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30 czerwca 2015 r. analiza zostala zaktualizowana w zwigzku z uwagami zawartymi

w pismie PLR.4600.432.2015.3.KB. Pierwotnie analiza zostata zakohczona 19 lutego 2015 r.

Autorzy Wykonywane zadania

» Koncepcja analizy;
» Kontrola jakosci

@ Zdefiniowanie populaciji;

» Oszacowanie wielkosci populacji docelowej;
# Opracowanie mozliwych scenariuszy;

“ Aspekty etyczne i spoteczne

® QOcena kosztow;
= Modelowanie;
= \Whnioski korncowe

Zgodnie z procedurami firmy MAHTA Sp. z 0.0. raport zostat poddany wewnetrznej kontroli

jakosci, korekcie jezykowej oraz kontroli merytorycznej przez | G

Konflikt interesow:

Raport wykonano na zlecenie firmy Roche Polska Sp. z 0.0., ktdra finansowata prace.

Autorzy nie mieli innego rodzaju konfliktu interesow.
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Indeks skrotow

Skrot

AOTMIT
DC
DDD
HCC
HCV
NFZ
PEG-INF
PZH
RIB

Rozwini ecie

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ang. decompensated cirrhosis — dekompensacja watroby, niewydolnos¢ watroby

ang. defined daily dose — dobowa dawka leku

ang. hepatocellular carcinoma — rak watrobowokomaorkowy

ang. hepatitis C virus - wirusowe zapalenie watroby typu C

Narodowy Fundusz Zdrowia

pegylowany interferon

Panstwowy Zaktad Higieny

rybawiryna

ang. sustained virological response — trwata odpowiedz wirusologiczna

ang. World Health Organisation — Swiatowa Organizacja Zdrowia

wirusowe zapalenie watroby typu C
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Streszczenie

CEL | ZAKRES

Celem analizy wplywu na system ochrony zdrowia jest oszacowanie wydatkow pfatnika
publicznego w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkéw
publicznych leku Pegasys® (pegylowany interferon alfa-2a, roztwér do wstrzykiwan, 90
pg/0,5 ml) w skojarzeniu z rybawiryng w leczeniu przewleklego wirusowego zapalenia
watroby typu C u wczesniej nieleczonych dzieci i miodziezy wramach Wykazu lekow
refundowanych w kategorii dostepnosci refundacyjnej ,lek dostepny w ramach programu

lekowego”.

Dokument sklada sie z analizy wptywu na budzet, analizy wplywu na organizacje udzielania

swiadczen zdrowotnych oraz zestawienia aspektow etycznych i spotecznych.

METODYKA

Analize wplywu na budzet wykonano z perspektywy wspoélnej, obejmujgcej perspektywe
ptatnika publicznego (NFZ) i pacjenta oraz tozsamej z nig perspektywy ptatnika publicznego.

Przyjeto 2-letni horyzont czasowy, obejmujgcy okres od wrzesnia 2015 r. do sierpnia 2017 r.

Populacje docelowg dla technologii wnioskowanej stanowig chorzy na przewlekte wirusowe
zapalenie watroby typu C, ponizej 18 roku zycia, wczesniej nieleczeni. Liczebnos¢ populacji
docelowej oszacowano na podstawie danych pochodzgcych z rejestru choréb zakaznych
prowadzonego przez Narodowy Instytut Zdrowia Publicznego oraz Sprawozdan Prezesa
NFZ o dzialalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia dostepnych na stronie internetowej

instytuciji.

W analizie wplywu na budzet rozpatrywano dwa scenariusze: istniejgcy oraz nowy.
Scenariusz istniejgcy obrazuje sytuacje obecng, w ktorej pegylowany interferon alfa-2a
w skojarzeniu z rybawiryng nie jest refundowany z budzetu ptatnika publicznego.
W scenariuszu tym, w leczeniu przewleklego wirusowego zapalenia watroby typu C
u wczesniej nieleczonych dzieci i mtodziezy stosowany jest pegylowany interferon alfa-2b
w skojarzeniu z rybawiryng. W scenariuszu prognozowanym (nowym) analizowano sytuacje,
w ktorej pegylowany interferon alfa-2a w skojarzeniu z rybawiryng bedzie finansowany ze

Srodkéw publicznych w leczeniu przewlektego wirusowego zapalenia watroby typu C
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u wczesniej nieleczonych dzieci i mtodziezy, w kategorii dostepnosci ,lek dostepny w ramach

programu lekowego”.

Prognozowane rozpowszechnienie technologii wnioskowanej przyjeto na podstawie danych
refundacyjnych preparatow zawierajgcych rybawiryne, stosowang wytgcznie w ramach

Programu lekowego leczenia przewlektego wirusowego zapalenia watroby typu C.

Catkowite koszty (wynikajgce z kosztéw rdznigcych leczenia), wyznaczono na podstawie
kosztu lekéw, kosztéw diagnostyki i monitorowania oraz kosztéw leczenia po niepowodzeniu
terapii pegylowanymi interferonami w skojarzeniu z rybawiryng w perspektywie ptatnika
publicznego. Koszty wynikajgce z zastosowania poszczegoélnych schematéw postepowania

terapeutycznego przyjeto na podstawie wynikow przeprowadzonej Analizy ekonomicznej.

Koszty jednostkowe technologii wnioskowanej przyjeto na podstawie Obwieszczenia Ministra
Zdrowia z dnia 20 lutego 2015 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, Srodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych na dzien
1 marca 2015 r.

Wydatki ptatnika publicznego (i taczne wydatki ptatnika publicznego i pacjentéw) okreslono
w sytuacji braku finansowania technologii wnioskowanej ze srodkdw publicznych
w uwzglednianym wskazaniu, to jest w przypadku utrzymania obecnej sytuacji na rynku
(scenariusz istniejgcy), a takze po uwzglednieniu zaktadanego 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 maksymaliny.
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W ramach analizy przeprowadzono analize wrazliwosci zaktadajgcg zmiennos¢é parametrow

populacyjnych oraz rozpowszechnienia stosowania technologii wnioskowanej.
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Wyniki z perspektywy wspolnej sg tozsame z wynikami z perspektywy pfatnika publicznego.

PODSUMOWANIE | WNIOSKI

W niniejszej pracy dgzono do dokonania oceny wpltywu na system ochrony zdrowia w Polsce
decyzji o zakwalifikowaniu pegylowanego interferonu alfa-2a (Pegasys®) w skojarzeniu
Z rybawiryng w ramach programu lekowego Leczenia przewleklego wirusowego zapalenia

watroby typu C u wczeséniej nieleczonych dzieci i mtodziezy.

Podkresli¢ jednak nalezy, ze
finansowanie substancja przyczyni sie do zwigkszenia spektrum terapeutycznego
w leczeniu przewleklego wirusowego zapalenia watroby typu u wczesniej nieleczonych
dzieci i mlodziezy, a tym samym umozliwi specjalistom w tej dziedzinie wybdr 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.
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]
- -y Uvzglednieniu perspektywy wspéinej ptatnika publicznego i
pacjentow, wnioski ptyngce z analizy nie ulegajg zmianie.
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1.Cel analizy wptywu na system ochrony zdrowia

Celem analizy wptywu na system ochrony zdrowia jest oszacowanie wydatkow pfatnika
publicznego w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkéw
publicznych leku Pegasys® (pegylowany interferon alfa-2a) w leczeniu przewlektego
wirusowego zapalenia watroby typu C u wczesniej nieleczonych dzieci i miodziezy
w Wykazie lekow refundowanych w kategorii dostepnosci refundacyjnej ,lek dostepny

w ramach programu lekowego”.

Ponadto, w ramach niniejszej analizy oceniano etyczne oraz spoteczne konsekwencje
podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych leku Pegasys®

(pegylowany interferon alfa-2a) w przedstawionym wskazaniu.

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

zalozen.

2.Analiza wptywu na bud zet

2.1. Metodyka analizy

1. Zdefiniowano populacje docelowg dla technologii wnioskowanej na podstawie rejestru
choréb zakaznych prowadzonego przez Narodowy Instytut Zdrowia Publicznego oraz
Sprawozdan Prezesa NFZ o dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia dostepnych na

stronie internetowej instytuciji.

2. Przeprowadzono prognoze liczebnosci populacji w kolejnych latach horyzontu

czasowego, poczgwszy od wrzesnia 2015 roku.

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

pozytywnej decyzji refundacyjnej dla tej interwenciji.
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4. Na podstawie wynikow przeprowadzonej analizy ekonomicznej oszacowano koszty terapii
technologii wnioskowanej oraz pozostatych opcji terapeutycznych (pegylowany interferon

alfa-2b w skojarzeniu z rybawiryng).

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 srodkow publicznych.

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

decyzji o finansowaniu technologii wnioskowanej ze srodkow 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

zZwigzane z podjeciem pozytywnej decyzji refundacyjnej.

8. W niniejszym dokumencie wyniki oraz wartosci parametrow podawano najczesciej
z dokladnoscia do dwoch miejsc po przecinku, natomiast obliczenia wykonano na

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

9. Przeprowadzono analize wrazliwosci dla oszacowania populacji docelowej oraz

kluczowych parametréw uwzglednianych w niniejszej analizie.
2.2. Horyzont czasowy

Zgodnie z Wytycznymi  Agencji Oceny Technologii Medycznych (AOTM) oraz
Rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych
wymagan, jakie muszg spetia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg
i ustalenie urzedowej ceny zbytu oraz o podwyZzszenie urzedowej ceny zbytu leku, srodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, ktére nie
majg odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu (zwanym dalej Rozporzgdzeniem
MZ w sprawie minimalnych wymagan), horyzont czasowy analizy wplywu na budzet
powinien obejmowac okres do momentu ustalenia si¢ stanu rownowagi oraz co najmniej
pierwsze 2 lata od daty rozpoczecia finansowania danej technologii medycznej ze srodkéw
publicznych [1, 21].
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W analizie przyjeto 2-letni horyzont czasowy, obejmujgcy okres od wrzesnia 2015 r. do

sierpnia 2017 r.. Uzasadnieniem przyjecia takiego horyzontu czasowego jest fakt, iz

Dodatkowo, zgodnie z Ustawg z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, Srodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U.
Nr 122, poz. 696, dalej zwang Ustawg o refundacji) [25], decyzja refundacyjna wydawana

jest na 2 lata, co potwierdza zasadnosc¢ przyjetego horyzontu czasowego analizy.
2.3. Perspektywa

Zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnym wymagan, dotyczgcym minimalnych
wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy wplywu na budzet, analiza zostala przeprowadzona
Z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze s$rodkow
publicznych (zgodnie z art. 14 Ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 roku o swiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych jest nim platnik publiczny, czyli Narodowy
Fundusz Zdrowia [25]). Wyniki z perspektywy wspélnej pacjenta i ptatnika publicznego sg

tozsame wynikom z perspektywy ptatnika publicznego.
2.4. Scenariusze porownywane

W analizie wpltywu na budzet rozwazano dwa scenariusze: istniejgcy oraz scenariusz nowy.
Scenariusz istniejgcy obrazuje sytuacje obecng, w ktorej pegylowany interferon alfa-2a
(Pegasys®) w skojarzeniu z rybawiryng nie jest refundowany w omawianym wskazaniu
z budzetu ptatnika publicznego (na podstawie Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 20
lutego 2015 r. w sprawie wykazu refundowanych lekow, $rodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych na dzien 1 marca 2015 r., zwanego
dalej Obwieszczeniem MZ w sprawie wykazu lekéw refundowanych [13]). W scenariuszu
tym, w omawianym wskazaniu, stosowany jest jedynie pegylowany interferon alfa-2b

w skojarzeniu z rybawirynag.
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W scenariuszu nowym przyjeto sytuacje, w ktérej technologia wnioskowana jest
refundowana w leczeniu przewleklego wirusowego zapalenia watroby typu C u wczesniej
nieleczonych dzieci i miodziezy w ramach programu lekowego Leczenia przewlekiego
wirusowego zapalenia watroby typu C. W analizie uwzgledniono finansowanie tej technologii
medycznej w istniejgcej grupie limitowej - 1074.1, Peginterferonum alfa 2a, zgodnie z

uzasadnieniem zamieszczonym w rozdziale 8.2.

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 (istniejacy, nowy), | GG ooz ich warianty

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

Rysunek 1.
Mozliwe scenariusze brane pod uwag € w analizie wptywu na bud zet

Scenariusz istniej acy
brak refundacji technologii

Scenariusz nowy

refundacja technologii
wnioskowanej w wnioskowanej w

analizowanym wskazaniu

analizowanym wskazaniu

Zrédio: opracowanie wiasne
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2.5. Populacja

2.5.1. Populacja obejmuj gca wszystkich chorych, u ktorych

technologia wnioskowana mo ze zostaé zastosowana

Populacje badang w analizie wplywu na budzet stanowig chorzy, u ktérych oceniania
technologia moze by¢ zastosowana [1]. Zgodnie z Charakterystykg Produktu Leczniczego
Pegasys®, pegylowany interferon alfa-2a w skojarzeniu z rybawiryng wskazany jest

w leczeniu [4]:

przewlektego zapalenia watroby typu C u dorostych pacjentbw z wyréwnang
marskoscig watroby (wskazanie 1);

dzieci w wieku 5 lat i starszych oraz mitodziezy, chorych na przewlekte wirusowe
zapalenie watroby typu C, wczesniej nieleczonych, i ze stwierdzonym HCV RNA

(wskazanie 2).

Wielkos¢ populacji, w ktorej wnioskowana technologia moze by¢ stosowana, okreslono na
podstawie danych Gitéwnego Urzedu Statystycznego dotyczacego stanu ludnosci Polski
(rozdziat 8.7.), Panstwowego Instytutu Zdrowia Publicznego (nowo zdiagnozowani chorzy na
wirusowe zapalenie watroby typu C w Polsce), opinii ekspertdow Klinicznych (zalgcznik,
rozdziat 8.9.) oraz danych epidemiologicznych (publikacji Parda 2014 [16], Mazurek 2001
[11], Shepard 2005 [22], Godzik 2012 [7], Moraczewska 2000 [12], Kanwal 2011 [9]).

Na stronie internetowej Gtownego Urzedu Statystycznego zamieszczono dane dotyczace
struktury ludnosci wedtug wieku w latach 1989-2013. Dane te przedstawiono w zatgczniku
(rozdziat 8.7.). Na podstawie odnalezionego trendu' oszacowano liczbe 0s6b Zyjgcych
w Polsce w dwoch grupach wiekowych: dorosli oraz dzieci i mtodziez w wieku 5-17 lat, na

lata 2014-2017. Wartosci przedstawiono w ponizszej tabeli.

_
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Tabela 1.
Stan ludno sci w Polsce w grupie wiekowej powy zej 18 lat oraz dzieci i miodzie z
w wieku 5-17 lat na lata 2014-2017 (w tys.)

Zrédio: Opracowanie wlasne na podstawie danych GUS (rozdziat 8.7.)

Na podstawie wyzej wymienionych danych oszacowano liczebnosé¢ tgcznej grupy chorych

w wieku od 5 lat, u ktérych wykrywa sie obecnosé przeciwciat skierowanych przeciwko
antygenom wirusa HCV oraz RNA wirusa HCV, i u ktérych nie wystgpita samoistna

eradykacja wirusa. Wartosci przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 2.

Chorzy z przeciwciatami anty-HCV i aktywnym HCV RNA, u ktérych nie doszio do
spontanicznej eliminacji wirusa

Zrédio: Opracowanie wlasne

I Liczbe chorych powyzej 5 roku zycia

w kolejnych latach analizy z aktywna, przewleklg infekcjg wirusowa przedstawiono

W ponizszej tabeli.
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Tabela 3.

Chorzy z aktywn a, przewlekt g infekcj g wirusa HCV

Zrédio: Opracowanie wlasne

Panstwowy Zaktad Higieny (PZH), przy Narodowym Instytucie Zdrowia Publicznego,
publikuje na swoich stronach internetowych dane dotyczace nowych zachorowah na
wirusowe zapalenie watroby typu C. Rejestr ten jest prowadzony od 1997 r. Dane podzielone
wedtug okreslonych grup wiekowych przedstawiono w zatgczniku (rozdziat 8.6.). | R
_____j
I (<orzystajac z danych za lata
1997-2013 dokonano ekstrapolacji® liczby zachorowan na kolejne lata analizy. Wartosci

zamieszczono w ponizszej tabeli.
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Tabela 4.
Prognozowana liczba nowych zachorowan  na HCV ze wzgl edu na wiek w latach 2014-
2017

Zrédio: Opracowanie whasne na podstawie danych PZH

Zgodnie z ChPL Pegasys [4] lek ten jest wskazany u dorostych chorych z wyréwnang
chorobg watroby. Rozumie sie przez to brak objawéw niewydolnosci watroby (ang,

decompensated cirrhosis, DC, dekompensacja watroby) oraz raka watrobowokomdrkowego

(ang. hepatocellular carcinoma, HCC). [

I I v artosci

zaprezentowano w ponizszej tabeli.

Tabela 5.
Roczne wska zniki zapadalno sci na niewydolno $é watroby oraz raka w gtrobowo-
komoérkowego dla populacji zaka zonych wirusem HCV

Zrédio: opracowanie wiasne

4—
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I\ = tosci przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 6.
Liczba dorostych chorych, u ktérych lek Pegasys  ®w skojarzeniu z innymi produktami
leczniczymi jest wskazany w leczeniu przewlektego HCV (wskazanie 1)

Zrbdio: opracowanie wlasne

Na podstawie tgcznej liczby chorych z aktywng, przewleklg infekcjg wirusowg HCV
(Tabela 3.) oraz odsetkéw dotyczgcych udziatu poszczegdllnych grup wiekowych w tgcznej
liczbie zachorowan na HCV (Tabela 4.) oszacowano liczbe dzieci w wieku 5-17 lat
z przewleklym HCV. Zgodnie z ChPL Pegasys [4] lek ten w skojarzeniu z rybawiryng
wskazany jest w leczeniu dzieci w wieku powyzej 5 lat oraz miodziezy, chorych na

przewlekte wirusowe zapalenie watroby typu C, wczesniej nieleczonych, ze stwierdzonym

HCV RNA. Aby okreslic wielkos¢ tej grupy oszacowano liczbe dzieci w wieku 5-17 lat
wczesniej leczonych i odjeto jg od tgcznej liczby chorych na przewlekte HCV w tej grupie

wiekowej.




@ Pegasys® (pegylowany interferon alfa-2a) w skojarzeniu z rybawiryng
NMAHTA w leczeniu przewleklego wirusowego zapalenia watroby typu C 20
————— u wczesniej nieleczonych dzieci i miodziezy — analiza wplywu na

aremmmm e system ochrony zdrowia

Tabela 7.
taczna liczba dzieci w wieku 5-17 lat, wcze $niej leczonych oraz nieprzyjmuj agcych
leczenia przewleklego HCV (wskazanie 2)

Zrbdio: opracowanie wilasne

Catkowitg liczbe chorych (suma liczby chorych z Tabela 6. i ostatniej kolumny Tabela 7.),
u ktérych technologia moze by¢ zastosowana przedstawiono w ponizszej tabeli. Podkresli¢

nalezy, ze przedstawione wyniki okreslajg populacje potencjalnie podlegajaca leczeniu wraz

r
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z chorymi nieswiadomymi zakazenia — bezobjawowe zakazenie. Oszacowania te majg
jednak charakter wytgcznie informacyjny i nie byly brane pod uwage w obliczeniach analizy

wplywu na budzet.

Tabela 8.
Oszacowanie populacji, w ktérej technologia wnioskowana mo Ze by ¢ zastosowana

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

Populacja wskazana we wniosku refundacyjnym, zawierajgca dzieci od 5 do 17 roku zycia
chore na przewlekie HCV, wczesniej nieleczone, zostata oszacowana na podstawie rejestru
PZH oraz danych NFZ zamieszczanych w Sprawozdaniach z dziatalnosci Narodowego

Funduszu Zdrowia.

W poprzednim rozdziale (Tabela 4.) zaprezentowano prognozowang tgczng liczbe nowych
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Tabela 9.
Oszacowanie populacji docelowej, wskazanej we wniosku

Zrbdio: opracowanie wiasne

2.5.3.Populacja, w ktorej technologia wnioskowana jest obecnie

stosowana

Obecnie pegylowany interferon alfa-2a (Pegasys®) w skojarzeniu z rybawiryng jest w Polsce

stosowany w ramach programu lekowego Leczenia przewleklego wirusowego zapalenia
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2.5.4.Populacja, w ktorej wnioskowana technologiab  edzie
stosowana przy zato zeniu, ze minister wias ciwy do spraw

zdrowia wyda decyz] e o objeciu refundacj a

Niniejsza analiza wplywu na budzet bazuje na nastepujgcych kryteriach z Programu

lekowego: kwalifikacji oraz wytgczenia z programu.

Kryteria kwalifikacji chorych do leczenia w Programie lekowym, w ramach ktérego moze byc¢

finansowana technologia wnioskowana, wskazano w zatgczniku (rozdziat 8.4.).
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Tabela 10.

Udzialy PEG IFN alfa-2a + RIB i PEG IFN alfa-2b + RIB w rynku w scenariuszu nowym

Zrbdio: opracowanie wlasne

2.5.4.2.0szacowanie wielko $ci populacji chorych leczonych

technologi g wnioskowan a

Uwzgledniajgc udziaty w rynku (rozdziat 2.5.4.1.) oraz wielkos¢ populacji docelowej (rozdziat
2.5.2)) oszacowano liczbe chorych leczonych technologig wnioskowang. Wartosci

przedstawiono w ponizszej tabeli.
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Tabela 11.
Liczba chorych leczonych technologi g wnioskowan a

Zrédio: opracowanie wiasne

2.5.5.Populacja, w ktérej wnioskowana technologiab  edzie
stosowana przy zato zeniu, ze minister wias ciwy do spraw

zdrowia nie wyda decyzji o obj eciu refundacj g

W przypadku braku wydania pozytywnej decyzji dotyczacej refundacji pegylowany interferon
alfa-2a w skojarzeniu z rybawiryng, lek ten bedzie stosowany analogicznie do sytuacji

obecnej wskazanej w rozdziale 2.5.3.
2.6. Analiza kosztow

Kategorie kosztow zaczerpnieto z Analizy ekonomicznej [8]. Zauwazy¢ tutaj nalezy, ze wptyw
na wynik koncowy, a wiec na wartos¢ wydatkow inkrementalnych ptatnika publicznego, majg
catkowite koszty roznigce. Catkowite koszty roznigce nalezy tutaj zdefiniowa¢ jako koszty
wystepujace w ramach jednego ze scenariuszy, a wiec réznigce oceniane technologie

medyczne.

W analizie z perspektywy ptatnika publicznego uwzgledniono i oceniano koszty lekow
podawanych w pierwszej linii leczenia oraz koszt leczenia po niepowodzeniu leczenia

pegylowanym interferonem w skojarzeniu z rybawiryna.

Pozostate kategorie kosztéw bezposrednich uznano za nieréznigce zaliczajgc je do kategorii
kosztow wspoélnych. Koszty te (jako koszty wspodlne dla technologii wnioskowanej
i komparatora) nie majg wptywu na wyniki analizy. Nie byly zatem ostatecznie brane pod
uwage w obliczeniach. W ponizszej tabeli (Tabela 12.) wyszczegdlniono poszczegolne
koszty nierdznigce oraz przedstawiono zasadnos¢ kwalifikacji do kategorii kosztow

nieréznigcych.
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Tabela 12.
Koszty nierd znigce oceniane technologie medyczne

Kategoria kosztowa Uzasadnienie kwalifikaciji

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

Dotyczy wszystkich chorych leczonych technologig
oceniang i komparatorem w tej samej wysokosci.

Koszt przepisania i podania lekow

Koszt diagnostyki, monitorowania i oceny Dotyczy wszystkich chorych leczonych technologig
skuteczno sci leczenia oceniang i komparatorem w tej samej wysokosci.

W odniesieniu do bezpieczenstwa stosowania terapii
Koszt leczenia zdarze n niepo zadanych w Analizie klinicznej nie wykazano réznic pomiedzy
technologig oceniang i komparatorem.

Zrédio: opracowanie wiasne

2.6.1.Koszt lekow

2.6.1.1.Dawkowanie lekéw
Pegylowany interferon alfa-2a w skojarzeniu z rybawiryn a

Do obliczenia kosztu stosowania uwzglednianych technologii medycznych konieczne byto
wyznaczenie dawki leku. Na podstawie Charakterystyki Produktu Leczniczego Pegasys®
okreslono, ze w leczeniu przewleklego wirusowego zapalenia watroby typu C pegylowany
interferon alfa-2a w skojarzeniu z rybawiryng (RIB) u dzieci i mtodziezy w wieku od 5 do 17
lat podawany jest w dawce tygodniowej zaleznej od powierzchni ciata. llustruje to tabela
ponizej.

Tabela 13.

Zalecenia dotyczg ce dawkowania produktu  Pegasys ® u dzieci i mtodzie zy w wieku od
5 do 17 lat

Zakres powierzchni ciata (m 2) Dawka tygodniowa (miligramy)

0,71-0,74

0,75-1,08

1,09-1,51

>1,51

Zrédio: opracowanie wlasne na podstawie ChPL Pegasys®.
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U dzieci i mtodziezy w wieku od 5 do 17 lat, chorujgcych na wirusowe zapalenie watroby typu
C, zalecana dawka rybawiryny szacowana jest w oparciu 0 mase ciata. Odpowiednie dane

zamieszczono w ponizszej tabeli.

Tabela 14.
Zalecenia dotyczg ce dawkowania rybawiryny u dzieci i mtodzie zy w wieku od 5 do 17
lat

Dawka dobowa rybawiryny Liczba tabletek rybawiryny

Masa ciata (kg) (miligramy)

400 1 tabletka 200 mg rano
1 tabletka 200 mg wieczorem
600 1 tabletka 200 mg rano
2 tabletka 200 mg wieczorem
800 2 tabletka 200 mg rano
2 tabletka 200 mg wieczorem
2 tabletka 200 mg rano
1 000 )
3 tabletka 200 mg wieczorem
3 tabletka 200 mg rano
1 200 ;
3 tabletka 200 mg wieczorem

Zrbdio: opracowanie wiasne na podstawie ChPL Pegasys®.

Dawki zamieszczone w tabelach powyzej (Tabela 13. i Tabela 14.) byly réwniez stosowane
u chorych w badaniach odnalezionych w przebiegu przeglgdu systematycznego Analizy

klinicznej.

W zwigzku z zalezno$cig dawek lekébw od masy i powierzchni ciala odnaleziono dane
dotyczace tych parametrow dla grupy wiekowej 5-17 lat. Srednig mase ciata wsréd dzieci we
wskazanej grupie wiekowej przyjeto w oparciu o publikacie Odgen 2004 [14]. Dane
zamieszczono w zatgczniku (rozdziat 8.8.). Sredni wzrost dzieci w wieku 5-17 lat
zaczerpnieto z danych Swiatowej Organizacji Zdrowia (WHO) (zatgcznik, rozdziat 8.8.).
Srednig powierzchnie ciata wyznaczono na podstawie danych dotyczgcych $redni masy ciata

i wzrostu dzieci w wieku od 5 do 17 lat, zgodnie z wzorem Mostellera:
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[Wzrost(cm)x Waga(kg)]
3600 ’

BSA (m?) =

gdzie BSA™ to powierzchnia ciata [2].

Tabela 15.
Dawkowanie PEG INF alfa-2a oraz rybawiryny w terapii skojarzonej z podziatem na
poszczegdlne podgrupy wiekowe

Zrbdio: opracowanie wiasne

ang. body surface area

11
!




@ Pegasys® (pegylowany interferon alfa-2a) w skojarzeniu z rybawiryng
NMAHTA w leczeniu przewleklego wirusowego zapalenia watroby typu C 29
u wczesniej nieleczonych dzieci i miodziezy — analiza wplywu na
system ochrony zdrowia

IBNORANTIA NOCET

Pegylowany interferon alfa-2b w skojarzeniu z rybawiryn a

Pegylowany interferon alfa-2b jest wskazany, w schemacie leczenia skojarzonego
Z rybawiryng w leczeniu dzieci w wieku 3 lat i powyzej oraz miodziezy, chorych na przewlekie
wirusowe zapalenie watroby typu C wczesniej nieleczonych. Dawkowanie u dzieci w wieku 3
lat i powyzej oraz mtodziezy jest uzaleznione od powierzchni ciata dla produktu leczniczego
Peglintron® oraz od masy ciata dla rybawiryny. Zalecana dawka produktu Peglntron wynosi
0,060 mg/m® powierzchni ciata/tydzien podskérnie, w skojarzeniu z rybawiryng 15 mg/kg
masy ciata/dobe doustnie w dwdch dawkach podzielonych podawanych z positkiem (rano

i wieczorem).

Tabela 16.
Dawkowanie PEG INF alfa-2a oraz rybawiryny w terapii skojarzonej z podzialem na
poszczegdlne podgrupy wiekowe

Zrédio: opracowanie wiasne

W ponizszej tabeli zestawiono dawkowanie lekow uwzglednione w analizie.
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Tabela 17.
Dawkowanie lekéw uwzgl ednione w analizie

Zrédto: opracowanie wtasne na podstawie ChPL Pegasys®, ChPL Peglntron® [3, 4]
2.6.1.2.Ceny lekow

Pegylowany interferon alfa-2a w skojarzeniu z rybawiryn a

Obecnie lek nie jest finansowany w analizowanym wskazaniu. Niniejsza analiza dotyczy
optacalnosci stosowania pegylowanego interferonu alfa-2a (Pegasys®) w skojarzeniu
z rybawiryng w leczeniu przewlekiego wirusowego zapalenia watroby typu C u wczesniej
nieleczonych dzieci i mtodziezy w ramach programu lekowego. W analizie uwzgledniono
finansowanie leku w istniejgcej grupie limitowej 1084.1 Peginterferonum alfa-2a. Rozwazono
poziom odptatnosci leku, zgodny z zapisami Ustawy o refundacji, tj. lek wydawany bezptatnie
[26]. Lek w skojarzeniu z rybawiryng jest obecnie stosowany w leczeniu przewlekiego
wirusowego zapalenia watroby typu C u dorostych z wyréwnang chorobg watroby wczesniej

nieleczonych lub po niepowodzeniu wczesniejszej terapii.
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Urzedowe ceny zbytu oraz ceny hurtowe lekdw zawierajgcych pegylowany interferon alfa-2a
oraz rybawiryne w terapii skojarzonej zaczerpnieto z Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia
20 lutego 2015 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkow spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych na dzien 1 marca
2015 . [13].

Wartosci poszczegolnych cen leku prezentuje tabela ponizej (Tabela 18.).
Pegylowany interferon alfa-2b w skojarzeniu z rybawi ryng

Komparator jest obecnie finansowany w ramach programu lekowego Leczenia przewlekiego
wirusowego zapalenia watroby typu C i wydawany jest $wiadczeniobiorcy bezptatnie [26].
Cena lekéw zawierajgcych pegylowany interferon alfa-2b oraz rybawiryne w terapii
skojarzonej zostatla wyznaczona w oparciu o aktualne Obwieszczenie Ministra Zdrowia
w sprawie wykazu lekdw refundowanych. Wyznaczone na tej podstawie cene leku, wysokos¢
opfaty Swiadczeniobiorcy oraz limit finansowania przedstawiono w tabeli ponizej
(Tabela 18.).
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Tabela 18.

Ceny lekéw uwzgl ednione w analizie (PLN)

Wysoko s¢
Cena hurtowa limitu
finansowania

Wysoko $¢ optaty
swiadczeniobiorcy

Urzedowa cena

Substancja

Peglntron, proszek i

rozpuszczalnik do 1 zest. (1
Peginterferonum alfa-2b sporzagdzania roztworu do | wstrz.+1 igta+ 2 | 5909991039110 297,00 311,85 311,85 0,00
wstrzykiwan, 0,05 mg/0,5 waciki)
ml

Peglntron, proszek i
rozpuszczalnik do
Peginterferonum alfa-2b sporzgdzania roztworu do 1 zest. 5909991039219 712,80 748,44 748,44 0,00
wstrzykiwan, 0,12 mg/0,5
ml

Peglntron, proszek i
rozpuszczalnik do
Peginterferonum alfa-2b sporzgdzania roztworu do 1 zest. 5909991039318 475,20 498,96 498,96 0,00
wstrzykiwan, 0,08 mg/0,5
ml

Peglntron, proszek i
rozpuszczalnik do
Peginterferonum alfa-2b sporzgdzania roztworu do 1 zest. 5909991039417 891,00 935,55 935,55 0,00
wstrzykiwan, 0,15 mg/0,5
ml
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Substancja

Peginterferonum alfa-2b

Urzedowa cena

Cena hurtowa

Wysoko s¢
limitu
finansowania

Wysoko $¢ optaty
swiadczeniobiorcy

Ribavirinum ((w
skojarzeniu z PEG-INF
alfa-2b)

Peglntron, proszek i
rozpuszczalnik do
sporzadzania roztworu do 1 zest. 5909991039516 594,00 623,70 623,70 0,00
wstrzykiwan, 0,1 mg/0,5
ml
* I I I I I
I s Baaas EE | S| . .
Rebeto'éggﬁét‘"’arde' 140 kaps. 5909990999828 1577,26 1 656,12 1 656,12 0,00

Zrbdio: opracowanie wiasne na podstawie Obwieszczenia MZ [13]
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Na podstawie wskazanego dawkowania oraz cen lekobw wyznaczono koszt jednostkowy

lekow w przeliczeniu na miligram oraz w tygodniu. Wartosci wskazano w ponizszej tabeli.

Tabela 19.
Koszt lekéw w analizowanym wskazaniu, brany pod uwag e w analizie (PLN)

Zrédio: opracowanie wiasne
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2.6.2.Koszt leczenia po niepowodzeniu terapii

Czes¢ chorych, u ktorych wszystkie mozliwe opcje terapeutyczne zwigzane z leczeniem
farmakologicznym nie przyniosty pozgdanych rezultatbw w postaci uzyskania trwatej
odpowiedzi wirusologicznej jest monitorowanych pod katem poziomu wiremii HCV RNA.
U chorych tych nie stwierdza sie jakiejkolwiek progresji marskosci watroby, mimo replikacji
tych wirus6w. Wedtug autoréw publikacji Mack 2012 [10] standardowymi badaniami
wchodzgcymi w sktad monitorowania pacjentéw nieleczonych wchodzg oznaczenie poziomu
AIAT w surowicy, oznaczenie poziomu bilirubiny, albuminy, oznaczenie RNA wirusa HCV,
morfologia krwi oraz badanie czasu protrombinowego. Wycene tych badan przeprowadzono
w oparciu 0 Zarzgdzenie Nr 79/2014/DSOZ Prezesa NFZ z dnia 5 grudnia 2014 r. w sprawie
okreslenia warunkéw zawierania i realizacji uméw w rodzaju ambulatoryjna opieka
specjalistyczna [27]. Przyjeto, ze wszystkie badania wykonuje sie u chorych z czestotliwoscig
raz na 24 tygodnie. Catkowity koszt badan to 279,00 PLN.

Tabela 20.
Badania obserwacyjne wykonywane u chorych nieleczonych z RNA HCV

Koszt
swiadczenia
(PLN)

Swiadczenie Warto$é  Koszt punktu
specjalistyczne punktowa ((E\)]

. taczny koszt
BRI badah (PLN)
Aminotransferaza
alaninowa (ALT,
GPT)

Aminotransferaza  [RWEEEELGZNIT
cEEIELERINERS specjalistyczne 2-go 7,00 9,00 63,00
(AST) typu

Czas
protrombinowy
(PT)

Albumina 279,00
Bilirubina W12 Swiadczenie
catkowita specjalistyczne 2-go 7,00 9,00 63,00

Morfologia krwi 8- typu

parametrowa

Wirus zapalenia

watroby typu C
HCV-RNA
(ilo sciowo)

W14 Swiadczenie
specjalistyczne 4-go 17,00 9,00 153,00
typu

Zrédio: opracowanie wlasne na podstawie 79/2014/DSOZ [27]
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2.6.3.Podsumowanie kosztow

Koszty catkowite réznigce poszczegOlne terapie, z perspektywy pfatnika publicznego,

w tygodniowym cyklu zaprezentowano w tabeli ponize;j.

Tabela 21.
Caltkowite oraz z podzialem na kategorie kosztowe koszty ré Zznigce w tygodniowym
cyklu, z perspektywy ptatnika publicznego (PLN)

Zrédio: opracowanie wiasne
2.7.Podsumowanie danych wejs ciowych

Podsumowanie danych wejsciowych przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 22.
Dane wej$ciowe uwzgl edniane w analizie wptywu na bud zet
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Zrédio: opracowanie wiasne
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2.8. Wydatki bud zetowe w horyzoncie analizy

Zgodnie z Ustawg o refundacji w sytuacji, gdy budzet na refundacje przekroczy 17%
calkowitego budzetu na refundacje swiadczen gwarantowanych, powinna by¢ prowadzona
analiza kwot przekroczenia. Na podstawie sprawozdania z dzialalnosci Narodowego
Funduszu Zdrowia (NFZ) wnioskowa¢ mozna [23], ze w horyzoncie analizy warunek
powyzszy nie zostanie spetniony (w 2013 roku wydano na refundacje lekow mniej, niz
zakladano w budzecie — wykonano 88% planowanego budzetu na refundacje). Ponadto,
budzet Narodowego Funduszu Zdrowia na rok 2015 jest wyzszy niz na rok 2014 [17, 18].

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

Na podstawie oszacowana wielkosci populacji chorych leczonych, wykorzystujac
szacunkowe udziaty w rynku lekéw oraz catkowite koszty réznigce leczenia jednego chorego
w ciggu roku, wyznaczono roczne wydatki budzetowe w perspektywie ptatnika publicznego
(wynikajgce z kosztébw rdznigcych oceniane technologie medyczne), ktére sg tozsame
z wydatkami w perspektywie wspdlnej'®>. Wydatki te bedg sie réznié w zaleznosci od

przyjetego scenariusza oraz jego wariantu.
2.8.1.Aktualne wydatki bud zetowe

Aktualne wydatki budzetowe, zwigzane z leczeniem populacji docelowej oszacowano biorgc
pod uwage liczbe nowych zachorowan z 2014 roku. Uwzgledniono udzialy w rynku
poszczegodlnych technologii medycznych oraz koszty ich stosowania analogicznie, jak dla

scenariusza istniejgcego. Do aktualnych wydatkéw zaliczono koszt leku wraz z kosztem
diagnostyki i monitorowania w czasie trwania terapii (48 tygodni). | GcEIzINIIE

13 Wyniki dla obu perspektyw bedg tozsame ze wzgledu na fakt, iz Swiadczeniobiorcy nie ponoszg
zadnego kosztu zwigzanego z leczeniem za pomocg technologii wnioskowanej (lek wydawany jest
bezptatnie).
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Tabela 23.
Dawkowanie PEG INF alfa-2a oraz rybawiryny w terapii skojarzonej z podziatem na
poszczegoélne podgrupy wiekowe

Zrédio: opracowanie wiasne

Obecnie pegylowany interferon alfa-2a w skojarzeniu z rybawiryng nie jest stosowany
w analizowanej populacji chorych. Koszt leku jest zatem zerowy.

2.8.2.Prognozowane wydatki bud zetowe

Wyniki analizy przedstawiono w uwzglednianym horyzoncie czasowym, z perspektywy
ptatnika publicznego (i tozsamej z nig perspektywy wspolnej). Dodatkowo wyniki

przedstawiono w wariantach (minimalny, prawdopodobny, maksymalny).
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Tabela 24.

Winiki analizy wplywu na bud zet z perspektywy ptatnika publicznego (i to  zsamej z ni g perspektywy wspdlne)) | EGKcNGE:




@ Pegasys® (pegylowany interferon alfa-2a) w skojarzeniu z rybawiryng w leczeniu przewlektego wirusowego
NMAHTA zapalenia watroby typu C u wczesniej nieleczonych dzieci i mtodziezy — analiza wplywu na system ochrony 41
ISNORANTIA NOCET ZdrOWia

Zrédio: opracowanie wiasne

Tabela 25.
Winiki analizy wplywu na bud zet z perspektywy ptatnika publicznego (i to  zsamej z ni g perspektywy wspdlne)) | EGcNNGNG
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Zrbdio: opracowanie wiasne
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analizy wplywu na budzet przedstawiono réwniez graficznie na ponizszych

wykresach.
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Rysunek 2.
Wyniki analizy wptywu na bud 2zet (catkowite r6 znigce koszty inkrementalne) z
perspektywy ptatnika publicznego i perspektywy wspolnej (PLN)

Zrédto: opracowanie wiasne

Rysunek 3.
Wyniki analizy wptywu na bud 2zet (catkowite r6 zniace koszty inkrementalne) z
perspektywy ptatnika publicznego i perspektywy wspdlnej (PLN)

Zrédto: opracowanie wiasne

3.Analiza wra zliwo sci

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

przedstawiono w ponizszej tabeli.
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Tabela 26.
Parametry u zyte w analizie wra zliwo $ci wraz z zakresem zmienno $cii zroédiem danych

Zrédio: opracowanie wiasne

Wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono w ponizszej tabeli.
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Tabela 27.

Winiki analizi wra zliwo $ci w zale znosci od wariantu z perspektywy ptatnika publicznego (i to zsamej z ni g perspektywy wspdlnej)) |

Zrédio: opracowanie wiasne
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Tabela 28.

Whyniki analizy wra zliwo $ci w zale zno$ci od wariantu z perspektywy ptatnika publicznego (i to zsamej z ni g perspektywy wspéinej) [}

Zrédio: opracowanie wiasne
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4. Wptyw na organizacj e udzielania swiadcze n

zdrowotnych

Decyzja dotyczacg refundacji produktu Pegasys® (pegylowany interferon alfa-2a)
w skojarzeniu z rybawiryng w leczeniu przewlektego wirusowego zapalenia watroby typu C
u wczesniej nieleczonych dzieci i mtodziezy w Wykazie lekéw refundowanych w kategorii
dostepnosci refundacyjnej lek dostepny w ramach programu lekowego, nie spowoduje

nowych konsekwencji w organizacji udzielania $wiadczen zdrowotnych.

Lek Pegasys® w skojarzeniu z rybawiryng jest obecnie finansowany i stosowany w ramach
Programu lekowego. W zwigzku z tym, 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 dotyczgca objecia refundacjg produktu Pegasys® w skojarzeniu z rybawiryng
dotyczy wytagcznie chorych kwalifikujgcych sie do programu lekowego, a zatem pacjentow
spetniajgcych wszystkie kryteria wtgczenia, co zapewnia, ze technologia bedzie stosowana

w populacji chorych, u ktérych spodziewane sg najwieksze korzysci kliniczne.

Pozytywna decyzja dotyczgca finansowania technologii wnioskowanej, nie stoi
w sprzecznosci z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami prawnymi i nie naktada na chorego

dodatkowych wymogéw zwigzanych z rozpoczeciem leczenia.

Ponizsza tabela (Tabela 29.) przedstawia ocene aspektow spotecznych i etycznych
dotyczgcej stosowania technologii wnioskowanej w omawianym wskazaniu.

Tabela 29.
Aspekty spoteczne i etyczne

Warunek Warto $¢

Czy i ktoére grupy pacjentdw mogg by¢ faworyzowane na skutek zalozeh przyjetych w Zadne
analizie ekonomicznej;

Czy niekwestionowany jest rowny dostep do technologii medycznej przy jednakowych Tak
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Warunek Warto $¢

potrzebach;

Czy spodziewana jest duza korzy$é dla waskiej grupy oséb, czy korzy$¢ mala, ale
powszechna;

Duza korzy $¢ dla
waskiej grupy

ktérych nie ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia.

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

problemy spoteczne, w tym:

chorych
Czy technologia stanowi odpowiedz na niezaspokojone dotychczas potrzeby grup Nie
spotecznie uposledzonych;
Czy technologia stanowi odpowiedz dla 0os6b o najwiekszych potrzebach zdrowotnych, dla Nie

ze powodowa €

aca rozwa zanej technologii:

Konieczne jest te z przeanalizowanie, czy decyzja dotycz

wptywac na poziom satysfakcji pacjentéw z otrzymywanej opieki medycznej; Nie
grozié¢ niezaakceptowaniem postepowania przez poszczegoinych chorych; Nie
powodowac lub zmienia¢ stygmatyzacje; Nie
wywotywac lek; Nie
powodowac¢ dylematy moralne; Nie
stwarzaé problemy dotyczace pici lub rodzinne. Nie

Nalezy okre $li€, czy stosowanie technologii naktada szczegolne wymogi, takie jak:

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 czlowieka. Nie

podejmowaniu decyzji o wyborze metody postepowania.

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

Zrédio: opracowanie wiasne

6.Zatozenia i ograniczenia

W niniejszej analizie zaprezentowano wyniki jedynie dla chorych z genotypem 1b,

wykorzystujgc odsetki chorych osiggajgcych trwalg odpowiedz wirusologiczng (SVR)

Z badania opisanego w publikacji Rosen 2013 [20]. Wyniki dla tej grupy wskazuja, iz 83%

dzieci chorych na przewlekle WZW typu C leczonych technologig wnioskowang uzyskato

SVR, podczas gdy odsetek ten wsrdd leczonych technologig porownywang wynosit 36%.

Whyniki te doprowadzito to wystgpienia kosztéw réznigcych po zakonczeniu 48-tygodniowej

terapii (wraz z 24-tygodniowym okresem follow-up) w obu poréwnywanych technologiach.
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W analizie uwzgledniono ponadto, ze technologia wnioskowana finansowana bedzie

3

ramach istniejgcej grupy limitowej, 1074.1 Peginterferonum alfa-2a, zgodnie
z uzasadnieniem zamieszczonym w rozdziale 8.2. Podstawe limitu w tej grupie limitowej
stanowi produkt Pegasys®, roztwor do wstrzykiwan 270 mikrograméw/ml, 1 amp.-strz.a 0,5

ml. Podejscie takie jest zgodne z zapisami Ustawy o refundaciji.

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

7.Podsumowanie i wnioski ko Acowe

W niniejszej pracy dgzono do dokonania oceny wplywu na system ochrony zdrowia w Polsce
decyzji o zakwalifikowaniu leku Pegasys® (pegylowany interferon alfa-2a) w skojarzeniu

z rybawiryng do Wykazu lekow refundowanych w ramach kategorii dostepnosci lek
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Finansowanie pegylowanego interferonu alfa-2a w skojarzeniu z rybawiryng w ramach
kategorii dostepnosci lek stosowany w programie lekowym, przyczyni sie do zwiekszenia
spektrum terapeutycznego w leczeniu przewleklego wirusowego zapalenia watroby typu C
w dzieci i miodziezy wczesnie] nieleczonych i tym samym umozliwi specjalistom w tej

dziedzinie wybdr sposobu podania leku najkorzystniejszy dla okreslonego chorego.
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8.Zatgczniki

8.1.Dane refundacyjne NFZ

Tabela 30.
Liczba DDD rybawiryny (lek Copegus
danych) w uj eciu miesi ecznym

®) zrefundowanych przez NFZ w okresie lipiec 2012 r. — pa

zdziernik 2014 r. (spo $réd dost epnych

2012

2013

2014

stycze n luty marzec kwiecie n czerwiec lipiec sierpie n wrzesie n  pazdziernik listopad grudzie n
b/d b/d b/d b/d b/d b/d 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
0,00 0,00 0,00 0,00 206,61 132,42 136,58 132,26 100,82 134,42 142,82 0,00

1 254,39 630,50 1 273,58 672,02 3194,26 3617,62 3729,62 3343,22 3830,42 3225,63 b/d b/d

Zrbdio: opracowanie wiasne na podstawie danych NFZ

Tabela 31.
Liczba DDD rybawiryny (lek Rebetol
danych) w uj eciu miesi ecznym

®) zrefundowanych przez NFZ w okresie lipiec 2012 r. — pa

zdziernik 2014 r. (spo $rod dost epnych

2012

2013

stycze n luty marzec kwiecie n czerwiec lipiec sierpie n wrzesien  pazdziernik listopad grudzie n
b/d b/d b/d b/d b/d b/d 2,00 105,00 0,00 18 023,83 1 425,45 906,22
891,38 0,00 271,60 202,61 240,80 187,60 288,01 222,80 333,20 497,60 494,80 575,60
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stycze n luty marzec kwiecie n j czerwiec lipiec sierpie n wrzesien pazdziernik listopad grudzie n

2014 773,00 1131,20 784,01 932,20 1 456,01 1499,41 1624,01 1373,80 907,20 1170,40 b/d b/d

Zrédio: opracowanie wlasne na podstawie danych NFZ
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8.2. Uzasadnienie utworzenia wspolnej grupy limitowej dla
technologii wnioskowanej

Pegylowany interferon alfa-2a w skojarzeniu z rybawiryng jest obecnie finansowany
Z budzetu ptatnika publicznego w leczeniu dorostych chorych z przewleklym zapalenia
watroby typu C w ramach programu lekowego ,Leczenie przewleklego zapalenia watroby
typu C”. W zwigzku z obowigzujgcg obecnie praktykg kwalifikowania poszczegolnych
substancji czynnych do odrebnych grup limitowych niezaleznie od wskazan, w jakich leki sg
stosowane, zalozono, ze pegylowany interferon alfa-2a oraz rybawiryna bedg stosowane
w istniejgcych grupach limitowych (odpowiednio 1074.1, Peginterferonum alfa-2a i 1075.0,

Ribavirinum).

Obecnie w skiad grupy limitowej 1074.1 Peginterferonum alfa-2a wchodzg preparaty
zawierajgce substancje czynng PEG INF alfa-2a dostepne w czterech réznych prezentacjach
(roztwor do wstrzykiwan, 90 pg/0,5 ml, roztwor do wstrzykiwan, 180 pg/0,5 ml, roztwér do
wstrzykiwan, 270 ug/0,5 ml oraz roztwor do wstrzykiwan, 360 pg/0,5 ml).

W skiad grupy limitowej 1075.0 Ribavirinum wchodzg dwa preparaty zawierajgce substancje
czynng RIB dostepne w trzech réznych prezentacjach (Copegus®, tabl. powl., 400 mg,
Copegus®, tabl. powl., 200 mg oraz Rebetol®, kaps. twarde, 200 mg). Lek Copegus® jest

stosowany wytgcznie w skojarzeniu z PEG INF alfa-2a.

Na podstawie art. 15 Ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekdéw, $rodkdéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych nalezy
stwierdzi¢, ze leku Pegasys® oraz leku Copegus® nie mozna zakwalifikowaé do innej
istniejgcej grupy limitowej wraz z lekami obecnie finansowanymi w Programie lekowym
leczenia przewleklego wirusowego zapalenia watroby typu C. Leki te nie spetniajg kryteriow
kwalifikacji do innych wspolnych grup limitowych, o ktérych mowa w art. 15 ust 2 Ustawy

o refundacji ze wzgledu na brak tej samej nazwy miedzynarodowe].

Z tego wzgledu uwaza sie, ze lek Pegasys® oraz lek Copegus® powinny byé finansowane

w ten sam sposéb jak dotychczas.
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8.3. Dane NFZ dotycz ace liczby oséb obj etych programem

leczenia WZW C

Tabela 32.

Sprawozdania NFZ z dziatalno $ci Narodowego Funduszu Zdrowia za IV kwartat w

latach 2011-2013

Program zgodnie z
katalogiem NFZ

Komérka organizacyjna

Liczba os6b

taczna liczba
0s6b obj eta

programem

ODDZIAt. CHOROB ZAKAZNYCH

DZIECIECYCH 4
PORADNIA HEPATOLOGICZNA DLA 1
PROGRAM LECZENIA DZIECI
2011 PRZEWLEKLEGO WZW - - 45
TYPU C ODDZIAt CHOROB ZAKAZNYCH 24
DZIECIECYCH
ODDZIAt OBSERWACYJNO- 16
ZAKAZNY DLA DZIECI
ODDZIAL. CHOROB ZAKAZNYCH 14
PROGRAM LECZENIA DZIECIECYCH
2012 PRZEWLEKLEGO WZW 24
TYPU C ODDZIAt. OBSERWACYJNO- 10
ZAKAZNY DLA DZIECI
PROGRAM LEKOWY - ODDZIAL CHOROB ZAKAZNYCH 17
LECZENIE DZIECIECYCH
2013 PRZEWLEKLEGO 29
WIRUSOWEGO ZAPALENIA ODDZIAL OBSERWACYJINO- 12

WATROBY TYPU C

ZAKAZNY DLA DZIECI

Zrédto: dane NFZ
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8.4. Kryteria kwalifikacji i wyt  gczeni chorych w obecnym
programie lekowym Leczenia przewlekiego

wirusowego zapalenia w gtroby typu C (ICD-10 B 18.2)
Kryteria kwalifikacji

Do programu kwalifikowani sg swiadczeniobiorcy w wieku powyzej 3 roku zycia, chorzy na

przewlekte wirusowe zapalenie watroby typu C i spetniajgcy ponizsze kryteria:

obecnos¢ wiremii HCV RNA w surowicy krwi lub w tkance watrobowej;
obecnosc¢ przeciwciat anty-HCV;

zmiany zapalne i widknienie w obrazie histopatologicznym watroby.
Kryteria wyt gczenia z programu:

ujawnienie nastepujacych okolicznosci w trakcie leczenia:
nadwrazliwos¢ na substancje czynng lub substancje pomocnicza;
niestwierdzenie HCV RNA w surowicy lub w tkance watrobowej przy
obecnosci przeciwciat anty-HCV;
niewyréwnana marskos¢ watroby;
ciezka wspotistniejgca choroba serca, w tym niewydolno$¢ kragzenia,
niestabilna choroba wiencowa,;
niewyrownana cukrzyca insulinozalezna;
choroby o] podtozu autoimmunologicznym z wytgczeniem
autoimmunologicznego zapalenia watroby typu Il (anty-LKM-1);
niewyrownana nadczynnos¢ tarczycy;
retinopatia (po konsultacji okulistycznej);
padaczka (po konsultacji neurologicznej);
czynne uzaleznienie od alkoholu lub srodkéw odurzajgcych;
cigza lub karmienie piersia;
czynna psychoza, depresja (po konsultacji psychiatrycznej);
choroba nowotworowa czynna lub z duzym ryzykiem wznowy (po konsultaciji

onkologicznej, hematoonkologicznej lub hematologicznej);
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inne przeciwwskazania do stosowania poszczegolnych rodzajow interferonu,
rybawiryny, telaprewiru albo boceprewiru okreslone w odpowiednich
charakterystykach produktow leczniczych;
dziatania niepozgdane stosowanych w programie lekdéw uzasadniajgce przerwanie
leczenia:
w opinii lekarza prowadzacego terapie lub
zgodnie z charakterystykami odpowiednich produktow leczniczych.
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8.5. Sprawdzenie zgodno $ci analizy z minimalnymi

wymaganiami opisanymi w Rozporz

w sprawie minimalnych wymaga n

Tabela 33.

Check-lista zgodno $ci analizy wptywu na system ochrony zdrowia z minimalnymi

wymaganiami przedstawionymi w Rozporz gdzeniu MZ w sprawie minimalnych

wymaga n

Nr

Zadanie

Oszacowanie rocznej liczebnosci populacii

gdzeniu MZ

Tak/Nie/nie dotyczy

n/d

obejmujacej wszystkich pacjentéw, u ktérych wnioskowana
technologia moze by¢ zastosowana

TAK, rozdziat 2.5.1.

1.2.

docelowej, wskazanej we wniosku

TAK, rozdziat 2.5.2.

1.3.

w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana

TAK, rozdziat 2.5.3.

1.4.

w ktérej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy
zalozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje
o0 objeciu refundacjg podwyzszeniu ceny

TAK, rozdziat 2.5.4.

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

TAK, rozdziat 2.8.

2.1.

aktualnych

TAK, rozdziat 2.8.1.

2.2.

z wyszczegolnieniem  skladowej wydatkow  stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuje

TAK, rozdziat 2.8.1.

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

TAK, rozdziat 2.8.

3.1

z wyszczegolnieniem skladowej wydatkow  stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii

TAK, rozdziat 2.8.

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

TAK, rozdziat 2.8.

4.1.

z wyszczegolnieniem  skladowej wydatkow stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii,

TAK, rozdziat 2.8.

Oszacowanie dodatkowych wydatkéw podmiotu zobowigzanego
do finansowania $wiadczen ze $rodkéw publicznych, jakie bedg
ponoszone na leczenie pacjentbw w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku

TAK, rozdziat 2.8.

5.1.

z wyszczegolnieniem  skladowej wydatkow  stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii

TAK, rozdziat 2.8.
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Nr Zadanie Tak/Nie/nie dotyczy
6. Minimalny i maksymalny wariant oszacowania dodatkowych
wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen TAK, rozdziat 2.8.
ze $rodkow publicznych
8. Zestawienie tabelaryczng wartosci, na podstawie ktorych TAK, rozdziat 2.7.
dokonano oszacowan analizy oraz prognoz
9. Wyszczegglnlen_le zatlozen, na podstawie ktorych dokonano TAK, rozdziat 6.
oszacowan analizy oraz prognoz
9.1. wyszczegolnienie zalozen dotyczgcych kwalifikacji
wnioskowanej technologii do grupy limitowej i wyznaczenia TAK, rozdziat 6.
podstawy limitu
10. Do analizy dotagczono dokument elektroniczny, umozliwiajgcy
. d . - TAK
powtorzenie 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 szczeg6lnosci TAK
na podstawie rocznej liczebnosci populaciji
12.1. | w analizie wptywu na budzet przedstawiono dodatkowy wariant,
w ktérym oszacowania i prognozy uzyskano w oparciu o inne n/d, obliczenia w analizie
dane przeprowadzono na podstawie
(w przypadku braku wiarygodnych oszacowan rocznej | Oszacowania liczebnosci populacii
liczebnosci populacji)
13. Oszacowania analizy oraz prognozy przedstawiono w
nastepujgcych wariantach
ez uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia
ryzyka (jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg [
obejmujg instrumenty dzielenia ryzyka),
e bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia
ryzyka
13.1. | Wskazano dowody spetnienia wymagan, o ktérych mowa:
e wart. 15 ust. 3 pkt 1 i 3 Ustawy o refundaciji
(jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg
utworzenie nowej, odrebnej grupy limitowej) TAK
e wart. 15 ust. 2. 15 ust. 3 pkt 2 Ustawy o refundacji
(jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg
kwalifikacje do wspodlnej, istniejgcej grupy limitowej)
Zrédio: opracowanie wlasne na podstawie Rozporzgdzenia MZ w sprawie minimalnych wymagari
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8.6. Dane PZH
Tabela 34.

Liczba nowych zachorowa 1 na HCV ze wzgl edu na wiek w latach 1997 - 2013

Liczba nowych zachorowa n na HCV ogdtem

Grupy wiekowe ‘ Odsetki

5-9 10-14 15-17 18+ ‘ 10-14
1997 1064 21 34 29 26 954 1,97% 3,20% 2,73% 2,48% 89,62%
1998 1710 24 38 46 50 1552 1,40% 2,22% 2,69% 2,95% 90,74%
1999 1988 15 65 61 56 1791 0,75% 3,27% 3,07% 2,84% 90,07%
2000 2 086 10 a7 61 66 1902 0,48% 2,25% 2,92% 3,16% 91,18%
2001 1953 9 40 72 71 1761 0,46% 2,05% 3,69% 3,63% 90,18%
2002 1978 10 25 74 85 1784 0,51% 1,26% 3,74% 4,31% 90,18%
2003 2255 15 14 74 88 2 064 0,67% 0,62% 3,28% 3,88% 91,55%
2004 2157 5 8 44 81 2019 0,23% 0,37% 2,04% 3,76% 93,60%
2005* 2997 8 5 49 107 2828 0,27% 0,17% 1,63% 3,58% 94,35%
2006 2949 7 4 37 107 2794 0,24% 0,14% 1,25% 3,62% 94,75%
2007 2753 4 5 19 107 2618 0,15% 0,18% 0,69% 3,88% 95,10%
2008 2353 10 5 8 95 2235 0,42% 0,21% 0,34% 4,05% 94,97%
2009* 1891 6 2 11 57 1815 0,32% 0,11% 0,58% 3,01% 95,98%
2010 2178 2 2 4 51 2119 0,09% 0,09% 0,18% 2,34% 97,29%
2011 2241 10 4 10 31 2186 0,45% 0,18% 0,45% 1,39% 97,54%
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Liczba nowych zachorowa n na HCV ogétem

Grupy wiekowe Odsetki
5-9 10-14 15-17 18+ ‘ 0-4 ‘ 5-9 10-14 15-17
2012 2268 9 4 2 34 2219 0,40% 0,18% 0,09% 1,51% 97,83%
2013 2641 5 2 6 64 2564 0,20% 0,07% 0,23% 2,42% 97,08%

*Dane z lat 2005 — 2009 wedtug definicji z 2005 r. (obejmujacg przypadki objawowe lub przebiegajgce z podwyzszonym poziomem transaminaz,
potwierdzone obecnoscig przeciwciatl anty-HCV)dane z lat 2009 — 2013 wedtug definicji HCV przyjetej w 2009 r. (obejmujgcg przypadki potwierdzone
laboratoryjnie).

Zrédto: dane PZH: http://wwwold.pzh.gov.pl/oldpage/epimeld/index_p.html
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8.7. Dane GUS

Tabela 35.
Stan i struktura ludno $ci w Polsce wedtug wieku w latach 1989 — 2013 (w tys.)

Dzieci w wieku 5-17

Ogotem Doro Sli lat
37 988 26 780 8137
38073 27 030 8 081
38 144 27 270 8 006
38 203 27 516 7923
38 239 27734 7842
38 265 27 918 7779
38 284 28 103 7728
38 294 28 278 7 660
38 290 28 445 7 586
38 277 28 609 7 499
38 263 28 633 7542
38 254 28 921 7314
38 242 29 246 7 043
38 219 29 555 6 768
38191 29 841 6 508
38174 30 087 6 276
38 157 30 293 6 062
38 126 30 465 5852
38 116 30 628 5659
38 136 30 786 5469
38 167 30 936 5295
38 530 31 287 5 207
38 538 31392 5115
38 533 31 467 5049
38 496 31 500 5008

Zrodio: GUS
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8.8. Dane antropometryczne

Tabela 36.
Srednia waga ciata oséb w wieku poni  zej 19 roku zycia (kg)

Srednia Rozmiar orébki Odch. Srednia Rozmiar Odch.
waga (kg) P standardowe = waga (kg) prébki standardowe

Chiopcy Dziewcz eta

<2 b/d b/d b/d b/d b/d b/d
2 13,70 262 0,10 13,30 272 0,10
3 15,90 216 0,20 15,20 292 0,20
4 18,50 179 0,20 17,90 281 0,30
5 21,30 147 0,50 20,60 314 0,60
6 23,50 182 0,40 22,40 176 0,50
7 27,20 185 0,40 25,90 169 0,50
8 32,70 214 1,00 31,90 152 1,20
9 36,00 174 0,70 35,40 171 0,70
10 38,60 187 0,80 40,00 197 1,00
11 43,70 182 1,10 47,90 166 1,30
12 50,40 299 1,30 52,00 177 1,10
13 53,90 298 1,90 57,70 198 1,40
14 63,90 266 1,60 59,90 184 1,00
15 68,30 283 1,10 61,10 167 1,70
16 74,40 306 1,40 63,00 171 1,20
17 75,60 313 1,40 61,70 150 1,20
18 75,60 284 1,10 65,20 141 1,50
19 78,20 270 1,30 67,90 130 1,20

Zrédio: opracowanie wlasne na podstawie Odgen 2004 [14]

Tabela 37.
Sredni wzrost os6b w wieku do 2 do 19 roku  zycia (cm)

Sredni
Wiek 3. centyl 15. centyl 50. centyl 85. centyl | 97. centyl  wzrost
(cm)

Dystrubuanta ‘ 3,00% 15,00% 50,00% 85,00% 97,00% n/d
Gesto ¢ ‘ 3,00% 12,00% 35,00% 35,00% 12,00% n/d
Gesto $¢ unormowana ‘ 3,09% 12,37% 36,08% 36,08% 12,37% n/d
2 ‘ 81,40 83,90 87,10 90,30 92,10 88,30
‘ 89,10 92,20 96,10 99,90 103,10 97,64
4 95,40 99,00 103,30 107,70 111,20 105,09
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Sredni

3. centyl 15. centyl 50. centyl 85. centyl | 97. centyl  wzrost
(cm)

105,20 110,00 114,80 118,70 111,94
106,70 110,80 116,00 121,10 125,20 118,05
111,80 116,30 121,70 127,20 131,70 123,95
116,60 121,40 127,30 133,10 137,90 129,64
121,30 126,30 132,60 138,80 143,90 135,11
125,80 131,20 137,80 144,40 149,80 140,48
130,50 136,10 143,10 150,10 155,80 145,94
135,80 141,70 149,10 156,40 162,40 152,05
142,10 148,30 156,00 163,70 170,00 159,13
148,70 155,20 163,20 171,20 177,60 166,43
153,30 160,90 169,00 177,00 183,60 172,21
158,30 164,80 172,90 181,00 187,50 176,18
160,80 167,20 175,20 183,10 189,50 178,38
162,20 168,40 176,10 183,90 190,00 179,25
162,80 169,00 176,50 184,10 190,30 179,60

Zrédio: opracowanie wlasne na podstawie danych WHO [6]

8.9. Wyniki badania ankietowego
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