
oy [nra |
wizyty) Betaferon® I
Extavia® I
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rozsianego w ramach programu lekowego.

Kategoria Segment

Plegridy® I - -

Suma I — ]

Copaxone* I . .
Koszt dodatk j ~
Sopieki, wym | |__Rebif 44° | I ||
leczenia rzutu i Betaferon® I - -
dziatan -

niepozadanych B I - -
Plegridy® I - -
Suma I — —

Tabela 27. Wyniki analizy wplywu na budzet rozpatrujacej minimalny scenariusz wielkosci analizowanej

Kategoria Segment
Calkowite wydatki I
Copaxone® I
Avonex® I
Rebif 44® |
Koszt lekéw Betaferon® I
Extavia® I
Plegridy® I
Suma I
Copaxone® I
Avonex® I
Koszt $wiadczen Rebif 44® |
el e
wizyty) Extavia® I
Plegridy® I
Suma I
Copaxone® I
) Avonex® I
ot dodatomn) [ |
leczenia rzutu i Betaferon® I
niep‘:)zilgzlaar:lych Baayel I
Plegridy® I
Suma I

Ustalono, ze finansowanie ocenianej technologii ze Srodkéw publicznych bedzie zwigzane z wydatkami
z budzetu pfatnika publicznego przeznaczonymi na refundacje leku Plegridy® wynoszacymi przy

minimalnej wielkosci populacii:
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3.3. Scenariusz minimalny Ce

3.4. Scenariusz maksymalny H

Wyniki rozpatrujgce minimalny scenariusz wielkosci analizowanej populacji $wiadcza, ze finansowanie
wnioskowanej technologii ze Srodkéw publicznych w ramach programu lekowego bedzie zwigzane ze
zmiang catkowitych wydatkdw z budzetu ptatnika publicznego na poziomie (ujemne wartosci wskazuja
oszczednosci towarzyszace refundacji wnioskowanej technologii):

3.4. SCENARIUSZ MAKSYMALNY

Wyniki analizy wplywu na budzet uwzgledniajacej scenariusz maksymalny wielkosci analizowanej
populacji w latach 2014-2017 przedstawiono w tabelach ponizej.

Tabela 28. Wyniki analizy wplywu na budzet rozpatrujacej maksymalny scenariusz wielkosci analizowanej

populacji. Scenariusz istniejacy. Wyniki w PLN zaokraglone do petnych ztotowek.

Kategoria Segment
Catkowite wydatki

Copaxone®

Avonex®
Rebif 44®

Koszt lekéw Betaferon®

Extavia®

Plegridy®

Suma

Copaxone®

. i Avonex®
Koszt swiadczen

towarzyszacych Rebif 44®
(diagnostyka i Betaferon®
wizyty)

Extavia®

Plegridy®

chacaae




Ocena konsekwencji finansowych dla platnika publicznego decyzji o finansowaniu produktu Plegridy®

(peginterferon beta-1a) w | linii leczenia dorostych pacjentéw z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia

rozsianego w ramach programu lekowego.

Kategoria Segment

Suma [ . T | e
Copaxone® I T |
Avonex” I T |
Koszt dodatkowej - ®
opieki, w tym Rebif 44 I TN | B
leczenia rzutu i Betaferon® [ . T | e
fencaoar 1l H EE .
niepozadanych
Plegridy® I I I
Suma I T | N

Tabela 29. Wyniki analizy wplywu na budzet rozpatrujacej maksymalny scenariusz wielkosci analizowanej

Kategoria Segment

Cateonite wydati — m |
Rebif 44° I I | N
Koszt lekéw Betaferon® __ _—____
Plegriay” I B mE  m
sma | S | .
Copaxone® -_ - -
Avonex® -_ - -
Koszt $wiadczen Rebif 44® -_ - -
Chagnospkat  |_oetareron” | N | H  EN =
(diagnostyka i
wizyty) Extavia® I T | N
Plegridy® i I | N
Suma | = N |
Copzaninz | = N | N
) Avonex® -_ - -
ook wiym . |_Fevifas” | N | N EE =
leczenia rzutu i Betaferon® -_ ____-_
niepiziigc'jzr:lych B -— —-——-—
Plegridy® I - -
s | T H  EmE =

Tabela 30. Wyniki analizy wplywu na budzet rozpatrujacej maksymalny scenariusz wielkosci analizowanej

Kategoria Segment

Catkowite wydatki

Copaxone®

Avonex®

Rebif 44®
®

Koszt lekéw
Betaferon

Extavia®

Plegridy®

iy
iy
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3.4. Scenariusz maksymalny

Kategoria Segment
Suma
Copaxone®
Avonex®
Koszt swiadczen Rebif 44®
towarzyszacych Betaferon®
(diagnostyka i
wizyty) Extavia®
Plegridy®
Suma
Copaxone®
Avonex®
Koszt dodatkowej - ®
opieki, w tym Rebif 44
leczenia rzutu i Betaferon®
| abEel Extavia®
niepozadanych
Plegridy®
Suma

Kategoria Segment

Calkowite wydatki I - _-_
Coparone || — — W
Rebif 44° 1 B m -
Koszt lekéw Betaferon® I -_ _-_
I — . -
Plegriay” I — —
Suma I - -
Copaone | — —— .
Koszt $wiadczen Rebif 44® I - -
Cingnosycai | _Betateron” I | .
wizyty) Extavia® | [ [
Plegriay” I — ——
Suma I — —
Coparone | —— .
amioki, wtym . |__Rebif 447 I . .
leczenia rzutu i Betaferon® I - -
niep‘:)zilgzlaar:lych Baayel I - -—
Plegriay” I — —
Suma I — —
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(peginterferon beta-1a) w | linii leczenia dorostych pacjentéw z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia

i?i

rozsianego w ramach programu lekowego.

Tabela 32. Wyniki analizy wplywu na budzet rozpatrujacej maksymalny scenariusz wielkosci analizowanej

Kategoria Segment . 2015rr. 2017 r.
Calkowite wydatki __ _—_
Coparone || — . -
Rebif 44° | B N
Koszt lekéw Betaferon® I -_ _-_
Plegriay” I — —
Sumel I —— -
Copevone” || — — .
Koszt $wiadczen Rebif 44® I - -
iagnostycat | _eetateron” 1 . ]
wizyty) Extavia® I - -
Plegridy® i | .
Suma I - -
Copaxone® i I | =
oaiol wtym | __Rebif 447 I . ]
leczenia rzutu i Betaferon® I - -
niepizilgc'jz::lych B I - -—
Plegriay” I —— —
Suma 1 —] — ]

Ustalono, ze finansowanie ocenianej technologii ze srodkdw publicznych bedzie zwigzane z wydatkami
z budzetu pfatnika publicznego przeznaczonymi na refundacje leku Plegridy® wynoszacymi przy

maksymalnej wielkosci populaciji:

(0]

Wyniki rozpatrujgce maksymalny scenariusz wielko$ci analizowanej populacji $wiadczg, z
finansowanie wnioskowanej technologii ze srodkéw publicznych w ramach programu lekowego bedzie
Zwigzane ze zmiang catkowitych wydatkow z budzetu ptatnika publicznego na poziomie (ujemne

wartoéci wskazujg oszczednosci towarzyszace refundacji wnioskowanej technologii): _
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3.5. Analiza wrazliwosci

__Ca

H
3.5. ANALIZA WRAZLIWOSCI
Wyniki analizy wrazliwosci dla analizy wptywu na budzet przedstawiono w tabelach ponizej.
Tabela 33. Wyniki analizy wrailiwoéci_
Scenariusz wielkosci populacji Punkt koncowy analizy 2014 r. (referencyjny) 2015r. \ 2017 r.
Réznica w catkowitych wydatkach | [ [
Prawdopodobny
Catkowite wydatki na Plegridy® I -_ -
Réznica w catkowitych wydatkach | [ [
Minimalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I -_ -
Réznica w catkowitych wydatkach I -_ _
Maksymalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I -_ -
Réznica w catkowitych wydatkach | [ [
Prawdopodobny
Catkowite wydatki na Plegridy® | [ [
Réznica w catkowitych wydatkach | [ [
Minimalny
Catkowite wydatki na Plegridy® I -_ -
Réznica w catkowitych wydatkach I -_ _
Maksymalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I -_ -
Réznica w catkowitych wydatkach I __ _
Prawdopodobny
Catkowite wydatki na Plegridy® | [ [
Réznica w catkowitych wydatkach | [ [
Minimalny
Catkowite wydatki na Plegridy® | [ [
Réznica w catkowitych wydatkach I -_ _
Maksymalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I -_ -
Réznica w catkowitych wydatkach I __ _
Prawdopodobny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® | [ [
o Réznica w catkowitych wydatkach I -_ _
Minimalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® | B [
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Ocena konsekwengiji finansowych dla pfatnika publicznego decyzji o finansowaniu produktu Plegridy® (peginterferon beta-1a) w 1 linii leczenia dorostych pacjentéw z rzutowo- c

remisyjng postacig stwardnienia rozsianego w ramach programu lekowego.

Scenariusz wielkosci populacji

Punkt koncowy analizy
Réznica w catkowitych wydatkach

2014 r. (referencyjny)

Catkowite wydatki na Plegridy®

Maksymaln I
Y y Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Prawdopodobny
Catkowite wydatki na Plegridy® I
o Rdznica w catkowitych wydatkach I
Minimalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Maksymalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Prawdopodobny
Catkowite wydatki na Plegridy® I
. Réznica w catkowitych wydatkach I
Minimalny
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Maksymalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Prawdopodobny
Catkowite wydatki na Plegridy® I
. Réznica w catkowitych wydatkach I
Minimalny
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Maksymalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Prawdopodobny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
. Réznica w catkowitych wydatkach I
Minimalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Maksymalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Prawdopodobny I

S

"
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3.5. Analiza wrazliwosci

Scenariusz wielkosci populacji

Punkt koncowy analizy
Réznica w catkowitych wydatkach

2014 r. (referencyjny)

Catkowite wydatki na Plegridy®

Minimalny I
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Maksymalny
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Prawdopodobny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Minimalny
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Maksymalny
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Prawdopodobny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
o Rdznica w catkowitych wydatkach I
Minimalny
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Maksymalny
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Prawdopodobny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
o Rdznica w catkowitych wydatkach I
Minimalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Maksymalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Prawdopodobny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
o Rdznica w catkowitych wydatkach I
Minimalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Maksymalny I

e
B

69




Ocena konsekwengiji finansowych dla pfatnika publicznego decyzji o finansowaniu produktu Plegridy® (peginterferon beta-1a) w 1 linii leczenia dorostych pacjentéw z rzutowo- ' Cel

remisyjng postacig stwardnienia rozsianego w ramach programu lekowego.

=

Tabela 34. Wyniki analizy wrazliwosci ||| NG

Scenariusz wielkosci populacji

Punkt koncowy analizy
Réznica w catkowitych wydatkach

2014 r. (referencyjny)

Prawdopodobn I
4 g Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Minimalny
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Maksymalny
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Prawdopodobny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
o Rdznica w catkowitych wydatkach I
Minimalny
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Maksymalny
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Prawdopodobny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
o Rdznica w catkowitych wydatkach I
Minimalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Maksymalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Prawdopodobny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
o Rdznica w catkowitych wydatkach I
Minimalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Maksymalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Prawdopodobny Réznica w catkowitych wydatkach I

A
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3.5. Analiza wrazliwosci

Scenariusz wielkosci populacji

Punkt koncowy analizy
Catkowite wydatki na Plegridy®

2014 r. (referencyjny)

Réznica w catkowitych wydatkach

Minimalny - - - I
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Maksymalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Prawdopodobny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Minimalny
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Maksymalny
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Prawdopodobny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
. Réznica w catkowitych wydatkach I
Minimalny
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Maksymalny
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Prawdopodobny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
o Rdznica w catkowitych wydatkach I
Minimalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Maksymalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Prawdopodobny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
o Rdznica w catkowitych wydatkach I
Minimalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Maksymalny Réznica w catkowitych wydatkach I

—
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Ocena konsekwengiji finansowych dla pfatnika publicznego decyzji o finansowaniu produktu Plegridy® (peginterferon beta-1a) w 1 linii leczenia dorostych pacjentéw z rzutowo- ' Cel

remisyjng postacig stwardnienia rozsianego w ramach programu lekowego.

Scenariusz wielkosci populacji

Punkt koncowy analizy
Catkowite wydatki na Plegridy®

2014 r. (referencyjny)

Réznica w catkowitych wydatkach

Prawdopodobn I
P y Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Minimalny
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Maksymalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Prawdopodobny
Catkowite wydatki na Plegridy® I
. Réznica w catkowitych wydatkach I
Minimalny
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Maksymalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Prawdopodobny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
. Réznica w catkowitych wydatkach I
Minimalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Maksymalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Prawdopodobny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
. Réznica w catkowitych wydatkach I
Minimalny - - -
Catkowite wydatki na Plegridy® I
Réznica w catkowitych wydatkach I
Maksymalny I

Catkowite wydatki na Plegridy®

il

AR
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3.5. Analiza wrazliwosci ‘Ce
3.6. Podsumowanie wynikdw analizy wptywu na budzet H

Nie zaobserwowano istotnego wptywu na zakres wynikdw inkrementalnych analizy podstawowej
realizacji wiekszosci scenariuszy analizy wrazliwosci.

Tylko w przypadku skrajnych scenariuszy zakladajgcych przejecie catego rynku sprzedazy
poszczegblnych lekéw i maksymalnych scenariuszy zaktadajgcych dodatkowy wzrost wielkosci
populacji wynikajacy ze zniesienia ograniczenia czasowego dtugosci trwania terapii w programie
zaobserwowano istotne zmiany wysokosci wynikdw inkrementalnych analizy wptywu na budzet.
Sposrod pozostatych aspektow testowanych w analizie wrazliwosci najwyzszy wptyw na wyniki analizy
miat zakres niepewnosci wartosci parametrow trendu prognoz. Niemniej jednak réwniez w przypadku
tych  aspektbw z reguly nie zaobserwowano zmian  wysokoSci  obserwowanych
oszczednosci/dodatkowych nakladow finansowych scenariusza najbardziej prawdopodobnego

wielkosci populacji przekraczajgcych 20% w odniesieniu do analizy podstawowej.

W przypadku skrajnych scenariuszy zakres niepewnos$ci parametréw trendu uwzglednionych prognoz

generowat zmiany na poziomie nieprzekraczajgcym £20%.

Nie zaobserwowano zmiany wnioskéw w odniesieniu do analizy podstawowej. Zazwyczaj najwyzsze

zmiany wynikéw analizy obserwowane byly dla pierwszego roku refundacji wnioskowanej technologii.

3.6. PODSUMOWANIE WYNIKOW ANALIZY WPLYWU NA BUDZET

Wyniki przeprowadzonej analizy wplywu na budzet wskazujg, ze podjecie pozytywnej decyzji

dotyczacej finansowania produktu leczniczego Plegridy® w ramach programu lekowego spowoduje

wzrost wydatkéw z catkowitego budzetu pfatnika publicznego przeznaczonego na finansowanie

dwiadczen gwarantowanych wérdéd pacjentéw z analizowanej populacii _

W ramach analizy wplywu na budzet ustalono, ze wydatki z budzetu ptatnika publicznego

przeznaczone na refundacje leku Plegridy® wyniosa:

73




Ocena konsekwencji finansowych dla platnika publicznego decyzji o finansowaniu produktu Plegridy®

]
(peginterferon beta-1a) w | linii leczenia dorostych pacjentéw z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia |- H

rozsianego w ramach programu lekowego.

Wyniki analizy wptywu na budzet $wiadcza, ze finansowanie wnioskowanej technologii ze Srodkow
publicznych zwigzane bedzie ze zmiang catkowitych wydatkéw z budzetu ptatnika publicznego na
poziomie (ujemne wartosci 0znaczajg oszczednosci; w nawiasach podano wyniki scenariuszy skrajnych

wielkosci analizowanej populacji):

Majac na uwadze fakt, iz obserwowane oszczednosci z perspektywy ptatnika publicznego wynikajg
przede wszystkim z wykorzystania peginterferonu beta-la w miejsce opcjonalnych technologii
refundowanych wsérdd pacjentow z analizowanej populacji (réznica w koszcie lekéw jest gtdwnym
czynnikiem wptywajgcym na wysokos¢ inkrementalnych zmian catkowitych wydatkéw), obserwowane
roznice w catkowitych wydatkach na realizacje scenariusza nowego w miejsce scenariusza istniejgcego

z wysokim prawdopodobienstwem bedg obserwowane w praktyce kliniczne;j.

Wyniki analizy wrazliwosci potwierdzity stabilno$¢ wnioskow z analizy podstawowej oraz wysoka
stabilno$¢ inkrementalnych wynikéw analizy podstawowej z zakresem niepewnosci nieprzekraczajgcym

+6% wynikéw scenariusza najbardziej prawdopodobnego wielkosci analizowanej populacii.
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4. Analiza zuzytych zasobow |
Ce

5. Analiza wptywu na efekty zdrowotne e

6. Analiza wplywu na organizacje udzielania $wiadczen zdrowotnych -

4. ANALIZA ZUZYTYCH ZASOBOW

Zuzycie zasobdw medycznych majgcych najwyzszy wptyw na zmiane inkrementalng wydatkéw z
budzetu ptatnika publicznego tytutem realizacji pordownywanych ze sobg scenariuszy przedstawiono w
tabeli ponizej. Przedstawiono wyniki dotyczace scenariusza najbardziej prawdopodobnego. Wyniki
zuzycia wszystkich zasobow dostepne sg z poziomu arkusza ,Analiza rynku” zatgcznika 15. do

niniejszego opracowania.

Tabela 35. Zestawienie liczy opakowan analizowanych lekéw zuzywanych w ramach scenariusza istniejacego.

Produkt 2014 2015 ‘ 2016 2017
Coparone® — — — —
Betaferon® - - - -

Extavia® - - - -

Tabela 36. Zestawienie liczy opakowan analizowanych lekéw zuzywanych w ramach nowego scenariusza.

Produkt 2014 2015 2016 2017
Copaone” ] — ] ]
Betaferon® - - - -

Extavia® - - - -

Plegridy® I - - -

5. ANALIZA WPLYWU NA EFEKTY ZDROWOTNE

W ramach niniejszej analizy nie przeprowadzono oceny skutkdw zdrowotnych w ujeciu populacyjnym
(por. rozdziat 2.6.).

6. ANALIZA WPLYWU NA ORGANIZACIE UDZIELANIA SWIADCZEN ZDROWOTNYCH
Wyniki niniejszej analizy wptywu na budzet $wiadcza, ze uwzglednienie sugerowanego sposobu

finansowania ocenianej technologii ze srodkéw publicznych z wysokim prawdopodobienstwem bedzie

wigzac sie z oszczednosciami dla ptatnika publicznego.
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Ocena konsekwencji finansowych dla platnika publicznego decyzji o finansowaniu produktu Plegridy®

(peginterferon beta-1a) w | linii leczenia dorostych pacjentéw z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia

rozsianego w ramach programu lekowego.

Stosowanie produktu leczniczego Plegridy® w analizowanym wskazaniu nie nakfada szczegdlnych
wymogow na pacjenta czy Swiadczeniodawce. Leczenie peginterferonem beta-la pacjentow z
analizowanej populacji nie wymaga dodatkowego wyposazenia placowek medycznych (sprzet,
personel i inne) czy stosowania dodatkowych $rodkdw ostroznosci. Wszystkie ewentualne wymagania
zwigzane z analizowang technologig medyczng sg juz spetnione przez placowki medyczne obejmujgce
opieka medyczng pacjentéw z analizowanej populacji — osrodki realizujgce program lekowy ,Leczenie

stwardnienia rozsianego (ICD-10 G35)”.

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

zdrowia, itp.).

Pozytywna decyzja odnoénie finansowania produktu leczniczego Plegridy® z  duzym
prawdopodobienstwem wptynie na wydatki publiczne w sektorach innych niz ochrona zdrowia.
Niemniej jednak dodatkowe oszczednosci wynikajgce ze zmniejszonej utraty produktywnosci bedg
manifestowac sie w dluzszym horyzoncie czasowym niz uwzgledniono w niniejszym opracowaniu
(zmniejszone koszty utraconej produktywnosci [10]).

Dodatkowo stosowanie peginterferonu beta-la, poprzez poprawe stanu zdrowia pacjenta z
analizowanej populacji, moze zwiekszy¢ aktywno$¢ zawodowg opiekunéw chorych lub samych
chorych. Brakuje jednakze bezposrednich dowodéw potwierdzajgcych ww. aspekt i na tej podstawie

nie przedstawiono stosowanych obliczen w tym zakresie.

7. ASPEKTY ETYCZNE I SPOLECZNE

W chwili obecnej pacjent z analizowanej populacji poddawany jest terapii z wykorzystaniem
interferonu beta-1a (Avonex®, Rebif 44®), interferonu beta-1b (Betaferon®, Extavia®) lub octanu
glatimeru (Copaxone®) w ramach programu lekowego ,Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10
G35)".

Finansowanie substancji czynnych w programie lekowym oznacza precyzyjne i jednorodne dla catego

kraju kryteria i zasady kwalifikacji pacjentow do leczenia oraz jasne zdefiniowanie kryteriéw
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monitorowania i odpowiedzi pacjenta na leczenie. Pozwala to pfatnikowi publicznemu lepiej
kontrolowa¢ wydatki na leczenie. W przypadku jasno zdefiniowanej populacji chorych taka wiasciwosc
zasad funkcjonowania programoéw lekowych wydaje sie mie¢ duze znaczenie biorgc pod uwage
ograniczony budzet ptatnika publicznego.

Wykazano, ze objecie refundacja wnioskowanej technologii, jako kolejnej opcji terapeutycznej w
ramach analizowanego programu lekowego, bedzie wigzato sie z oszczednosciami dla pfatnika

publicznego.

Korzystniejszy dla pacjenta schemat dawkowania (wnioskowana technologia jest podawana z
dtuzszymi odstepami czasu pomiedzy poszczegélinymi dawkami w odniesieniu do wszystkich
opcjonalnych technologii refundowanych) oraz korzystniejszy spos6b podawania w odniesieniu do
produktu leczniczego Avonex®, moze przetozy¢ sie na istotny wzrost poziom satysfakcji pacjentéw z

analizowanej populacji z otrzymanej opieki medycznej.

Nie znaleziono aspektéw ingerujgcych w prawo pacjenta czy w szeroko rozumiane prawa cztowieka.

Finansowanie stosowania wnioskowanej technologii w analizowanym wskazaniu na rozwazanych w

opracowaniu zasadach spowoduje, ze:

e 7adne z grup pacjentéw nie bedg faworyzowane — korzysci dotycza catej populacji pacjentéw z
analizowanym rozpoznaniem,

e niekwestionowany bedzie rowny dostep do $wiadczenia wsrod osob z analizowanej populacii.

W przypadku uwzgledniania rozwazanego sposobu finansowania dostep do ocenianej technologii

medycznej bedzie rowny wsrdd oséb, u ktorych jest ona zalecana.

Pozytywna decyzja refundacyjna nie bedzie powodowac istotnych problemoéw spotecznych.

Pozytywna decyzja o finansowaniu ocenianej technologii lekowej:

e zwiekszy poziom satysfakcji pacjentéw z analizowanej populacji z otrzymanej opieki medycznej ze
wzgledu na rozszerzenie dostepu do skutecznej i wygodnej dla pacjenta opcji terapeutycznej,

e nie grozi nieakceptowaniem postepowania pacjentéw z analizowanej populacji,

¢ nie bedzie powodowac lub wptywac na stygmatyzacje,

e nie bedzie wywotywac leku lub dylematéw moralnych wsrdd pacjentéw z analizowanej populacii,
ich opiekunow oraz lekarzy prowadzacych ich terapie,

¢ nie bedzie stwarzac¢ problemoéw spotecznych dotyczacych pici lub rodziny.
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(peginterferon beta-1a) w | linii leczenia dorostych pacjentéw z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia |

rozsianego w ramach programu lekowego.

W ramach oceny aspektow etycznych i spotecznych decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych
stosowania produktu Plegridy® w analizowanym wskazaniu nie przeprowadzono identyfikacji

przeciwnikéw czy zwolennikdw rozwazanej decyzji.

8. OGRANICZENIA 1 WALIDACJA ANALIZY

W ramach niniejszej analizy cze$¢ parametréw okres$lono na podstawie wynikéw modelowania
opisanego w Analizie ekonomicznej [10]. Tym samym niektére ograniczenia przeprowadzonego

modelowania [10] dotyczg réwniez niniejszej analizy wptywu na budzet.

Ograniczeniem zwigzanym z oceng wielkosci populacji pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we
wniosku jest zaréwno charakter uwzglednionych Zrédet informacji jak i poczynione zatozenia w
odniesieniu do ekstrapolacji wielkosci analizowanej populacji pacjentéw na horyzont analizy wptywu
na budzet.

Wykorzystano opublikowane informacje, a w przypadku ich braku — informacje przekazane przez
Zamawiajgcego.

Zastosowana metoda oceny wielkoSci populacji wigze sie z pewnymi ograniczeniami, ktére wdrozono
ze wzgledu na brak precyzyjnych danych dotyczacych poszczegdinych pacjentéw leczonych w

warunkach polskich.

Kolejnym ograniczeniem jest brak mozliwosci uwzglednienia rzeczywistych kosztéw analizowanych
lekow — brak wiarygodnych informacji na temat powoddw nizszej kwoty refundacji cen lekow
okreslonej na podstawie danych z komunikatow NFZ niz wynikatoby to z oficjalnych informacji
uniemozliwia przeprowadzenie analizy uwzgledniajgcej rzeczywisty koszt poréwnywanych schematéw

leczenia.

Przeszukano medyczne bazy danych (Polska Biblioteka Lekarska, MEDLINE, EMBASE®, Google
Scholar) w celu odnalezienia analogicznej analizy wptywu na budzet przeprowadzonej w warunkach
polskich (por. informacje na temat przeprowadzonego przegladu systematycznego przedstawione w

rozdziale 6.2. Analizy ekonomicznej [10]).

Nie odnaleziono zadnej analizy wptywu na budzet dotyczacej wnioskowanej technologii lekowej.
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9. DYSKUSJA

Przedmiotem opracowania jest ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego realizacji
programu lekowego umozliwiajgcego zastosowania peginterferonu beta-la wsrdd pacjentdw z

analizowanej populacji w warunkach polskich.

W ramach analizy wykorzystano opublikowane zrddta informaciji, a w przypadku ich braku informacje
nieopublikowane przekazane przez Zamawiajgcego.

Szczegoty dotyczace ograniczen uwzglednionych w opracowaniu zrddet informacji przedstawiono w
rozdziatach: 2., 3. i 5. Analizy ekonomicznej [10] oraz w rozdziale 2. niniejszej analizy wptywu na
budzet.

W chwili obecnej produkt leczniczy Plegridy® w I linii leczenia dorostych pacjentéw z rzutowo-
remisyjng postacig stwardnienia rozsianego nie jest finansowany ze $rodkéw publicznych. Realizacja
proponowanego sposobu finansowania zapewni S$cista kontrole pfatnika publicznego w zakresie

wskazan, w jakich lek bedzie stosowany (i finansowany ze Srodkoéw publicznych).

Podjecie decyzji o finansowaniu produktu leczniczego Plegridy® w ramach programu wielolekowego
.Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G35)” spowoduje zmniejszenie wydatkdw z budzetu

przeznaczonego na refundacje lekdw oraz catkowitych wydatkow ptatnika publicznego.

Analiza SWOT (ang. Strengths, Weaknesses, Opportunities, and Threats;, Mocne Strony, Stabe Strony,
Szanse, Zagrozenia) uwzgledniajgca przedstawione w niniejszej analizie aspekty dotyczace
finansowania ze $rodkdw publicznych produktu Plegridy® w ramach programu lekowego zostata

przedstawiona w tabeli ponizej.

Tabela 37. Analiza SWOT.

Parametr Wartosc

Decyzja Objecie refundacja i wpisanie wnioskowanej technologii do istniejgcego programu wielolekowego

e wnioskowana technologia wplywa na poprawe zdrowia pacjentdéw z analizowanej populacji [9], [10];

e wyniki przeprowadzonego modelowania, a takze dostepne modele predykcyjne $wiadczg, ze
wnioskowana technologia moze poprawi¢ jakoS¢ Zzycia pacjentow z analizowanej populacji przy
praktycznie zaniedbywalnym wptywie na przezycie catkowite [10];

e  dostepne dowody naukowe potwierdzajg wptyw wnioskowanej technologii na jako$¢ zycia [9];

e wnioskowang technologie cechuje oparta na dowodach naukowych skutecznos¢ kliniczna przy

Mocne akceptowalnym poziomie bezpieczenstwa [9];

strony e spetnione kryteria $wiadczenia gwarantowanego;

e wnioskowana technologia z duzym prawdopodobienstwem bedzie tansza od obecnie refundowanych
lekéw stosowanych w analizowanym wskazaniu [10],

e wykazana optacalno$¢ w odniesieniu do wszystkich opcjonalnych technologii refundowanych [10],

e wnioskowana technologia cechuje sie korzystniejszym stosunkiem kosztu do uzyskiwanych efektéw
zdrowotnych w odniesieniu do wszystkich opcjonalnych technologii refundowanych [10];

e wyzszy komfort dla pacjenta zwigzany z nizszg czestotliwoscig podawania leku [8];
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rozsianego w ramach programu lekowego.

Parametr Wartosc

e oszczednosci dla platnika publicznego towarzyszace finansowaniu wnioskowanej technologii ze
$rodkéw publicznych

Stabe . nie zidentyfikowano
strony
e  brak sprzecznosci z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami prawnymi;
e  brak koniecznosci dokonania zmian w prawie/przepisach;
« finansowanie zgodne z prawem pacjenta do $wiadczen gwarantowanych;
e  zapewnienie réwnego dostepu do $wiadczen gwarantowanych;
Szanse e  zwiekszenie poziomu satysfakcji $wiadczeniobiorcdw z otrzymanej opieki medycznej ze wzgledu na

udostepnienie pacjentowi skutecznego i wygodnego w uzyciu produktu;

niezaspokojone dotychczas potrzeby pacjentéw z chorobg rzadka;
e utrzymanie dyscypliny finansowej wynikajacej z finansowania w ramach programu lekowego;
e  rozszerzenie grona dostepnych technologii lekowych dla pacjenta;

Zagrozenia nie zidentyfikowano

10. WNIOSKI KONCOWE

Wyniki przeprowadzonej analizy wplywu na budzet wskazujg, ze podjecie decyzji o finansowaniu
produktu leczniczego Plegridy® w ramach programu lekowego ,Leczenie stwardnienia rozsianego

(1ICD-10 G35)” spowoduje zmniejszenie catkowitych wydatkéw ptatnika publicznego.

Wyniki analizy wptywu na budzet $wiadcza, ze finansowaniu wnioskowanej technologii ze Srodkow

publicznych na proponowanych zasadach towarzyszy¢ bedg oszczednosci wynoszace:

Wydatki z budzetu ptatnika publicznego przeznaczone na refundacje produktu leczniczego Plegridy® w

przypadku uwzglednienia sugerowanego sposobu finansowania zostaty oszacowane na poziomie:

W ramach analizy wrazliwosci wykazano wysoka stabilno$¢ wnioskdw z analizy podstawowej.

Wykazano, ze za finansowaniem ze $rodkéw publicznych produktu Plegridy® stosowanego w | linii
leczenia dorostych pacjentéw z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia rozsianego przemawiajg

aspekty zdrowotne, aspekty etyczne oraz aspekty spoteczne.
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11. OCENA ZAPOTRZEBOWANIA NA ANALIZE RACIONALIZACYINA

Zgodnie z zapisami ustawy o refundacji [5] uzasadnienie wniosku o objecie refundacjg i ustalenie
urzedowej ceny zbytu leku zawiera analize racjonalizacyjng jedynie w przypadku, gdy analiza wptywu
na budzet podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkéw publicznych wykazuje

wzrost kosztow refundacji.

12. PROGNOZA PRZEKROCZENIA BUDZETU NA REFUNDACJE LEKOW

Zgodnie z komunikatem DEF NFZ z 8 stycznia 2013 roku, do konca listopada 2012 roku wykonano
78,02% catkowitego budzetu pfatnika publicznego przeznaczonego na refundacje. Nie sg dostepne
informacje na temat wykonania catkowitego budzetu na refundacje w 2012 roku, jednak
przeprowadzajac prostg ekstrapolacje ww. danych mozna uznaé, ze w 2012 roku wykonano okoto 85%
catkowitego budzetu na refundacje (78,02% x 12/11).

Na podstawie komunikatu DEF NFZ z 7 stycznia 2014 roku ustalono, ze do konca listopada 2013 roku
stopien wykonania catkowitego budzetu na refundacje w 2013 roku wynidst 79,39%.

Przeprowadzajac ekstrapolacje dostepnych danych ustalono, ze do konca 2013 roku wykonane zostato
okoto 86% catkowitego budzetu na refundacje (79,39% x 12/11). Oznacza to, ze do konca 2013 roku
z 10 901 083 tys. PLN przeznaczonych na refundacje niewykorzystanych zostato okoto 1,5 miliarda
PLN.

Na podstawie komunikatu DEF NFZ z 13 stycznia 2015 roku ustalono, ze do konca listopada 2014 roku

stopien wykonania catkowitego budzetu na refundacje wynidst 85,25%. Ekstrapolujac na caty rok,
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mozna oszacowa, ze w 2014 roku stopien wykonania catkowitego budzetu na refundacje nie

przekroczy 93% (85,25% x 12/11), przy okoto 763 min PLN niewykorzystanych z budzetu.
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Centrum HTA Sp. z o0.0. Sp. k. jest profesjonalnym osrodkiem analitycznym, zajmujgcym sie oceng
efektywnosci klinicznej oraz ocenami ekonomicznymi procedur medycznych. Centrum HTA skupia sie
na ocenie wartosci klinicznej i ekonomicznej lekéw, z wykorzystaniem nowoczesnych narzedzi
analitycznych: Medycyny Opartej na Dowodach Naukowych (EBM) oraz Oceny Technologii
Medycznych (HTA).

Centrum HTA Sp. z o.0. Sp. k. wspdtpracuje z grupa kilkunastu konsultantéw zajmujacych sie
Oceng Technologii Medycznych (HTA); gtéwnym konsultantem jest dr n. med. Pawet Kawalec, ktory
ustugami doradczymi w powyzszym zakresie zajmuje sie od ponad 9 lat, wspotpracujagc w

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

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

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

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

publicznego w Polsce, niezaleznie od raportu HTA.
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