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Indeks skrotow

Rozwiniecie

Agencja Oceny Technologii Medycznych

bedakilina

(¢]] ang. confidence interval — przedziat ufnosci

GUS Gtoéwny Urzad Statystyczny

IGICHP Instytut Gruzlicy i Choréb Ptuc

INH izoniazyd

MDR ang. multidrug-resistant — wielolekoopornosé

MDR-TB ang. multidrug-resistant tuberculosis — gruzlica wielolekooporna

NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia

PLC placebo

ryfampicyna

ang. tuberculosis - gruzlica

ang. World Health Organisation — Swiatowa Organizacja Zdrowia
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Streszczenie

CEL I ZAKRES

Celem analizy wptywu na system ochrony zdrowia jest oszacowanie wydatkéw ptatnika
publicznego w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze Srodkow
publicznych Sirturo® (bedakiliny) jako elementu odpowiedniego skojarzonego schematu
leczenia dorostych chorych na wielolekooporng gruzlice ptuc, finansowanego w ramach
Wykazu lekéw refundowanych w kategorii dostepnosci refundacyjnej leki dostepne w
programie lekowym Leczenie wielolekoopornej gruZlicy ptuc z zastosowaniem bedakiliny

(zwanego dalej Programem lekowym).

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

Swiadczen zdrowotnych oraz zestawienia aspektéw etycznych i spotecznych.

METODYKA

Analize wptywu na budzet wykonano z perspektywy ptatnika publicznego. Przyjeto 2-letni

horyzont czasowy, obejmujgcy okres od wrzesnia 2015 do sierpnia 2017 roku.

Populacje docelowg dla technologii wnioskowanej, okreslong na podstawie Charakterystyki
Produktu Leczniczego Sirturo®, stanowig dorosli chorzy z wielolekooporng postacig gruzlicy
ptuc (MDR-TB, ang. multidrug-resistant tuberculosis), u ktérych nie mozna zastosowac¢ innej
skutecznej terapii wynikajgcej z opornosci lub nietolerancji. Liczebnos¢ populacji docelowe;j
oszacowano na podstawie danych pochodzacych z publikacji Korzeniewska-Kosefa 2013,

Korzeniewska-Koseta 2014.

W analizie wptywu na budzet rozpatrywano dwa scenariusze: istniejgcy oraz nowy.
Scenariusz istniejgcy obrazuje sytuacje obecng, w ktorej bedakilina nie jest refundowana z
budzetu ptatnika publicznego. W scenariuszu tym, w leczeniu wielolekoopornej gruzlicy ptuc,
na podstawie opinii eksperta klinicznego stosowane sg gtéwnie indywidualnie dobrane
schematy wielolekowe, a proces leczenia chorego na wielolekooporng gruzlice ptuc odbywa
sie w warunkach szpitalnych. W scenariuszu prognozowanym (nowym) analizowano
sytuacje, w ktérej Sirturo® jako element odpowiedniego skojarzonego schematu leczenia
dorostych chorych na wielolekooporng gruzlice ptuc bedzie finansowany ze $rodkow
publicznych w ramach Wykazu lekéw refundowanych w kategorii dostepnosci leki dostepne

w programie lekowym.




@ Sirturo® (bedakilina) jako element odpowiedniego skojarzonego
NAH TA schematu leczenia wielolekoopornej gruzlicy ptuc — analiza wptywu 7
IGNORANTIA NOCET na system ochrony zdrowia

Z uwagi na fakt, ze bedakilina jest zawsze stosowana w skojarzeniu z co najmniej trzema
produktami leczniczymi z podstawowego schematu lekdw przeciwgruzliczych, w dalszej
czesci dokumentu przyjeto uproszczenie, w ktorym pod pojeciem bedakiliny (BED)
rozumiano bedakiling w skojarzeniu z co najmniej trzema produktami leczniczymi, na ktore
wyizolowany od chorego patogen wykazat wrazliwo$¢ in vitro, z wyjatkiem sytuacji, w ktérych

wyraznie zaznaczono, ze odnosimy sie wylgcznie do substancji bedakilina.

Komparator, tj. podstawowy schemat lekow przeciwgruzliczych oznaczony bedzie skrétem
PLC, ze wzgledu na przyjecie takiego oznaczenia w badaniach klinicznych (placebo

stosowane byto w badaniach w celu zaslepienia).

Prognozowane rozpowszechnienie technologii wnioskowanej przyjeto na podstawie opinii
eksperta klinicznego, zgodnie z ktérg lek Sirturo® bedzie stosowany u wszystkich chorych

z MDR-TB po objeciu refundacja.

Catkowite koszty (wynikajace z kosztédw rdznigcych leczenia), wyznaczono na podstawie:
kosztu leku Sirturo®, kosztéw hospitalizacji i oceny skutecznosci leczenia w perspektywie
ptatnika publicznego. Koszty wynikajgce z zastosowania poszczegodlnych schematow
postepowania terapeutycznego przyjeto na podstawie wynikdw przeprowadzonej Analizy
ekonomicznej. Koszty jednostkowe technologii wnioskowanej przyjeto na podstawie

informacji uzyskanych od Zamawiajgcego.

Wydatki ptatnika publicznego okreslono w sytuacji braku finansowania technologii
wnioskowanej ze Srodkdéw publicznych w uwzglednianym wskazaniu, to jest w przypadku
utrzymania obecnej sytuacji na rynku (scenariusz istniejgcy), a takze po uwzglednieniu
zakfadanego sposobu refundowania technologii wnioskowanej (scenariusz nowy). Finalnie
wyznaczono inkrementalne wydatki ptatnika publicznego, czyli réznice pomiedzy
scenariuszem prognozowanym (nowym) a scenariuszem istniejgcym. Dla kazdego ze
scenariuszy rozpatrywano 3 alternatywne warianty: najbardziej prawdopodobny, minimalny

oraz maksymailny.

W ramach analizy przeprowadzono analize wrazliwosci zaktadajgcg zmiennos$c:
rozpowszechnienia stosowania technologii wnioskowanej oraz parametréw wykorzystanych

na podstawie Analizy ekonomicznej.
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WYNIKI

Prognozowana fgczna liczba chorych w populacji docelowej wynosi w wariancie
prawdopodobnym (minimalnym; maksymalnym) il
.
.

Wydatki inkrementalne

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

publicznego w wariancie prawdopodobnym (minimalnym; maksymalnym) o |

Inkrementalne wydatki ptatnika publicznego zwigzane z refundacjg ceny leku Sirturo®

w analizowanym wskazaniu wyniosg w wariancie prawdopodobnym (minimalnym;

maksymalnym)
N
I

PODSUMOWANIE | WNIOSKI

W niniejszej pracy dgzono do dokonania oceny wptywu na system ochrony zdrowia w Polsce
decyzji o zakwalifikowaniu Sirturo® (bedakilina) do finansowania w ramach Wykazu lekéw

refundowanych.

Podjecie pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkdéw publicznych technologii
wnioskowanej spowoduje wzrost wydatkow ptatnika o okoto
_______________________________________________JU

stosunku do wydatkow ponoszonych w scenariuszu istniejgcym).

Wzrost ten jest spowodowany kosztem terapii technologig wnioskowang, ktéra bytaby
stosowana dodatkowo jako element skojarzonego schematu leczenia wielolekoopornej
gruzlicy ptuc u wszystkich chorych z MDR-TB w Polsce (rozpoczynajgcych leczenie). Z
uwagi na charakter niniejszej analizy rozpatrywano krotki horyzont czasowy i pierwszy etap
leczenia chorych, dlatego tez zaobserwowac¢ mozna wzrost kosztéw w przypadku realizacji

scenariusza nowego. Jednak na podstawie Analizy ekonomicznej wnioskowana technologia
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jest technologia dominujgcg, poniewaz stosowanie bedakiliny w horyzoncie Analizy
ekonomicznej generuje oszczedno$ci (oszczednosci zwigzane z hospitalizacjg chorych).
Podkreslic rowniez nalezy, ze finansowanie bedakiliny przyczyni sie do zwiekszenia
spektrum terapeutycznego w leczeniu wielolekoopornej gruzlicy ptuc i tym samym umozliwi
specjalistom w tej dziedzinie wybor terapii najkorzystniejszej dla okreslonego chorego.
Odpowiednio dobrana terapia do okreslonego stanu klinicznego chorego przyczyni sie do
zwiekszenia skutecznosci jej leczenia, a tym samym do poprawy sytuacji chorych, wzrostu
ich jakosci zycia, skrocenia dtugosci hospitalizacji i tym samym obnizenia wynikajgcych z niej
kosztow.
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1.Cel analizy wptywu na system ochrony zdrowia

Celem analizy wplywu na system ochrony zdrowia jest oszacowanie wydatkéw ptatnika
publicznego w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze s$rodkéw
publicznych Sirturo® (bedakiliny) jako elementu odpowiedniego skojarzonego schematu
leczenia dorostych chorych na wielolekooporng gruzlice ptuc, finansowanego w Wykazie
lekow refundowanych w kategorii dostepnosci refundacyjnej leki dostepne w ramach
programu lekowego Leczenie wielolekoopornej gruZlicy ptuc z zastosowaniem bedakiliny

(zwanego dalej Programem lekowym).

Ponadto, w ramach niniejszej analizy oceniano etyczne oraz spoteczne konsekwencje
podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych Sirturo® (bedakiliny)

w przedstawionym wskazaniu.

Analiza wptywu na system ochrony zdrowia skfada sie z dwoch czesci — niniejszego
dokumentu oraz arkusza kalkulacyjnego wykonanego w programie MS Excel 2013,
umozliwiajgcego obliczenie prognozowanych wydatkéw ptatnika w zaleznosci od przyjetych

zatozen.

2.Analiza wptywu na budzet

2.1.Metodyka analizy

1. Zdefiniowano populacje docelowg dla technologii wnioskowanej na podstawie
odnalezionych zrédet danych: publikacji Korzeniewska-Kosefa 2013 [11], Korzeniewska-
Kosefa 2014 [12].

2. Przeprowadzono prognoze liczebnosci populacji w kolejnych latach horyzontu

czasowego, poczawszy od 2015 roku.

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

pozytywnej decyzji refundacyjnej dla tej interwenc;ji.

4. Na podstawie wynikow przeprowadzonej analizy ekonomicznej oszacowano koszty terapii

technologii wnioskowanej oraz pozostatych opcji terapeutycznych (schematy aktualnie
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stosowane w Polsce w ramach hospitalizacji ze wzgledu na to, iz proces leczenia chorych

na wielolekooporng gruzlice ptuc odbywa sie w Polsce w warunkach szpitalnych).

5. Obliczono przewidywane wydatki ptatnika w populacji docelowej w latach ujetych w
horyzoncie czasowym analizy dla scenariusza istniejgcego, czyli w przypadku braku

finansowania technologii wnioskowanej ze srodkéw publicznych.

6. Obliczono przewidywane wydatki ptatnika w populacji docelowej w horyzoncie czasowym
analizy dla scenariusza nowego, czyli w przypadku podjecia przez ptatnika pozytywnej

decyzji o finansowaniu technologii wnioskowanej ze srodkéw publicznych.

7. Obliczono wydatki inkrementalne, czyli réznice pomiedzy wydatkami w scenariuszu
nowym, a wydatkami w scenariuszu istniejgcym. W tym przypadku, wydatki inkrementalne
przyjmujg wartosci wyzsze od zera oznacza to dodatkowe obcigzenia finansowe zwigzane

z podjeciem pozytywnej decyzji refundacyjne;.

8. W niniejszym dokumencie wyniki oraz warto$ci parametrow podawano najczesciej z
doktadnoscia do dwoch miejsc po przecinku, natomiast obliczenia wykonano na

wartosciach bez zaokraglen (w celu uzyskania bardziej doktadnych wynikow).

9. Przeprowadzono analize wrazliwoséci dla oszacowania populacji docelowej oraz

kluczowych parametrow uwzglednianych w niniejszej analizie.

2.2.Horyzont czasowy

Zgodnie z Wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych (AOTM) oraz
Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnym wymagan (Rozporzgdzenie Ministra Zdrowia z
dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy
uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu oraz o
podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, Srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobu medycznego, ktére nie majg odpowiednika refundowanego w danym
wskazaniu), horyzont czasowy analizy wptywu na budzet powinien obejmowac okres do
momentu ustalenia sie stanu rownowagi oraz co najmniej pierwsze 2 lata od daty

rozpoczecia finansowania danej technologii medycznej ze sSrodkéw publicznych [1, 19].

W analizie przyjeto 2-letni horyzont czasowy, obejmujgcy okres od wrzesnia 2015 roku do
sierpnia 2017 roku. Uzasadnieniem przyjecia takiego horyzontu czasowego jest wskazanie

przez eksperta klinicznego, ze po rozpoczeciu refundacji wnioskowanej technologii
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medycznej bedzie ona stosowana u wszystkich chorych z MDR-TB (lek jest innowacyjny i
jego udziat po rozpoczeciu refundacji bedzie stabilny; dodatkowo czas leczenia — faza
intensywna oraz faza wyjatawiajgca trwajg ok. 2 lat, a wiec 2 — letni horyzont czasowy

obejmie petny cykl leczenia).

Dodatkowo, zgodnie z Ustawg z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, Srodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U.
Nr 122, poz. 696, dalej zwang Ustawg o refundacji) [22], pierwsza decyzja refundacyjna

wydawana jest na 2 lata, co potwierdza zasadnos$¢ przyjetego horyzontu czasowego analizy.

2.3.Perspektywa

Zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnym wymagan, dotyczacym minimalnych
wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy wptywu na budzet, analiza zostata przeprowadzona
z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczeh ze Srodkow
publicznych (zgodnie z art. 14 Ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 roku o $wiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych jest nim ptatnik publiczny, czyli Narodowy
Fundusz Zdrowia [22])

2.4.Scenariusze poréwnywane

W analizie wptywu na budzet rozwazano dwa scenariusze: istniejgcy oraz scenariusz nowy.
Scenariusz istniejgcy obrazuje sytuacje obecng, w ktérej technologia wnioskowana nie jest
refundowana w omawianym wskazaniu z budzetu pfatnika publicznego (na podstawie
Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 24 czerwca 2014 roku w sprawie wykazu
refundowanych lekéw, $rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobow medycznych na dzien 1 lipca 2014 roku, zwanego dalej Obwieszczeniem MZ w
sprawie wykazu lekow refundowanych [16]). Chorzy w tym scenariuszu leczeni sg za
pomocg schematu podstawowego i zgodnie z opinig eksperta klinicznego caty proces

leczenia odbywa sie w warunkach szpitalnych (hospitalizacja) (patrz rozdziat 8.4).

W scenariuszu nowym przyjeto sytuacje, w ktoérej technologia wnioskowana jest
refundowana jako elementu odpowiedniego skojarzonego schematu leczenia dorostych
chorych na wielolekooporng gruzlice ptuc w Wykazie lekéw refundowanych w kategorii
dostepnosci refundacyjnej leki dostepne w ramach programu lekowego. W analizie
uwzgledniono finansowanie tej technologii medycznej w oddzielnej grupie limitowej, zgodnie

Z uzasadnieniem wskazanym w zatgczniku (rozdziat 8.1.).
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Dla kazdego ze scenariuszy przyjeto 3 mozliwe warianty, zalezne od szacowanej na kolejne
lata, wielkosci populacji docelowej. Wptyw na budzet ptatnika, wyznaczony zostat jako

réznica pomiedzy tymi scenariuszami.

Analizowane scenariusze (istniejgcy, nowy) oraz ich warianty (minimalny, prawdopodobny,

maksymalny) przedstawiono na ponizszym schemacie.

Rysunek 1.
Mozliwe scenariusze brane pod uwage w analizie wptywu na budzet

Scenariusz istniejacy

Scenariusz nowy
brak refundacji technologii

refundacja technologii wnioskowanej w

wnioskowanej w analizowanym analizowanym wskazaniu

wskazaniu

- wariant minimalny - wariant minimalny

- wariant prawdopodobny - wariant prawdopodobny
-wariant maksymalny - wariant maksymalny

Zrédto: opracowanie wtasne

2.5.Populacja

2.5.1. Populacja obejmujgca wszystkich chorych, u ktérych
technologia wnioskowana moze zosta¢ zastosowana
Populacje badang w analizie wptywu na budzet stanowig chorzy, u ktérych oceniania

technologia moze by¢ zastosowana [1]. Zgodnie z Charakterystykg Produktu Leczniczego

Sirturo®, bedakilina wskazana jest w leczeniu [3]:
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dorostych, jako element odpowiedniego skojarzonego schematu leczenia
wielolekoopornej gruzlicy ptuc, gdy nie mozna zastosowaé innego skutecznego

leczenia z powodu opornosci lub nietolerancji.

Wielko$¢ populaciji, w ktorej wnioskowana technologia moze by¢ stosowana okreslono na
podstawie danych z publikacji Korzeniewska-Kosefa 2013 [11], Korzeniewska-Koseta 2014
[12].

Ze wzgledu na fakt, ze lek Sirturo®, jest stosowany w fazie intensywnej, ktéra trwa ok. 8
miesiecy, tj. zamyka sie w okresie jednego roku w analizie uwzgledniono, ze te interwencje
otrzymajg chorzy rozpoczynajgcy leczenie w danym roku. W zwigzku z tym oszacowania
liczby chorych kwalifikujgcych sie do terapii oparto na danych dotyczgcych zachorowalnosci.
W analizie uwzgledniono dane dotyczgce zachorowalnosci, poniewaz to one bedg miaty

znaczenie w oszacowaniu wydatkéw inkrementalnych.

Wedtug zebranych danych, leczenie z powodu MDR-TB w latach 2011-2013 rozpoczeto:

Dane te pokazujg, ze zachorowalno$¢ na MDR-TB nie charakteryzuje sie, wyraznym
trendem wzrostowym lub spadkowym. Na tej podstawie w analizie uwzgledniono, ze liczba
chorych rozpoczynajgcych leczenie w wariancie prawdopodobnym bedzie srednig z lat 2011-
2013, a w wariancie minimalnym i maksymalnym bedzie réwna odpowiednio najmniejszej

i najwiekszej wartoéci z lat 2011-2013.

Zatozono, ze liczby te reprezentujg chorych w wieku ponad 18 lat, zaréwno chorych, u
ktérych potwierdzono posiewem plwociny MDR-TB po raz pierwszy jak i z nawrotem oraz

gruzliczym zajeciem ptuc. Zatozenia te sg konserwatywne.

Catkowitg liczbe chorych, u ktérych technologia moze by¢ zastosowana przedstawiono w

ponizszej tabeli.

Tabela 1.
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Zrédto: opracowanie wlasne

2.5.2.Populacja docelowa, wskazana we wniosku

Populacja wskazana we wniosku refundacyjnym oraz oceniana w niniejszej analizie pokrywa
sie z populacjg wskazang w Charakterystyce Produktu Leczniczego Sirturo® , a wiec jest
zbiezna z populacjg chorych, u ktérych technologia wnioskowana moze by¢ stosowana [3].

Wielkos¢ tej populacji przedstawiono powyzej (rozdziat 2.5.1., Tabela 1).

Przyjete w niniejszej analizie dane dotyczace populacji w ktorej wnioskowana technologia
moze byC¢ stosowana, zbieznej z populacjg docelowg wskazang we wniosku sg zgodne
Z oszacowaniami epidemiologicznymi przedstawionymi w Analizie klinicznej [5]. Nie
uwzgledniono tych danych w niniejszej analizie (dane szacowane), poniewaz do obliczen w
analizie wybrano dane bezposrednio przedstawiajgce liczbe zachorowah w analizowanym
wskazaniu, a wiec obarczone najmniejszg niepewnoscig [11, 12]. Dodatkowo przedstawione
dane potwierdzajg jedynie wykorzystane w analizie dane dotyczgce liczby nowych

zachorowan na MDR-TB w Polsce.

Wedlug informacji Giéwnego Urzedu Statystycznego (GUS) na podstawie danych
z Krajowego Rejestru Zachorowan na Gruzlice, w 2012 roku gruzlice (ogétem)
zdiagnozowano u ponad 7,5 tys. os6b czyli o blisko 1 tys. oséb mniej niz w 2011 roku. 93%
(okoto 7 tys.) przypadkow stanowita gruzlica ptuc. Wskaznik zachorowalnosci wynosit

20/100 tys. mieszkancéw [8].

W Polsce w 2011 roku oporno$¢ na INH (izoniazyd) i RIF (ryfampicyna) byta stwierdzana u
I chorych na gruzlice (ogotem) ze znanym wynikiem lekowrazliwosci (tj.
spos$réd 89,5% przypadkéw z dodatnim wynikiem posiewu) [25]. Przyjmujgc te same

proporcje mozna oszacowac, ze wsrod chorych na gruzlice ptuc, opornos¢ na INH i RIF

stwierdza sie u |

Wedtug raportow WHO dotyczacych gruzlicy w Polsce, w 2012 roku catkowita liczba
zgtoszonych chorych na gruzlice wynosita 7 542, w tym 6 665 nowych przypadkow i 877

chorych ze wznowionym leczeniem (nowi chorzy rozpoczynajacy leczenie oraz chorzy

rozpoczynajacy leczenie po nawrocie) G
I
I
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W ponizszej tabeli przedstawiono podsumowanie powyzszych danych oraz sposob
szacowania liczby chorych na wielolekooporng gruzlice ptuc w zaleznoéci od zrédta danych

(w przypadku dokonywanych obliczen podano liczby w przyblizeniu do 1 chorego).

Tabela 2.
Oszacowanie populacji docelowej na podstawie danych GUS, WHO

2.5.3.Populacja, w ktérej technologia wnioskowana jest obecnie

stosowana

Obecnie bedakilina nie jest w Polsce stosowana.

! podane przedziaty wartosci wskazujg na niepewnos¢ wynikow
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2.5.4.Populacja, w ktérej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zatozeniu, ze minister wiasciwy do spraw

zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja

W scenariuszu nowym uwzgledniono udziat w rynku dla leku Sirturo® wynoszacy 100%, co
jest zatozeniem konserwatywnym i zgodnym z opinig eksperta klinicznego. Tym samym
populacja, w ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze minister
wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacjg jest zbiezna z populacjg
chorych, u ktorych technologia wnioskowana moze by¢ stosowana [3]. Wielkos¢ tej populacii

przedstawiono powyzej (rozdziat 2.5.1., Tabela 1).

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

zdrowia nie wyda decyzji o objeciu refundacja

W przypadku braku wydania pozytywnej decyzji dotyczacej refundacji wnioskowanej

technologii, lek Sirturo® nie bedzie stosowany.

2.6.Analiza kosztow

Kategorie kosztow zaczerpnieto z Analizy ekonomicznej [10]. ZauwazyC tutaj nalezy, ze
wplyw nawynik koncowy, a wiec na warto§¢ wydatkow inkrementalnych pfatnika
publicznego, majg catkowite koszty réznigce. Catkowite koszty réznigce nalezy tutaj
zdefiniowac jako koszty wystepujgce w ramach jednego ze scenariuszy, a wiec roznigce

oceniane technologie medyczne.

W analizie z perspektywy ptatnika publicznego uwzgledniono i oceniano nastepujgce

kategorie kosztow bezposrednich medycznych:

koszty leku bedakiliny;

koszty hospitalizacji.

Pozostate kategorie kosztow bezposrednich uznano za nier6znigce zaliczajgc je do kategorii
kosztéw wspdlnych. Koszty te (jako koszty wspdlne dla technologii wnioskowanej
i komparatora) nie majg wptywu na wyniki analizy. Nie byty zatem ostatecznie brane pod
uwage w obliczeniach. W ponizszej tabeli (Tabela 3.) wyszczegdlniono poszczegdlne koszty

nierdznigce oraz przedstawiono zasadnos¢ kwalifikacji do kategorii kosztow nierdznigcych.
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Tabela 3.

Koszty nieréznigce oceniane technologie medyczne
Kategoria kosztowa Uzasadnienie kwalifikacji

Koszt kwalifikacji chorych do leczenia

w Programie lekowym Koszt zawarty w koszcie hospitalizacji

Koszt podstawowych schematow

wielolekowych Koszt zawarty w koszcie hospitalizacji

Dotyczy wszystkich chorych leczonych technologig oceniang
i komparatorem w tej samej wysokosci. Rowniez koszt
zawarty w koszcie hospitalizacji

Koszt monitorowania i oceny skutecznosci
leczenia

W odniesieniu do bezpieczehstwa stosowania terapii na
podstawie wynikéw w Analizie klinicznej mozna przypuszczaé
ze profile bezpieczenstwa BED w skojarzeniu z terapig
podstawowg i standardowego sposobu leczenia gruZlicy
wielolekoopornej sg poréwnywalne (dodanie BED do
schematu standardowego nie pogarsza bezpieczenstwa
leczenia). Dodatkowo leczenie chorych w analizowanym
wskazaniu odbywa sie w warunkach szpitalnych, dlatego
koszty leczenia zdarzen niepozgdanych zawierajg sie w
kosztach hospitalizacji

Koszt leczenia zdarzen niepozadanych

Zrodto: opracowanie wlasne

2.6.1.Koszt lekow

2.6.1.1.Dawkowanie lekow

BEDAKILINA

Do obliczenia kosztu stosowania uwzglednianych technologii medycznych konieczne byto
wyznaczenie dawki leku. Na podstawie Charakterystyki Produktu Leczniczego Sirturo® [3]

okreslono, ze w leczeniu wielolekoopornej gruzlicy ptuc bedakilina podawana jest w dawce:

e tygodnie 1-2: 400 mg (4 tabletki po 100 mg) raz na dobe;
e tygodnie 3-24: 200 mg (2 tabletki po 100 mg) trzy razy w tygodniu (z co najmniej 48-
godzinnym odstepem pomiedzy dawkami).
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2.6.1.2.Ceny lekow

BEDAKILINA

Obecnie lek nie jest finansowany w Polsce. Niniejsza analiza dotyczy optacalnosci
stosowania BED jako elementu odpowiedniego skojarzonego schematu leczenia dorostych
chorych na wielolekooporng gruzlice ptuc w Wykazie lekéw refundowanych w kategorii
dostepnosci leki dostepne w ramach programu lekowego. W analizie uwzgledniono
finansowanie leku w oddzielnej grupie limitowej, zgodnie z uzasadnieniem wskazanym
w rozdziale 8.1. Rozwazono poziom odptatnosci leku, zgodny z zapisami Ustawy o

refundacji, tj. lek wydawany bezptatnie [23].

Cene zbytu netto BED otrzymano od Zamawiajgcego, wynosi ona [
Zgodnie z zapisami Ustawy o refundacji wyznaczono urzedowg cene zbytu oraz cene

hurtowg brutto (biorgc pod uwage finansowanie w odrebnej grupie limitowej) [23].
Wartosci poszczegdlnych cen leku prezentuje tabela ponizej (Tabela 4.).

Tabela 4.
Ceny lekéw uwzglednionych w analizie (PLN)

Cena zbytu Urzedowa cena Cena Limit Wysokos¢ opflaty
hurtowa finansowania swiadczeniobiorcy

Substancja

Zrbdto: opracowanie wiasne na podstawie danych od Zamawiajgcego [4]

Na podstawie wskazanego dawkowania oraz cen wyznaczono koszt jednostkowy BED w
cyklu (cykl 28 dniowy, przyjeto, ze rok skfada sie z trzynastu 28-dniowych cykli) oraz koszt

roczny. Warto$ci wskazano w ponizszej tabeli.

Tabela 5.
Koszt lekéw w analizowanym wskazaniu, brany pod uwage w analizie (PLN)

Koszt roczny
(6 cykli stosowania)

Substancja Koszt w pierwszym cyklu Koszt w cyklach 2-6

BED —

Zrédto: opracowanie wtasne
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2.6.2.Koszt hospitalizacji

Na podstawie Zarzadzenia Prezesa NFZ 89/2013/DSOZ jeden osobodzieh hospitalizacji
w ramach produktu 5.52.01.0001459 Gruzlica wielolekooporna, mykobakteriozy — leczenie
dfugoterminowe ma wartos¢ 5 punktéw [26]. Cene punktu dla hospitalizacji przyjeto na
podstawie Informatora o umowach NFZ [9] (52 PLN). Koszt hospitalizacji przedstawiono
w tabeli ponize;j.

Tabela 6.
Koszt hospitalizacji w analizowanym wskazaniu

INEVATTEY Wartos¢ Koszt Koszt Koszt w Koszt
Kod produktu swiadczenia punktowa punktu SZP | tygodniowy cyklu (PLN) roczny
(PLN) (PLN) (PLN)

Gruzlica

wielolekooporna,

5.52.01.0001459 mykobakteriozy -
leczenie

diugoterminowe

Zrbdto: opracowanie wtasne
2.6.3.Podsumowanie kosztow

Catkowite roczne koszty lekow oraz hospitalizacji wyznaczono wykorzystujac wyniki z
modelu wykorzystanego w Analizie ekonomicznej [10] dotyczace skutecznosci i przezycia
chorych w analizowanym wskazaniu. Na podstawie modelu obliczono oczekiwang wartos¢
niezdyskontowanych  wydatkéw pfatnika publicznego zwigzanych z leczeniem
nowozdiagnozowanych chorych na MDR-TB w kolejnych latach leczenia. W obliczeniach
uwzgledniono, dlugos¢ hospitalizacji po uzyskaniu konwersji posiewu plwociny
odpowiadajacg diugosci fazy wyjatawiajacej w leczeniu MDR-TB réwng 13 miesiecy zgodnie
z Szczeklik 2012 [15]. W ponizszej tabeli, przedstawiono warto$¢ oczekiwanych wydatkéw
ptatnika zwigzanych z leczeniem nowozdiagnozowanego chorego na MDR-TB w horyzoncie
3 lat.

Tabela 7.
Catkowite oraz z podziatem na kategorie kosztowe roczne koszty rézniagce,
z perspektywy ptatnika publicznego

Koszt hospitalizacji Koszt catkowity

Koszt Ieléu
2]=) PLC Sirturo BED PLC

Rok leczenia
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Zrédto: opracowanie wtasne

Szczegotowy opis modelowania kosztow zawarto w Analizie ekonomicznej [10]. Nalezy przy
tym zaznaczy¢, ze ze wzgledu na ekstrapolacje danych z badania C208 poza horyzont
obserwacji, krzywe prawdopodobienstw wykorzystane w modelu mogg wygasac wolniej niz
ma to miejsce w rzeczywistosci, co skutkuje zawyzeniem kosztéw w pézniejszych latach
leczenia. W niniejszej analizie uwzgledniono jednakze wszystkie koszty wynikajgce z
hospitalizacji chorych nowozdiagnozowanych w okresie od wrzesnia 2015 roku do sierpnia
2017, tj. koszty pierwszego, drugiego oraz trzeciego roku leczenia, co jest spéjne z
podejsciem zastosowanym w Analizie ekonomicznej. Zgodnie z podrecznikiem chorob
wewnetrznych Szczeklik 2012 [15] leczenie MDR-TB trwa ponad 20 miesiecy, w przypadku
odpowiedzi na leczenie potwierdzonej dwoma ujemnymi wynikami posiewu plwociny, dlatego
tez, mozna uzna¢, ze uwzglednienie kosztéw drugiego a nawet trzeciego roku nie jest

nieuzasadnione i nie stanowi powaznego obcigzenia prognozy wydatkow.

2.7.Podsumowanie danych wejsciowych

Podsumowanie danych wejsciowych przedstawiono w ponizszej tabeli, uwzgledniajgc przy
tym parametry wykorzystane w Analizie ekonomicznej do modelowania skutecznosci oraz

przezycia chorych.

Tabela 8.
Dane wejsciowe uwzgledniane w analizie wptywu na budzet

Parametr Wartosé Zrédto
400 mg/dzien, codziennie, tygodnie
1-2
Dawkowanie Sirturo® » ) ' Charakterystykg pro%uktu
200 mg/dzien, 3 razy w tygodniu, leczniczego Sirturo™ [3]
tygodnie 3-24.
Cena zbytu netto Sirturo® I Dane dostfir.czone przez
Zamawiajgcego [4]
Koszt hospitalizacji w Zarzgdzenie nr 89/2013/DS0OZ
cyklu 7280 PLN Prezesa NFZ [26]
Udzialy w rynku BED w
scenariuszu nowym w 100% Zatozenie na podstawie opinii
kolejnych latach horyzontu 0 eksperta klinicznego
EQEYAY
. Korzeniewska-Kosefa 2013 [11];
PO I CEEEETE Tabela 1 Korzeniewska-Kosefa 2014 [12]
Dlugos¢ hospitalizacji po
konwersji posiewu 13 miesiecy Szczeklik 2012 [15]
plwociny
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Parametr

Parametry funkcji
prawdopodobienstwa

Dane dostarczone przez

konwersji posiewu Tabela 14 Zamawiajgcego [4] (z badania C208)
plwociny
Liu 2011 [14], Tiemersma 2011 [21],
i Tablice trwania zycia dla 2012 roku
Prawdogogﬁglenstwo Tabela 15 [6], Prognoza ludnosci na lata 2008-
9 2035 [7], Korzeniowska-Kosefa 2013
[11]

Zrédto: opracowanie wiasne

2.8.Wydatki budzetowe w horyzoncie analizy

Zgodnie z Ustawg o refundacji w sytuacji, gdy budzet na refundacje przekroczy 17%
catkowitego budzetu na refundacje swiadczen gwarantowanych, powinna by¢ prowadzona
analiza kwot przekroczenia. Na podstawie sprawozdania z dziatalnosci Narodowego
Funduszu Zdrowia (NFZ) wnioskowa¢ mozna [20], ze w horyzoncie analizy warunek
powyzszy nie zostanie spetniony (w 2013 roku wydano na refundacje lekéw mniej, niz
zakfadano w budzecie — wykonano 88% planowanego budzetu na refundacje). Ponadto,
budzet Narodowego Funduszu Zdrowia na rok 2014 jest wyzszy niz na rok 2013 [17, 18].

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

Na podstawie oszacowana wielkosci populacji chorych leczonych, wykorzystujgc
szacunkowe udziaty w rynku lekéw oraz catkowite koszty r6znigce leczenia jednego chorego
w ciggu roku, wyznaczono roczne wydatki budzetowe w perspektywie ptatnika publicznego
(wynikajgce z kosztéw réznigcych oceniane technologie medyczne). Wydatki te bedg sie

rézni¢ w zaleznosci od przyjetego scenariusza oraz jego wariantu.

2.8.1.Aktualne wydatki budzetowe

Aktualne wydatki budzetowe, zwigzane z leczeniem populacji docelowej oszacowano biorgc
pod uwage liczbe chorych rozpoczynajgcych leczenie w 2013 roku na podstawie publikaciji
Korzeniewska-Kosefa 2013 [11] (44 chorych) oraz liczbe chorych z roku 2012
kontynuujgcych leczenie (35 chorych w 2012 roku na podstawie publikacji Korzeniewska-
Kosefa 2013 [11]). Podobnie jak w scenariuszu istniejgcym koszty wyznaczono w oparciu
o wyniki dotyczgce skutecznosci i przezycia chorych pochodzgce z modelu zastosowanego
w Analizie ekonomicznej. Leczenie MDR-TB odbywa sie w warunkach szpitalnych, dlatego

tez uwzgledniono koszty hospitalizacji, ktére zawierajg koszty stosowanych technologii
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medycznych. Oszacowane w ten sposéb aktualne wydatki budzetowe wynoszg okoto

I ' 2013 roku.

Obecnie bedakilina nie jest stosowana w analizowanej populacji chorych. Koszt leku jest
zatem zerowy.

2.8.2.Prognozowane wydatki budzetowe

Wyniki analizy przedstawiono w uwzglednianym horyzoncie czasowym, z perspektywy
pfatnika publicznego. Dodatkowo wyniki przedstawiono w wariantach (minimalny,
prawdopodobny, maksymaliny).
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Tabela 9.
Wyniki analizy wplywu na budzet z perspektywy ptatnika publicznego

Scenariusz istniejacy Scenariusz nowy Wydatki inkrementalne

Wariant ¢ :
wrzesien- 2016 styczen- wrzesien- 2016 styczen-sierpien wrzesien- zizgz;nr’\_
grudzien 2015 sierpien 2017  grudzien 2015 2017 grudzien 2015 20'17
Catkowite koszty réznigce*
minimalny W ________Nn_N [ [ I S | .
prawdopodobny g NN B NN | [ [ I S | .
PESNCINT I I B | I I I N |
Koszt bedakiliny (Sirturo®)
minimalny - - - EEEnn TN I | I | D |
prawdopodobny [ [ | [ L L I N |
maksymalny [ [ [ I I I I N |
Koszt hospitalizaciji
minimalny s T BN I I | I |
prawdopodobny g Wl B NN | [ [ I I .
maksymainy g g W8 NN I I | I |

* biorgc pod uwage kategorie kosztowe we wszystkich uwzglednianych zakresach Swiadczen
Zrédto: opracowanie wiasne
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Realizacja scenariusza nowego w poréwnaniu do sytuacji obecnej spowoduje wzrost
wydatkow (wynikajgcych z kosztdw réznigcych leczenia, biorgc pod uwage kategorie
kosztowe we wszystkich uwzglednianych zakresach s$wiadczen) z perspektywy ptatnika
publicznego w wariancie prawdopodobnym (minimalnym; maksymalnym) o |

I ' okresie styczen-sierpien 2017.

Inkrementalne wydatki ptatnika publicznego zwigzane z refundacjg ceny leku Sirturo®

w analizowanym wskazaniu wyniosg w wariancie prawdopodobnym (minimalnym;

maksymalnym) |

I ' okresie styczen-sierpien 2017.

Wyniki analizy wptywu na budzet przedstawiono réwniez graficznie na ponizszym wykresie.
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3.Analiza wrazliwosci

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

przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 10.
Parametry uzyte w analizie wrazliwosci wraz z zakresem zmiennosci i zrédtem
danych

Wartos¢ an
Nowa wartos¢ parametru
parametru z -
Parametr (minimalna,
analizy
maksymalna)
podstawowej
UdZ|ai w rynku w kolejnych .
latach horyzontu analizy Zalozenie
Odsetek chorych umierajacych 0,18% min 0,15%
na miesiac (ujemny posiew
p|W0c|ny) 0,18% max 0,21%
Tiemersma 2011 [21]
Odsetek chorych umierajacych 1,30% min 1,23%
na miesigc (dodatni posiew
plwociny) 1,30% max 1,33%
Czas do konwersji posiewu 2,44 min 1,87 Dane od Zamawiajgcego
plwocmy (HR) 2,44 max 301 [4] (z badania C208)
Wzrost smiertelnosci (HR), .
MDR-TB vs. TB 1 max 1,81 Liu 2011 [14]
Dlugos¢ hospitalizacji po 13 max 26 Zatozenie (co najmniej 2
konwersji posiewu plwociny lata)
Parametr funkcji 4,99 min 4,78
prawdopodobienstwa
konwersji posiewu plwociny-
tygodnie 0-8 (stata B) 4,99 max 5,19
Parametr funkcji 0.73 min 0,62
prawdopodobienstwa
konwersji posiewu plwociny-
tygodnie 0-8 (odchylenie 0,73 max 0,85
standardowe o)
Dane od Zamawiajgcego
Parametr funkcji 568 : 528 .
prawdopodobienstwa ' min ' [4] (z badania C208)
konwersji posiewu plwociny-
tygodnie 8-24 (stata B) 5,68 max 6,08
Parametr funkcji 1.90 min 164
prawdopodobienstwa ' '
konwersji posiewu plwociny-
tygodnie 8-24 (odchylenie 1,90 max 2,17
standardowe o)
Parametr funkcji 8,28 min 7,19
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Parametr

prawdopodobienstwa
konwersji posiewu plwociny-
tygodnie 24+ (stata B)

Parametr funkcji
prawdopodobienstwa
konwersji posiewu plwociny-
tygodnie 24+ (odchylenie
standardowe o)

Zrodto: opracowanie wlasne

Wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono w ponizszej tabeli.

Wartos¢
parametru z
analizy
podstawowej

Nowa wartos¢ parametru
(minimalna,
maksymalna)

Podkreslic nalezy, ze

najwiekszy wptyw na zmiane wynikow inkrementalnych analizy ma parametr dotyczgcy

udziatbw w rynku wnioskowanej technologii, w scenariuszu nowym, w kolejnych latach

horyzontu analizy. Pozostate parametry nie majg znaczgcego wptywu na wyniki

inkrementalne.
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Tabela 11.
Wyniki analizy wrazliwosci w zaleznosci od wariantu z perspektywy ptatnika publicznego (min PLN)
0 O = e e A P e e A P e o P
narame O aria a aria prawdopoaob a
Para e para e
podstawowe - '. -- 016 0 016 0 016 0
0 0 0
. pelz : : : : | | | | | | | | [
. — U | [ | | | | | | [
00% 2 00% [ [ [ [ [ [ [ [ [
el > 0,18% 0,15% [ | | | | [ [ [ [
plwo DRt | L2l I [ I I I I I I [
2l : o - | [ | | | | | | [
plwo v : e I [ I I I I I I [
as do konwersji posie 5h : | | | | | | | | [
e = : ! | [ | | | | | | [
0 : 0 R L o | [ (| (| (| | | | [
DR-TB B o
Lo : £ | [ (| (| (| | | | [
Diugo$é hosp Do | | | | | | | | &
e : £ | [ | | | | | | [
R el 2 . - - - - - - - -
JEEIE J U:0 I [ I I I I I I [
onwersjt posiewu piwocir 0 S BN B | N = = =
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Wartosé Nowa Wynik inkrementalny (mln PLN) Wynik inkrementalny (mIn PLN) Wynik inkrementalny (min PLN)

wartos¢ wariant minimalny wariant prawdopodobny wariant maksymalny
parametru

parametru z
analizy

.| (minimalna, : ; -
POdStaWOWe] | oysymalna)  sppc 2016 1vi12017  ox] 2016 112017 pox] 2016 | VIl 2017

Parametr

standardowe 0)

Parametr funkcji
prawdopodobienstwa
konwersji posiewu plwociny-
tygodnie 8-24 (stata B)

Parametr funkcji
prawdopodobienstwa
konwersji posiewu plwociny-
tygodnie 8-24 (odchylenie
standardowe o)

Parametr funkcji
prawdopodobienstwa
konwersji posiewu plwociny-
tygodnie 24+ (stata )

Parametr funkcji
prawdopodobienstwa
konwersji posiewu plwociny-
tygodnie 24+ (odchylenie
standardowe o)

Zrédto: opracowanie wtasne
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4 Wplyw na organizacje udzielania swiadczen

zdrowotnych

Decyzja dotyczacy refundacji produktu Sirturo® (bedakilina) jako elementu odpowiedniego
skojarzonego schematu leczenia dorostych chorych na wielolekooporng gruZlice ptuc,
finansowanego w Wykazie lekow refundowanych w kategorii dostepnosci refundacyjnej leki
dostepne w ramach programu lekowego., nie spowoduje nowych konsekwencji w organizacji

udzielania swiadczen zdrowotnych.

W zwigzku z powyzszym, w wyniku rozpoczecia finansowania ocenianej technologii
medycznej, nie wystgpi koniecznos¢ dodatkowych szkolen personelu medycznego, czy tez
tworzenia nowych wytycznych okreslajgcych sposob podawania leku. Objecie refundacjg
technologii wnioskowanej nie bedzie zatem miec istotnego wptywu na organizacje udzielania

Swiadczen zdrowotnych.

5.Aspekty etyczne i spoteczne

Decyzja dotyczaca objecia refundacjg produktu Sirturo® w ramach Wykazu lekéw
refundowanych, dotyczy wylgcznie chorych kwalifikujgcych sie do programu lekowego, a
zatem pacjentéw spetniajgcych wszystkie kryteria wigczenia, co zapewnia, ze technologia
bedzie stosowana w populacji chorych, u ktérych spodziewane sg najwieksze korzysci

kliniczne.

Analiza skutecznoéci bedakiliny skojarzonej ze standardowg terapig przeciwgruzliczg
wzgledem stosowania jedynie standardowej terapii (wykonana w Analizie klinicznej [5]),
wykazata znamienng przewage bedakiliny dla kluczowych efektéw zdrowotnych (tj. czas do
konwersji posiewu plwociny oraz odsetek chorych u ktdérych wystgpita konwersja posiewu
plwociny). [5]. Generuje wiec istotne klinicznie dodatkowe efekty zdrowotne, w poréwnaniu
do obecnie stosowanej w praktyce Klinicznej standardowej terapii przeciwgruzlicze;.
W zakresie profilu bezpieczenstwa stwierdzono, iz mozna przypuszcza¢, ze profile
bezpieczenstwa BED w skojarzeniu z terapig podstawowg i standardowego sposobu
leczenia gruzlicy wielolekoopornej sg porownywalne (dodanie BED do schematu

standardowego nie pogarsza bezpieczenstwa leczenia) [5].
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Ponadto, zastosowanie u chorych BED wptywa korzystnie na poprawe jakosci ich zycia (na

podstawie Analizy ekonomicznej chorzy zyskujg 1,61 roku zycia w petnym zdrowiu).

Pozytywna decyzja dotyczgca finansowania technologii

wnioskowanej,

nie stoi

sprzecznosci z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami prawnymi i nie naktada na chorego

dodatkowych wymogdéw zwigzanych z rozpoczeciem leczenia.

Ponizsza tabela (Tabela 12.) przedstawia ocene aspektéw spotecznych

dotyczacej stosowania technologii wnioskowanej w omawianym wskazaniu.

Tabela 12.
Aspekty spoteczne i etyczne

i etycznych

Warunek Wartos¢

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

Zadne

Czy niekwestionowany jest réwny dostep do technologii
jednakowych potrzebach;

medycznej przy

Tak

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

Duza korzysé
dla waskiej
grupy chorych

Czy technologia stanowi odpowiedz na niezaspokojone dotychczas potrzeby grup
spotecznie uposledzonych;

Nie

Czy technologia stanowi odpowiedz dla oséb o najwiekszych potrzebach
zdrowotnych, dla ktérych nie ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia.

powodowa¢ problemy spoteczne, w tym:

Tak/Nie*

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

wpltywac na poziom satysfakcji pacjentow z otrzymywanej opieki medycznej; Nie
grozi¢ niezaakceptowaniem postepowania przez poszczegolnych chorych; Nie
powodowac¢ lub zmienia¢ stygmatyzacje; Nie
wywotywac lek; Nie
powodowaé dylematy moralne; Nie
stwarza¢ problemy dotyczgce ptci lub rodzinne. Nie

Konieczne jest tez przeanalizowanie, czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii:

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

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

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

w
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Warunek Wartos¢é

pacjenta w podejmowaniu decyzji o wyborze metody postepowania.

*chorzy majg dostep do standardowej terapii przeciwgruzliczej, jednak jest ona najczesciej
niewystarczajgca
Zrodto: opracowanie wiasne

6.Zatozenia i ograniczenia

W analizie uwzgledniono ponadto, ze technologia wnioskowana finansowana bedzie w
ramach odrebnej grupy limitowej, zgodnie z uzasadnieniem wskazanym w rozdziale 8.1.
Podstawe limitu w tej grupie limitowej stanowi¢ bedzie Sirturo® (opakowanie 188 tabl.) w
zwigzku z tym, ze bedzie jedynym lekiem w nowej grupie limitowej. Podejscie takie jest

zgodne z zapisami Ustawy o refundaciji.

Zatozono, ze liczba populacji uwzgledniona w niniejszej analizie reprezentuje chorych w
wieku ponad 18 lat, zaréwno chorych, u ktérych potwierdzono posiewem plwociny MDR-TB

po raz pierwszy jak i z nawrotem oraz gruzliczym zajeciem ptuc.

W analizie zatozono, ze koszty diagnostyki, monitorowania oraz podania leku oraz dziatanh

niepozadanych rozliczane sg w ramach hospitalizacji.

W obliczeniach uwzgledniono, dtugos¢ hospitalizacji po uzyskaniu konwersji posiewu
plwociny odpowiadajgcg dtugosci fazy wyjatawiajacej w leczeniu MDR-TB réwng 13 miesiecy
zgodnie z Szczeklik 2012 [15].

Koszty wyznaczono w oparciu wyniki dotyczgce skutecznosci i przezycia chorych
pochodzgce z modelu zastosowanego w Analizie ekonomicznej. Wigze sie z tym
niepewno$¢ wynikajgca z parametrow przyjetych w Analizie ekonomicznej oraz danych od
Zamawiajgcego. Parametry te jednak testowane byty w ramach analizy wrazliwosci. Nalezy
przy tym zaznaczy¢, ze ze wzgledu na ekstrapolacje danych z badania C208 poza horyzont
obserwacji, krzywe prawdopodobienstw wykorzystane w modelu mogg wygasac wolniej niz
ma to miejsce w rzeczywistosci, co skutkuje zawyzeniem kosztow w podzniejszych latach
leczenia. W niniejszej analizie uwzgledniono jednakze wszystkie koszty wynikajgce z
hospitalizacji chorych nowozdiagnozowanych w okresie od wrzesnia 2015 do sierpnia 2017,
tj. koszty pierwszego, drugiego oraz trzeciego roku leczenia, co jest spdjne z podejsciem

zastosowanym w Analizie ekonomicznej.
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Dodatkowo przyjeto, ze przecietny rok trwa doktadnie 364 dni (w analizie ekonomicznej
uwzgledniono bowiem 13 cykli 28 dniowych w roku w celu uproszczenia obliczenh w modelu
[10)).

7.Podsumowanie i wnioski koncowe

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

decyzji o zakwalifikowaniu leku Sirturo® (bedakilina) do Wykazu lekéw refundowanych.

Prognozowana tgczna liczba chorych w populacji docelowej wynosi w wariancie
prawdopodobnym (minimalnym; maksymalnym) |l chorych rocznie w latach 2015-
2015. Prognozowana fgczna liczba chorych leczonych technologig wnioskowang wynosi
takze ) chorych rocznie w latach 2015-2015.

Realizacja scenariusza nowego w poréwnaniu do sytuacji obecnej spowoduje wzrost
wydatkow (wynikajgcych z kosztéw roznigcych leczenia, biorgc pod uwage kategorie
kosztowe we wszystkich uwzglednianych zakresach s$wiadczen) z perspektywy ptatnika

publicznego w wariancie prawdopodobnym (minimalnym; maksymalnym) [

|
I ' okresie styczen-sierpien 2017.

Inkrementalne wydatki ptatnika publicznego zwigzane z refundacjg ceny leku Sirturo®

w analizowanym wskazaniu wyniosg w wariancie prawdopodobnym (minimalnym;

maksymalnym) |
|
I ' okresie styczen-sierpien 2017.

Wzrost ten jest spowodowany kosztem terapii technologia wnioskowang, ktéra bytaby
stosowana dodatkowo jako element skojarzonego schematu leczenia wielolekoopornej
gruzlicy ptuc u wszystkich chorych z MDR-TB w Polsce. Z uwagi na charakter niniejszej
analizy rozpatrywano krotki horyzont czasowy i pierwszy etap leczenia chorych, dlatego tez
zaobserwowacC mozna wzrost kosztow w przypadku realizacji scenariusza nowego. Jednak
na podstawie Analizy ekonomicznej wnioskowana technologia jest technologia dominujgca,
poniewaz stosowanie bedakiliny w horyzoncie Analizy ekonomicznej generuje oszczednosci
(oszczedno$ci zwigzane z hospitalizacjg chorych). Podkresli¢ nalezy, ze finansowanie
bedakiliny przyczyni sie do zwigkszenia spektrum terapeutycznego w leczeniu

wielolekoopornej gruzlicy ptuc i tym samym umozliwi specjalistom w tej dziedzinie wybor
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terapii najkorzystniejszej dla okreslonego chorego. Odpowiednio dobrana terapia do
okreslonego stanu klinicznego chorego przyczyni sie do zwiekszenia skutecznosci jej

leczenia, a tym samym do poprawy sytuacji chorych, wzrostu ich jakosci zycia.
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8.Zataczniki

8.1.Uzasadnienie utworzenia odrebnej grupy limitowej dla

technologii wnioskowanej

Na podstawie art. 15 Ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, Srodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych nalezy
stwierdzié, ze leku Sirturo® nie mozna zakwalifikowaé do zadnej z obecnie istniejgcych grup
limitowych [23]. Lek ten nie spetnia kryteriow kwalifikacji do wspdlnych grup limitowych,
o ktérych mowa w art. 15 ust 2 Ustawy o refundacji ze wzgledu na brak: tej samej nazwy
miedzynarodowej, tej samej skutecznosci w poréwnaniu do jakiegokolwiek innego obecnie

refundowanego preparatu.

Objecie refundacjg bedakiliny moze nastgpi¢ tylko w drodze utworzenie nowej grupy
limitowej, w ktérej podstawe limitu bedzie stanowit lek Sirturo®. Nie jest mozliwe wigczenie
leku Sirturo® do jednej z juz istniejgcych grup limitowych gdyz nie ma grupy limitowej dla
preparatow, ktére miatyby te same wskazania i przeznaczenia oraz sposéb dziatania i
udowodniong skutecznos$¢, wiec nie bedzie spetniony warunek z art. 15 ust. 2 pkt 1 Ustawy o

refundaciji.
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8.2.Kryteria wilgczenia i wykluczenia chorych w projekcie
programu lekowego, uwzgledniajgcym technologie
whioskowang

Kryteria kwalifikacji do programu lekowego Leczenia wielolekoopornej gruzlicy ptuc z

zastosowaniem bedakiliny

Bedakiline mozna stosowa¢ u dorostych pacjentow, jako element odpowiedniego
skojarzonego schematu leczenia wielolekoopornej gruzlicy ptuc (MDR-TB), gdy nie mozna
zastosowac innego skutecznego leczenia z powodu opornosci lub nietolerancji. Bedakiline
nalezy stosowa¢ w skojarzeniu, co najmniej z 3 produktami leczniczymi, na ktore
wyizolowany od pacjenta patogen wykazat wrazliwos¢ in vitro. Nalezy wzig¢ pod uwage
oficjalne wytyczne dotyczgce wtasciwego stosowania antybiotykéw. Po zakonczeniu leczenia
bedakiling nalezy kontynuowaé przyjmowanie pozostatych lekéw ze schematu. W razie
braku wynikéw badan in vitro, mozna rozpoczg¢ leczenie bedakiling w skojarzeniu z co
najmniej z 4 produktami leczniczymi, na ktére wyizolowany od pacjenta patogen bedzie

prawdopodobnie wrazliwy.
Kryteria uniemozliwiajgce wigczenie do programu:
Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng lub na ktdrgkolwiek substancje pomocnicza.

Bedakiliny nie nalezy stosowac u pacjentow z rzadko wystepujgcg dziedziczng nietolerancjg
galaktozy, niedoborem laktazy (typu Lappa) lub zespotem zlego wchtaniania glukozy-

galaktozy.

Zaleca sie unikanie stosowania bedakiliny w okresie cigzy, chyba, ze korzysci z leczenia

przewazajg nad ryzykiem.

Nie nalezy rozpoczynac leczenia bedakiling u pacjentéw z ponizszymi stanami, chyba ze

korzys$ci ze stosowania bedakiliny przewazajg nad ryzykiem:

e niewydolnos¢ serca;

e skorygowany odstep QT wg metody Fridericia (QTcF) > 450 ms (potwierdzony w
powtornym EKG);

e wrodzone lub dziedziczne wydtuzenie odstepu QT;

e niedoczynnosc tarczycy obecnie lub w wywiadzie;
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e bradyarytmia obecnie lub w wywiadzie;

e czestoskurcze komorowe typu torsade de pointes w wywiadzie;

e jednoczesne stosowanie antybiotykow fluorochinolonowych, ktére wykazujg
tendencje do wydluzania odstepu QT (np. gatyfloksacyna, moksyfloksacyna i
sparfloksacyna);

¢ hipokaliemia.

Dane kliniczne dotyczgce stosowania bedakiliny u pacjentow w podesztym wieku (= 65 lat)

$g ograniczone

Nie badano bedakiliny u pacjentéw z ciezkimi zaburzeniami czynno$ci watroby i nie zaleca

sie jego stosowania w tej populaciji.

Kryteria wylgczenia z programu lekowego Leczenia wielolekoopornej gruzlicy ptuc z

zastosowaniem bedakiliny
Leczenie bedakiling nalezy przerwac, gdy u pacjenta wystgpi:

¢ istotna klinicznie arytmia komorowa;

e odstep QTcF > 500 ms (potwierdzony w powtornym EKG)

W razie przekroczenia wartosci AIAT lub AspAT o 5 razy powyzej gornej granicy normy
nalezy zweryfikowa¢ schemat dawkowania oraz odstawi¢ bedakiline i (lub) kazdy

hepatotoksyczny produkt leczniczy ze schematu.

8.3.Sprawdzenie zgodnosci analizy z minimalnymi
wymaganiami opisanymi w Rozporzadzeniu MZ
w sprawie minimalnych wymagan

Tabela 13.
Check-lista zgodnosci analizy wptywu na system ochrony zdrowia z minimalnymi
wymaganiami przedstawionymi w Rozporzadzeniu MZ w sprawie minimalnych
wymagan

Nr ‘ Zadanie ‘ Tak/Nie/nie dotyczy
1. Oszacowanie rocznej liczebnosci populaciji n/d
1.1. obejmujagcej wszystkich pacjentdow, u ktérych wnioskowana

’ . ) TAK, rozdziat 2.5.1.
technologia moze by¢ zastosowana

1.2. docelowej, wskazanej we wniosku TAK, rozdziat 2.5.2.

1.3. w ktdrej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana TAK, rozdziat 2.5.3.
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Nr ‘ Zadanie Tak/Nie/nie dotyczy
1.4. w ktérej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy

2. Oszacowanie rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen ze Srodkow publicznych, ponoszonych TAK. rozdziat 2.8
na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we ’ -
whniosku

2.1. aktualnych TAK, rozdziat 2.8.1.

2.2. z wysz.czegélnier?iem sklgdowej V\{.yda.tkc'nw stapowiacej TAK, rozdziat 2.8.1.
refundacje ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuje

3. llosciowa prognoza rocznych wydatkow podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkow
publicznych, jakie beda ponoszone na leczenie pacjentéw w TAK. rozdziat 2.8
stanie klinicznym wskazanym we wniosku przy zatozeniu, ze ’ o
minister wtasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu
refundacjg podwyzszeniu ceny

3.1. z wyszczegdblnieniem skitadowej wydatkéw  stanowigcej TAK. rozdziat 2.8
refundacje ceny wnioskowanej technologii ' o

4. llosciowa prognoza rocznych wydatkow podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkow
publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentow w TAK. rozdziat 2.8
stanie klinicznym wskazanym we wniosku, przy zatozeniu, ze ’ o
minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacjg lub podwyzszeniu ceny

4.1. z wyszczegolnieniem  skiadowej wydatkow  stanowigcej TAK. rozdziat 2.8
refundacje ceny wnioskowanej technologii, ’ o

5. Oszacowanie dodatkowych wydatkow podmiotu zobowigzanego
do finansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych, jakie beda TAK. rozdziat 2.8
ponoszone na leczenie pacjentdow w stanie klinicznym ’ o
wskazanym we wniosku

5.1. z wyszczegoblnieniem skitadowej wydatkéw stanowigcej TAK. rozdziat 2.8
refundacje ceny wnioskowanej technologii ' o

6. Minimalny i maksymalny wariant oszacowania dodatkowych
wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen TAK, rozdziat 2.8.
ze $rodkow publicznych

8. Zestawienie tabelar}/czng wartosci, na podstawie ktoérych TAK, rozdziat 2.7.
dokonano oszacowan analizy oraz prognoz

9. Wyszczegolnienie zatozen, na podstawie ktérych dokonano TAK. rozdziat 6
oszacowan analizy oraz prognoz ’ :

9.1. wyszczegolnienie zatozen dotyczgcych kwalifikacji
wnioskowanej technologii do grupy limitowej i wyznaczenia TAK, rozdziat 8.1.
podstawy limitu

10. Do analizy dotgczono dokument elektroniczny, umozliwiajgcy TAK
powtdrzenie wszystkich kalkulacji oraz prognoz

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

12. Oszacowan oraz prognoz w analizie dokonano w szczegolnosci TAK
na podstawie rocznej liczebnosci populaciji

12.1. | w analizie wptywu na budzet przedstawiono dodatkowy wariant, n/d, obliczenia w analizie

w ktérym oszacowania i prognozy uzyskano w oparciu o inne

przeprowadzono na podstawie
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Nr ‘ Zadanie Tak/Nie/nie dotyczy

dane oszacowania liczebnosci populaciji

(w przypadku braku wiarygodnych oszacowan rocznej
liczebnosci populaciji)

13. Oszacowania analizy oraz prognozy przedstawiono w
nastepujgcych wariantach
e z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia
ryzyka (jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg n/d
obejmujg instrumenty dzielenia ryzyka),
e bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia
ryzyka
13.1. | Wskazano dowody spetnienia wymagan, o ktérych mowa:

e w art. 15 ust. 3 pkt 1 i 3 Ustawy o refundacji

(jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg
utworzenie nowej, odrebnej grupy limitowej) TAK, rozdziat 8.1.

e w art. 15 ust. 2. 15 ust. 3 pkt 2 Ustawy o refundacji

(jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg
kwalifikacje do wspolnej, istniejgcej grupy limitowej)

Zrodto: opracowanie wlasne na podstawie Rozporzadzenia MZ w sprawie minimalnych wymagari

8.4.Wyniki badania ankietowego

ANKIETA
LECZENIE WIELOLEKOOPORNEJ GRUZLICY PLUC
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Obecne terapie
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8.5.Parametry przyjete z Analizy ekonomicznej

Tabela 14.
Oszacowania parametrow funkcji prawdopodobienstwa konwersji posiewu plwociny

Dolna Gorna
granicaClI>  granicaCl
95% 95%

Statystyka
Chi-kwadrat

Btad
Standardowy

Parametr Wartosé¢

Tygodnie 0-8 (odpowiadajace cyklom 11 2)
0,2055 4,5860 5,3915

Stata (B) 4,9888

Odchylenie
standardowe 0,7339

(o)

0,1126 0,5432 0,9914

Tygodnie 8-24 (odpowiadajace cyklom od 3 do 6)
Stata (B) 5,6801 0,3960 4,9040 6,4563 205,74 <.0001

Odchylenie
standardowe 1,9038

(o)

0,2651 1,4491 2,5012

Tygodnie 24+ (odpowiadajgce cyklom od 7 do 260)

Stata (B) 8,2779 1,0894 6,1427 10,4131 57,74 <.0001

Odchylenie
standardowe 2,699 0,8216 1,4863 4,9013 n/d n/d

(o)
Zrédto: dane od Zamawiajgcego [4, 10]

Tabela 15.
Prawdopodobienstwo zgonu na cykl

Stan Prawdopodobienstwo na cykl

BRAK KONWERSJI 1,30%
KONWERSJA 0,18%

Wiek 53-57 0,10%

Wiek 58-62 0,14%

Wiek 63-67 0,20%

Wiek 68-72 0,27%

Zrédio: opracowanie wiasne na podstawie Analizy ekonomicznej [10]

KONIEC LECZENIA

Opisy stanéw i modelowania efektow zdrowotnych przedstawiono w Analizie ekonomicznej
[10].

2 ang. confidence interval — przedziat ufnosci.




@ Sirturo® (bedakilina) jako element odpowiedniego skojarzonego
NAH TA schematu leczenia wielolekoopornej gruzlicy ptuc — analiza wptywu 44
IGNORANTIA NOCET na system ochrony zdrowia

9.Spis tabel

Tabela 1. Oszacowanie populacji, w ktorej technologia wnioskowana moze by¢

ZASTOSOWRAINE ...ttt e et e et e e ettt e e et et e e ettt e e e et b e e e e ee e e e e e e e e e e e e e enra s 14
Tabela 2. Oszacowanie populacji docelowej na podstawie danych GUS, WHO ................... 16
Tabela 3. Koszty nierdznigce oceniane technologie medyczne ...........ccccceeeviiiiiiiiiiiiieen e, 18
Tabela 4. Ceny lekéw uwzglednionych w analizie (PLN) ........ccoooiiiiiiiiiii e, 19

Tabela 5. Koszt lekow w analizowanym wskazaniu, brany pod uwage w analizie (PLN) ...... 19
Tabela 6. Koszt hospitalizacji w analizowanym WSKazaniU ................ceuuiieeeieeeeeeeviiiiiinnee e, 20

Tabela 7. Catkowite oraz z podziatem na kategorie kosztowe roczne koszty réznigce,

z perspektywy ptatnika publicCZNego ..........vveiiiiiiiii 20
Tabela 8. Dane wejsciowe uwzgledniane w analizie wptywu na budzet............................ 21
Tabela 9. Wyniki analizy wptywu na budzet z perspektywy ptatnika publicznego.................. 24

Tabela 10. Parametry uzyte w analizie wrazliwosci wraz z zakresem zmiennosci i zrédtem

Tabela 11. Wyniki analizy wrazliwosci w zaleznosci od wariantu z perspektywy ptatnika
publicznego (MIN PLN) ..o 28
Tabela 12. Aspekty spoteCzne i €lYCZNE ........ooveviiiiii e 31
Tabela 13. Check-lista zgodno$ci analizy wptywu na system ochrony zdrowia z
minimalnymi wymaganiami przedstawionymi w Rozporzgdzeniu MZ w sprawie
mMinimMalnNyCh WYMGEQAIT ...........ouuuuiiiiii i 37
Tabela 14. Oszacowania parametréw funkcji prawdopodobienstwa konwersji posiewu
PIWOCINY ... e et e e e e e e e e e e e et e e e e e e e e earr e e aeaaeas 43

Tabela 15. Prawdopodobienstwo zgonu na CyKl ..o, 43




@ Sirturo® (bedakilina) jako element odpowiedniego skojarzonego
NMAHTA schematu leczenia wielolekoopornej gruzlicy ptuc — analiza wptywu 45
IGNORANTIA NOCET na system ochrony zdrowia

10.Spis rysunkéw

Rysunek 1. Mozliwe scenariusze brane pod uwage w analizie wptywu na budzet................ 13
Rysunek 2. Wyniki analizy wptywu na budzet (catkowite réznigce koszty inkrementalne)

Z perspektywy ptatnika publicznego (PLN) ..., 25




NAH TA schematu leczenia wielolekoopornej gruzlicy ptuc — analiza wptywu

@ Sirturo® (bedakilina) jako element odpowiedniego skojarzonego 46

IGNORANTIA NOCET na system ochrony zdrowia

11.Bibliografia

10.

11.

12.

13.

Agencja Oceny Technologii Medycznych, Wytyczne Oceny Technologii Medycznych
stanowigce zatgcznik do Zarzgdzenia Nr 1/2010 Prezesa AOTM z dnia 4 stycznia

2010 r. w sprawie wytycznych oceny $wiadczen opieki zdrowotnej

Augustynowicz-Kope¢ E., Zwolska E., Gruzlica lekooporna w Polsce, Nowa Medycyna
2009, 1 50-55, http://www.czytelniamedyczna.pl/1252,gruzlica-lekooporna-w-
polsce.html (data dostepu: 21.05.2014 r.)

Charakterystyka Produktu Leczniczego Sirturo®

Dane dostarczone przez Zamawiajgcego

Gtowny Urzad Statystyczny, Baza demograficzna,

http://demografia.stat.gov.pl/bazademografia/Startintro.aspx (dostep online: 07.07.2014)

Gtéwny Urzad Statystyczny, Prognoza ludnoSci Polski 2008-2035,

http://www.old.stat.gov.pl/qus/5840 8708 PLK HTML.htm, (dostep online: 07.07.2014)

Gtéwny Urzad Statystyczny, Zdrowie | Ochrona Zdrowia w 2012 roku, Warszawa 2013

Informator o umowach NFZ: https://aplikacje.nfz.gov.pl/lumowy/ (dostep online:
04.07.2014)

Korzeniewska-Koseta M., Tuberculosis in Poland in 2011, Przeglad Epidemiologiczny
2013, 6(2), pp. 277-281

Red. Korzeniewska-Koseta M., GruZlica i choroby uktadu oddechowego w Polsce w
2013 roku, Instytut Gruzlicy i Choréb Ptuc, Warszawa 2014

Lee J., Lim H-J., Cho Y-J. i in., Recurrence after successful treatment among patients
with multidrug-resistant tuberculosis, International Journal of Tuberculosis and Lung
Disease 2011, 15(10), pp.1331-1333



http://demografia.stat.gov.pl/bazademografia/StartIntro.aspx
http://www.old.stat.gov.pl/gus/5840_8708_PLK_HTML.htm
https://aplikacje.nfz.gov.pl/umowy/

@ Sirturo® (bedakilina) jako element odpowiedniego skojarzonego 47

NAH TA schematu leczenia wielolekoopornej gruzlicy ptuc — analiza wptywu
IGNORANTIA NOCET na system ochrony zdrowia
14. Liu C., Li L., Chen Z. i in. Characteristics and treatment outcomes of patients with MDR

15.

16.

17.

18.

19.

20

21.

22.

23.

and XDR tuberculosis in a TB referral hospital in Beijing: a 13-year experience, PLOS
One 2011, 6(4), e19399

Nizankowska-Mogilnicka E., Choroby uktadu oddechowego, red. Gajewski P., Interna
Szczeklika. Podrecznik chorob wewnetrznych, Krakow 2012, pp. 707-717

Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 24 czerwca 2014 roku w sprawie wykazu
refundowanych lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego
oraz wyrobow medycznych na dzien 1 lipca 2014 roku,
http://iwww.mz.gov.pl/leki/refundacja/lista-lekow-refundowanych-obwieszczenia-ministra-

zdrowia

Plan finansowy NFZ na 2013 r. stanowigcy zatgcznik do zarzgdzenia nr 64/2012/DEF
Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 17 pazdziernika 2012 r. w sprawie

zmiany planu finansowego Narodowego Funduszu Zdrowia na 2013 rok

Plan finansowy NFZ na 2014 r. stanowigcy zatgcznik do zarzgdzenia nr 46/2013/DEF
Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 30 sierpnia 2013 r. w sprawie zmiany

planu finansowego Narodowego Funduszu Zdrowia na 2014 rok

Rozporzagdzenie Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych
wymagan, jakie muszg spetniac analizy uwzglednione we wnioskach o objecie
refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu
leku, S$rodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu
medycznego, ktore nie majg odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu,

http://iwww.mz.gov.pl/iwwwfiles/ma_struktura/docs/rozp_urzcen_03042012.pdf

. Sprawozdanie z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za 2013 rok

Tiemersma E., van der Werf M., Borgdorff M. i in., Natural history of tuberculosis:
duration and fatality of untreated pulmonary tuberculosis in HIV negative patients: a
systematic review, PLOS One 2011, 6(4), e17601

Ustawa z dnia 27 sierpnia 2004 roku o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych

ze Srodkéw publicznych (Dz. U. Nr. 210, poz. 2135, z poz. zm.)

Ustawa z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkow spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. 2011 Nr 122, poz. 696,

Z poz. zm.)




@ Sirturo® (bedakilina) jako element odpowiedniego skojarzonego

NAH TA schematu leczenia wielolekoopornej gruzlicy ptuc — analiza wptywu 48
IGNORANTIA NOCET na system ochrony zdrowia
24. WHO, Tuberculosis country profiles, Poland profile 2012,
https://extranet.who.int/sree/Reports?op=Replet&name=%2FWHO_HQ_Reports%2FG2
%2FPROD%2FEXT%2FTBCountryProfile&lSO2=PL&LAN=EN&outtype=html, (data

dostepu: 19.05.2014 r.)

25. Zalecenia Polskiego Towarzystwa Chordob Ptuc dotyczgce rozpoznawania, leczenia i
zapobiegania gruzlicy u dorostych i dzieci, Pneumonol. Alergol. Pol. 2013, 81 (4): 323-
379

26. Zarzgdzenie Nr 89/2013/DSOZ Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 19
grudnia 2013 r. w sprawie okreslenia warunkéw zawierania i realizacji uméw w rodzaju:

leczenie szpitalne, z pdzniejszymi zmianami






