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PASI Wskaznik rozlegtosci i nasilenia zmian skérnych w tuszczycy
(Psoriasis Area and Severity Index)

POz Podstawowa Opieka Zdrowotna

PUVA  Terapia tuszczycy z zastosowaniem swiatta ultrafioletowego i psolarenu
(Psoralen and Ultraviolet Therapy)

RZS Reumatoidalne zapalenie stawéw

THIN Elektroniczna baza informacji medycznych w Wielkiej Brytanii
(The Health Improvement Network)

TNE Czynnik martwicy nowotworéw
(Tumor Necrosis Factor)

UST Ustekinumab
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STRESZCZENIE

Cel

Celem analizy wptywu na budzet jest okre$lenie przewidywanych wydatkéw pfatnika publicznego (NFZ,
Narodowy Fundusz Zdrowia) w przypadku podjecia decyzji o finansowaniu ze srodkéw publicznych w ramach
proponowanego programu lekowego adalimumabu (Humira®) w leczeniu dorostych pacjentow z cigzkg postacig
tuszczycy plackowatej (tzn. u ktorych ocena nasilenia procesu tuszczycowego wynosi: [ EGcGcNcNGGEGEG
I . kiorych nie uzyskano poprawy lub wystapity dziatania niepozadane po leczeniu z
zastosowaniem przynajmniej dwdch réznych metod klasycznej terapii  systemowej lub  wystepujg
przeciwwskazania do stosowania metod terapii systemowej, w tym cyklosporyny, retinoidéw, metotreksatu lub
metody PUVA.

Metodyka

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ) oraz ze wspodlnej perspektywy pfatnika i
pacjentow w przypadku wspoiptacenia za leki. Uwzgledniono 2-letni horyzont czasowy, poczgwszy od 1 marca
2016 roku. W scenariuszu prognozowanym przyjeto, ze adalimumab bedzie finansowany w ramach
proponowanego programu lekowego, a sposob finansowania pozostatych lekéw biologicznych (etanerceptu,
infliksymabu, ustekinumabu) w leczeniu tuszczycy plackowatej w Polsce nie ulegnie zmianie wzgledem stanu

aktualnego.

W analizie przyjeto, ze populacje docelowg stanowig dorosli pacjenci z ciezkg postacig tuszczycy plackowatej
(tzn. u ktérych ocena nasilenia procesu tuszczycowego wynosi: | EGTcTcINGNGEGEGEEE
u ktérych nie uzyskano poprawy lub wystgpity dziatania niepozgdane po leczeniu z zastosowaniem przynajmniej
dwéch réznych metod klasycznej terapii systemowej lub wystepujg przeciwwskazania do stosowania metod
terapii systemowej, w tym cyklosporyny, retinoidéw, metotreksatu lub metody PUVA. Definicja ta zostata przyjeta

na podstawie projektu programu lekowego ,Leczenie ciezkiej postaci tuszczycy plackowatej (ICD-10: L40.0)".

Liczebnos$¢ populacji docelowej wyznaczono kompilujgc polskie dane demograficzne z odnalezionymi dla
rozwazanej jednostki chorobowej danymi epidemiologicznymi. Rozpowszechnienie lekdw w populacji docelowej
wyznaczono w oparciu o dane dotyczace liczby pacjentdéw z tuszczycg plackowatg leczonych biologicznie w
Polsce oraz wyniki analizy ekonomicznej w zakresie przebiegu leczenia z zastosowaniem poszczegdlnych lekow
biologicznych. Udziaty substancji czynnych przyjeto na podstawie danych opublikowanych w analizie
weryfikacyjnej dotyczgcej wniosku o objecie refundacjg preparatu Remsima przedtozonego w agencji AOTMIT w
2015 roku.

W analizie uwzgledniono koszty lekdw biologicznych, koszty podania i monitorowania terapii biologicznej oraz
koszty terapii wspomagajacej. Koszt adalimumabu uzyskano od Zamawiajgcego. Koszty pozostatych lekéw oraz
koszty swiadczen medycznych okreslono na podstawie aktualnego (na dzien 1 marca 2015 roku) wykazu lekéw
refundowanych (uwzgledniona wycena lekéw jest zgodna z obwieszczeniem Ministra Zdrowia opublikowanym w

dniu 23 kwietnia 2015 roku, ktéry wejdzie w zycie 1 maja 2015 roku), komunikatow DGL NFZ i katalogéw NFZ

dotyczacych wyceny swiadczen medycznych. |EEEEEEE—
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I\ \niki analizy przedstawiono w trzech wariantach:

przy uwzglednieniu umowy podziatu ryzyka w scenariuszu aktualnym i prognozowanym,

przy uwzglednieniu umowy podziatu ryzyka w scenariuszu aktualnym i braku uwzglednienia umowy podziatu

ryzyka w scenariuszu prognozowanym,

bez uwzglednienia umowy podziatu ryzyka w scenariuszu aktualnym i prognozowanym.

Dawkowanie poszczegdlnych lekdw biologicznych przyjeto zgodnie obowigzujgcym i proponowanym programem
lekowym w leczeniu tuszczycy plackowatej, a takze odpowiednimi charakterystykami produktéw leczniczych
(ChPL). W analizie zastosowano s$rednig roczng liczbe dawek lekdw i $rednig roczng liczbe ich podan
przypadajaca na pacjenta wyznaczong w ramach analizy ekonomicznej. Srednie roczne dawki i $rednig liczbe
podan poszczegdlnych lekdéw wyznaczono jako catkowitg liczbe dawek i podan przedzielong przez zsumowany

czas aktywnego leczenia pacjentéw naliczany w modelu analizy ekonomiczne;j.

W scenariuszu aktualnym zatozono utrzymanie obecnego stanu, tj. finansowanie leczenia ciezkiej tuszczycy
plackowatej za pomocag adalimumabu, etanerceptu i ustekinumabu (u pacjentéow, u ktérych ocena nasilenia
procesu tuszczycowego wynosi: PASI > 18, BSA > 10% oraz DLQI > 10) w ramach programu lekowego ,Leczenie
ciezkiej postaci tuszczycy plackowatej (ICD-10: L40.0)” oraz za pomoca infliksymabu (u pacjentéw z populaciji
docelowej analizy) w ramach leczenia szpitalnego. W scenariuszu prognozowanym przyjeto, ze terapia
adalimumabem finansowana bedzie w rozwazanym wskazaniu w ramach proponowanego programu lekowego
.Leczenie ciezkiej postaci tuszczycy plackowatej (ICD-10: L40.0)” na zasadach zgodnych z trescig opracowanego
projektu tego programu, a zasady finansowania pozostatych lekdw biologicznych w rozwazanym wskazaniu nie

ulegng zmianie.

Wyniki dla obu scenariuszy przedstawiono w postaci wydatkdw ponoszonych na poszczegolne leki biologiczne
oraz wydatkéow catkowitych. Dodatkowo przedstawiono wydatki inkrementalne ptatnika, tj. réznice miedzy
wydatkami w scenariuszach prognozowanym i aktualnym. Przedstawione wyniki prezentujg zaréwno analize z

perspektywy ptatnika publicznego, jak i z perspektywy wspodlnej ptatnika publicznego i pacjentow.

Wyniki
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Whioski
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1.1.

1.2.

Adalimumab w poréwnaniu z innymi lekami biologicznymi w leczeniu tuszczycy plackowatej

WPROWADZENIE DO ANALIZY

Cel analizy

Celem analizy wptywu na budzet jest okreslenie przewidywanych wydatkéw ptatnika publicznego
(NFZ, Narodowy Fundusz Zdrowia) w przypadku podjecia decyzji o finansowaniu ze s$rodkow
publicznych w ramach proponowanego programu lekowego (PL) adalimumabu (Humira®, ADA) w
leczeniu dorostych pacjentdow z ciezkg postacig fuszczycy plackowatej (tzn. u ktérych ocena nasilenia
procesu tuszczycowego wynosi: [ GGcTczIEIIIIIIIIIIIBEBEzEEE. . <¢rych nie uzyskano
poprawy lub wystgpity dziatania niepozadane po leczeniu z zastosowaniem przynajmniej dwdch
réznych metod klasycznej terapii systemowej lub wystepujg przeciwwskazania do stosowania metod

terapii systemowej, w tym cyklosporyny, retinoidow, metotreksatu lub metody PUVA.

Aktualnie preparat Humira finansowany jest ze srodkéw publicznych w ramach programu lekowego
.Leczenie ciezkiej postaci tuszczycy plackowatej (ICD-10: L40.0)" u pacjentéw z ciezkg postacig
luszczycy plackowatej, u ktérych PASI > 18, BSA >10% oraz DLQI > 10. W analizie zatozono,
zgodnie z zapisami projektu proponowanego programu lekowego, ze zakres refundacji terapii

adalimumabem zostanie rozszerzony na populacje pacjentéw z tuszczycg plackowata, u ktérych

ocena nasilenia procesu tuszczycowego wynosi: [ EGczczIEININIIIIIIEEEE

Problem zdrowotny

tuszczyca (psoriasis) jest przewlektg, zapalng chorobg skéry zwigzang ze zwiekszonymi procesami
proliferacyjnymi naskoérka. Charakteryzuje sie obecnoscig rumieniowo-grudkowych wykwitow
pokrytych srebrzysto-szarg tuskg. [1] Luszczyca jest chorobg nawrotowg, niezakazng o charakterze
dziedzicznym i cechujgcg sie zaburzeniami immunologicznymi. [1] tuszczyca zwykta (psoriasis

vulgaris), okreslana réwniez mianem plackowatej, jest najczestszg postacig tego schorzenia.

tuszczyca rzadko stanowi zagrozenie dla zycia, jednakze czesto powoduje niezdolnos¢ do pracy
zawodowej, jak rowniez moze prowadzi¢ do inwalidztwa fizycznego. Choroba w sposéb bezposredni
prawdopodobnie nie zwieksza smiertelnosci, aczkolwiek nie jest wykluczony wptyw posredni, gdyz w
grupie chorych z tuszczyca obserwuje sie znacznie wyzsze niz w populacji ogélnej zuzycie alkoholu i
czestsze palenie papierosow, a takze wyzsze ryzyko rozwoju wielu choréb, w tym cukrzycy, otytosci,
choréb niedokrwiennych serca, przewlektej choroby ptuc a takze schorzen psychiatrycznych.

Wiadomo jednoczes$nie, ze zmiany tuszczycowe majg niekorzystny wptyw na jakosc zycia chorych.

HTA Consulting 2015 (www.hta.pl) Strona 11
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tuszczyce dzieli sie w zalezno$ci od nasilenia choroby na posta¢ tagodng, umiarkowang i ciezka.
Zgodnie z konsensusem ekspertow w dziedzinie dermatologii, w ocenie stopnia nasilenia procesu
luszczycowego zaleca sie postugiwanie trzema wskaznikami:

e PASI (Psoriasis Area and Severity Index) — skala oceny nasilenia tuszczycy,

e BSA (Body Surface Area) - wskaznik procentowej powierzchni ciata zajetej przez chorobe,

e DLQI (Dermatology Life Quality Index) - wskaznik jakosci zycia zalezny od dolegliwosci

skoérnych.

Wskaznik PASI (wartos¢ w granicach od 0 do 72 pkt) obliczany jest przez lekarza na podstawie oceny
stopnia zaawansowania rumienia, stwardnienia i tuszczenia sie zmian skoérnych oraz powierzchni
obszaru dotknietego tuszczycg. Wskaznik BSA jest to procentowy wskaznik powierzchni ciata chorego
zajetej przez zmiany tuszczycowe (w zakresie 0-100%). Skala DLQI (wartos¢ w zakresie od 0 do 30)

pozwala na subiektywng ocene wptywu zmian skérnych i ich leczenia na jakos¢ zycia chorego.

Podejscie terapeutyczne w leczeniu tuszczycy zalezy od nasilenia choroby. Trzy gtéwne strategie
leczenia stosowane w przypadkach tuszczycy to:

e leczenie miejscowe,

o fototerapia i fotochemioterapia,

e leczenie systemowe (w tym leki biologiczne).

U okoto 70-80% pacjentéw z tuszczyca zwyczajng o niewielkim, bgdz srednim stopniu nasilenia,
wystarczajgce jest leczenie miejscowe. W przypadku rozlegtej postaci tuszczycy o umiarkowanym
i ciezkim stopniu nasilenia, opornej na leczenie miejscowe, stosowane sa: fototerapia, leczenie

systemowe, bgdz kombinacja obu tych terapii.

Szczegobtowy opis analizowanego problemu zdrowotnego przedstawiono w analizie efektywno$ci
klinicznej [2].

Stan aktualny

Zgodnie z zaleceniami rejestracyjnymi, wskazaniem do stosowania lekéw biologicznych w tuszczycy
plackowatej jest stwierdzenie nieskuteczno$ci lub przeciwwskazan do stosowania tradycyjnych lekow
modyfikujgcych przebieg choroby, takich jak metotreksat, hydroksymocznik, fumarany oraz
cyklosporyna. Oznacza to, ze leki biologiczne nie stanowig dla nich alternatywy (nie mogg byc¢

zamiennikami), lecz sg terapig kolejnej linii.

Leczenie tuszczycy plackowatej przy uzyciu lekéw biologicznych finansowane jest ze $rodkow
publicznych w Polsce od 1 lipca 2010 roku, poczgtkowo w ramach Jednorodnych Grup Pacjentow
(Swiadczenie nr 5.51.01.0009040 - ,Ciezka tuszczyca”, grupa o kodzie J40) [3], a od 6 kwietnia 2011
roku [4] w ramach lecznictwa szpitalnego (w ramach katalogu do sumowania oraz katalogu swiadczen

odrebnych) [5]. Od stycznia 2013 roku leczenie tuszczycy plackowatej finansowane jest takze w

HTA Consulting 2015 (www.hta.pl) Strona 12
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ramach programu lekowego ,Leczenie ciezkiej postaci tuszczycy plackowatej (ICD-10: L40.0)".
Pierwszym lekiem dostepnym w ramach programu byt ustekinumab [6], nastepnie od 1 lipca 2013
roku adalimumab [7], a od listopada 2014 roku takze etanercept. Wraz z objeciem refundacjg
wymienionych lekéw w ramach programu lekowego zakonczono ich finansowanie w ramach
lecznictwa szpitalnego. Obecnie jedyng substancjg dostepng w leczeniu tuszczycy plackowatej w

ramach tej formy finansowania (tj. lecznictwa szpitalnego) pozostaje infliksymab. [8, 9]

Do programu lekowego wigczani sg pacjenci w wieku powyzej 18 lat (wyjatek stanowi terapia
etanerceptem, do ktdrej zakwalifikowani mogg byé pacjenci w wieku 6 lat lub powyzej) z ciezkg
postacig tuszczycy plackowatej, u ktérych nie uzyskano poprawy lub wystgpity dziatania niepozadane
po leczeniu z zastosowaniem przynajmniej dwéch réoznych metod klasycznej terapii systemowej lub
wystepujg przeciwwskazania do stosowania metod terapii systemowej, w tym cyklosporyny,
retinoidow, metotreksatu lub metody PUVA. Ciezka posta¢ tuszczycy w obowigzujgcym programie
lekowym okresla sie jako: PASI > 18, DLQI > 10 i BSA > 10%.

Aktualnie finansowanie infliksymabu w leczeniu tuszczycy plackowatej odbywa sie w ramach leczenia
szpitalnego. Kazdorazowo podanie leku rozliczane jest w ramach katalogu $wiadczen odrebnych jako
.Hospitalizacja zwigzana z terapig biologiczng ciezkiej tuszczycy” (kod produktu: 5.52.01.0001490),
zas koszt leku rozliczany jest w ramach katalogu do sumowania jako ,Lek lub wyr6b medyczny nie
zawarty w kosztach swiadczenia” (kod produktu 5.53.01.0001430) [9]. Do udzielenia $wiadczenia
kwalifikowani sg pacjenci, u ktérych nie uzyskano poprawy po leczeniu z zastosowaniem przynajmnie;j
dwéch réznych metod klasycznej terapii ogdlinej (leczenie PUVA, metotreksatem, cyklosporyng lub
retinoidami; brak poprawy po moze by¢ stwierdzony dopiero w przypadku zastosowania
maksymalnych dopuszczalnych dawek danego leku przez okres 3 miesiecy) lub wystepujg
przeciwwskazania do stosowania tych metod i jednoczesnie ocena nasilenia procesu tuszczycowego
wynosi PASI > 10, BSA > 10%, DLQI > 10.

Aktualna liczebno$¢ populacji pacjentow, u ktérych interwencja jest stosowana lub

moze by¢ zastosowana oraz aktualna liczebno$¢ populacji docelowej

Zgodnie z danymi NFZ przytoczonymi w analizie weryfikacyjnej AOTMIT z dnia 13 marca 2015 roku
[10], w ramach programu lekowego ,Leczenie ciezkiej postaci tuszczycy plackowatej (ICD-10: L40.0)”
w 2013 roku leczonych byto nie wiecej niz 178 pacjentow (w tym 38 chorych leczono adalimumabem),
a w roku 2014 nie wiecej niz 365 pacjentow (w tym 137 chorych leczono adalimumabem, patrz
Tabela 1). Zgodnie z informacjami dostepnymi na dzien 24 wrzesnia 2014 roku, programem objetych
byto 196 dorostych, w tym 86 pacjentow przyjmowato adalimumab. [11] Zgodnie z kryteriami
wigczenia do programu, przytoczone liczebnosci dotyczg pacjentdéw z ciezkg postacig tuszczycy, u
ktérych PASI > 18, DLQI > 10, BSA > 10%.
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Iiacbzet:: ;.acjentéw leczonych w ramach programu lekowego w latach 2013-2014
Preparat 2013 2014
Adalimumab 38 137
Etanercept?® 4 2
Ustekinumab 136 225
Razem 178 365

a) dane raportowane przez NFZ, oficjalnie ETA w tym czasie nie byt refundowany w ramach programu lekowego

Przytoczone informacje sg zbiezne z danymi dostarczonymi przez Zamawiajgcego w zakresie liczby
pacjentdw z f{uszczycg plackowatg zakwalifikowanych do leczenia adalimumabem w ramach

rozwazanego programu lekowego w okresie jego funkcjonowania (patrz Tabela 2). | EGzG

Iiacbzeblz |§.acjent6w z luszczyca plackowata wiaczonych do leczenia adalimumabem w ramach programu lekowego

| | |
A B Il I R BRI EE R R EEEI I N
i B 1111 1 a1 BRI 111111 1iL1

Aktualnie pacjenci z ciezka tuszczyca, u ktorych | NG 00: by ¢
réwniez leczeni infliksymabem w ramach lecznictwa szpitalnego. Zgodnie ze statystykami JGP [12], w
roku 2013 (najaktualniejsze dostepne dane) zrealizowano 420 Swiadczeh w rodzaju ,Hospitalizacja
zwigzana z terapig biologiczng ciezkiej tuszczycy” (kod produktu 5.52.01.0001490) stuzgcych do
rozliczenia kosztow podania lekéw biologicznych finansowanych w ten sposdb. Nadmieni¢ nalezy, ze
jednemu pacjentowi mozna udzieli¢ kilku $wiadczeh tego rodzaju, w zwigzku z tym podana liczba
stanowi maksymalne oszacowanie liczby pacjentéw z tuszczycg plackowatg leczonych biologicznie w
ramach lecznictwa szpitalnego w 2013 roku. [12] Obok infliksymabu w ramach lecznictwa szpitalnego
finansowano woéwczas takze adalimumab (do potowy 2013 roku) i etanercept (do konca 2014 roku).
Przytoczona liczba swiadczen wykonanych w 2013 roku dotyczy podania lekéw biologicznych bez
wyrdznienia konkretnych substancji czynnych. Wymienione ograniczenia uniemozliwiajg precyzyjne
wyznaczenie liczby pacjentdw leczonych biologicznie w ramach lecznictwa szpitalnego. Zaktadajac
jednak, ze wszyscy pacjenci byli leczeni infliksymabem (lek o najmniejszej liczbie podan w ciggu roku,

okoto 7,6 podan/rok), mozna jg szacowac na okoto 56 pacjentow.

Adalimumab, zgodnie ze wskazaniami rejestracyjnymi [13], moze by¢ stosowany w populacji
pacjentow z umiarkowang lub ciezkg postacig tuszczycy plackowatej u dorostych pacjentéw, ktorzy nie

wykazali odpowiedzi na innego rodzaju leczenie systemowe, w tym cyklosporyne, retinoidy,
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metotreksat lub metode PUVA Ilub jest ono u nich przeciwwskazane lub go nie tolerujg. We

wskazaniach rejestracyjnych nie zdefiniowano precyzyjnie pojecia umiarkowanej lub ciezkiej

tuszczycy. |

Sposbéb oszacowania aktualnej liczebnosci populacji pacjentow kwalifikujacych sie do leczenia
biologicznego (populacja docelowa) oraz aktualnej liczebnosci populacji pacjentéw aktywnie
leczonych adalimumabem i pozostatymi lekami biologicznymi w 2015 roku w Polsce przedstawiono w
aneksie (rozdz.12.4.2).

Zgodnie z wynikami przeprowadzonych obliczen aktualnie (po uwzglednieniu danych
demograficznych w 2015 roku, wspotczynnikéw chorobowosci z badan epidemiologicznych oraz
wartosci pozostatych parametréw, Rysunek 1) liczba pacjentéw kwalifikujgcych sie do leczenia

biologicznego wynosi okoto [l osob.

Liczba leczonych biologicznie pod koniec 2015 roku wynosi okoto 223 oséb (w ramach programu
lekowego i lecznictwa szpitalnego), w tym 59 pacjentéw leczonych jest adalimumabem. Obliczenia
przeprowadzono wg schematu opisanego w rozdziale 2.6.

Tabela 3.
Liczba pacjentow z tuszczycg plackowata, u ktérych wnioskowana technologia jest aktualnie stosowana lub u ktérych
moze zosta¢ zastosowana oraz aktualna liczebnos$¢ populacji docelowej

Stan na koniec 2015

P t
arametr Liczba Liczba

pacjentéw pacjentolat

Liczba pacjentéw z tuszczyca plackowatg aktywnie leczonych biologicznie w

Polsce 223 222
Liczba pacjentéw z tuszczyca plackowatg leczonych adalimumabem w Polsce 59 61
Liczba pacjentow z tuszczyca plackowata leczonych etanerceptem w Polsce 13 11
Liczba pacjentéw z tuszczyca plackowatg leczonych infliksymabem w Polsce 56 56
Liczba pacjentow z tuszczycg plackowatg leczonych ustekinumabem w Polsce 96 95

taczna liczba pacjentdw leczonych (pacjentolat) w tabeli jest rézna niz suma pacjentéw leczonych poszczegoélnymi lekami z powodu zaokraglen;
Liczba pacjentolat terapii dotyczy catego roku

Aktualne roczne wydatki ptatnika na leczenie pacjentéw z tuszczycag plackowatg z

zastosowaniem terapii biologicznej

Oszacowanie aktualnych wydatkéw pfatnika publicznego ponoszonych na leczenie pacjentéw z

populacji docelowej analizy wyznaczono zgodnie z podejsciem zastosowanym w scenariuszu
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aktualnym. Wykorzystane dane oraz sposéb przeprowadzenia obliczen opisano w rozdziatach 2.5-2.9.
Na podstawie danych o liczbie pacjentdw rozpoczynajacych leczenie oraz przebiegu leczenia
wyznaczonego na podstawie analizy ekonomicznej wyznaczono liczbe pacjentolat terapii. Dla
wyznaczonej liczby pacjentolat terapii wyznaczono koszty lekéw, koszty ich podania oraz
monitorowania terapii. Ponadto dla pacjentéw kwalifikujgcych sie do leczenia naliczono koszty
zwigzane z tg procedurg. W obliczeniach uwzgledniono instrument dzielenia ryzyka. Szczegotowy

sposoOb prowadzenia obliczen znajduje sie w rozdziale 2.9.

Zgodnie z wynikami przeprowadzonych obliczen, aktualne (na rok 2015) wydatki zwigzane z
leczeniem tuszczycy w populacji docelowej wynoszg okoto 18,1 min zt (w tym okoto | to koszt

refundacji adalimumabu).

;akl:::la\Tnt koszty leczenia biologicznego stosowanego w tuszczycy [min zi]
Parametr Adalimumab Pozostate leki® Razem
Wydatki ponoszone na leki - 13,45 -
Koszty podania lekow [ 0,16 0,34
Koszty monitorowania leczenia [ ] 1,35 1,40
Koszty kwalifikacji do leczenia [ ] 0,06 0,11
Wydatki catkowite [ ] 15,02 18,10

a) zawiera koszty terapii metotreksatem; |

Interwencja oceniania

Adalimumab (Humira®) jest selektywnym lekiem immunosupresyjnym wskazanym do stosowania m.in.
w leczeniu umiarkowanej i ciezkiej przewlektej tuszczycy plackowatej u dorostych pacjentéw, ktorzy
nie wykazali odpowiedzi na innego rodzaju leczenie systemowe, w tym cyklosporyne, metotreksat lub

metode PUVA lub jest ono u nich przeciwwskazane lub go nie toleruja. [13]

Zalecana dawka produktu Humira u dorostych pacjentéw z tuszczycg wynosi 80 mg podawane
podskérnie jako dawka poczgtkowa, a nastepnie po uptywie jednego tygodnia od podania dawki
poczatkowej 40 mg podawane podskornie co drugi tydzien. Nalezy rozwazyé, czy kontynuowaé

leczenie diuzej niz przez 16 tygodni, jesli pacjent nie reaguje na leczenie w tym okresie. [13]

Adalimumab (preparat Humira) zostat dopuszczony do obrotu na terytorium Polski na podstawie
pozwolenia wydanego firmie AbbVie przez Komisje Europejska dnia 8 wrzesnia 2003 roku (centralna

procedura rejestracyjna). Ostatniego przedtuzenia pozwolenia dokonano 8 wrzesnia 2008 roku. [13]

Adalimumab jest obecnie refundowany ze srodkéw publicznych w rozwazanym wskazaniu w Polsce

w ramach programu lekowego ,Leczenie ciezkiej postaci tuszczycy plackowatej (ICD-10: L40.0)”.
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Szczegotowy opis interwencji ocenianej przedstawiono w przeprowadzonej analizie klinicznej [2].

Zatozenia analizy

Analiza wptywu na budzet zostata przeprowadzona w 2-letnim horyzoncie czasowym przy zatozeniu,
ze poczgwszy od 1 marca 2016 roku refundacja adalimumabu (Humira) w leczeniu tuszczycy
plackowatej odbywa¢ sie bedzie w ramach proponowanego programu lekowego (PL). Jednoczesnie
zatozono zachowanie obowigzujgcego sposobu finansowania pozostatych lekéw biologicznych
finansowanych w rozwazanym wskazaniu. W analizie wyznaczono wydatki, jakie ptatnik publiczny
poniesie w przypadku zachowania obecnego statusu refundacyjnego tych lekéw (scenariusz aktualny)
oraz wydatki, ktére ptatnik publiczny musiatby ponies¢ w przypadku wprowadzenia proponowanego
programu lekowego (scenariusz prognozowany). Przedstawiono réowniez wydatki inkrementalne, tj.

réznice w wydatkach pfatnika publicznego miedzy scenariuszem prognozowanym a aktualnym.

W analizie przyjeto, ze populacje docelowg stanowig dorosli pacjenci z ciezkg postacig tuszczycy

plackowatej, u ktérych uzyskano ocene nasilenia procesu tuszczycowego wyrazong jako:

oraz u ktérych nie uzyskano poprawy lub wystapity dziatania niepozgdane
po leczeniu z zastosowaniem przynajmniej dwéch réznych metod klasycznej terapii systemowej lub
wystepujg przeciwwskazania do stosowania metod terapii systemowej, w tym cyklosporyny,
retinoidow, metotreksatu lub metody PUVA. Definicja populacji docelowej zostata przyjeta zgodnie z
projektem proponowanego programu lekowego ,Leczenie ciezkiej postaci tuszczycy plackowatej (ICD-
10: L40.0)” [15] Definicja ta obejmuje populacje szerszg niz populacja pacjentéw, w ktérej aktualnie

finansowane jest leczenie tuszczycy plackowatej za pomoca adalimumabu.

W celu wyznaczenia liczebnosci populacji docelowej skompilowano polskie dane demograficzne oraz
dane epidemiologiczne dotyczgce chorobowosci tuszczycy w krajach europejskich z podziatem na
grupy wiekowe. W Kkolejnych krokach oszacowano odsetek pacjentéw z tuszczycg plackowats,
odsetek pacjentow objetych opiekg dermatologiczng oraz odsetek pacjentdow z ciezkg postacig
choroby (okreslong jako | GG - << zdefiniowanym alternatywnie
zgodnie z zapisami obowigzujgcego PL jako PASI > 18, DLQI > 10 i BSA > 10%). Finalnie

oszacowano odsetek pacjentdéw nieodpowiadajgcych na klasyczne metody leczenia systemowego

oraz majgcych przeciwwskazania i/lub nietolerancje do stosowania takich metod leczenia.
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W celu oszacowania rozpowszechnienia lekow biologicznych w populacji docelowej analizy postuzono
sie danymi dotyczacymi liczby pacjentéw z tuszczyca plackowatg leczonych biologicznie w Polsce
w latach 2013-2014. Na podstawie zgromadzonych danych oszacowano liczby pacjentow
zakwalifikowanych do leczenia biologicznego w ramach programu lekowego w kolejnych miesigcach
od stycznia 2013 roku (moment utworzenia programu lekowego w tuszczycy) do lutego 2018 roku
(koniec horyzontu czasowego analiz) w przypadku zachowania obowigzujgcych zasad finansowania
lekdw biologicznych w rozwazanym wskazaniu oraz w scenariuszu prognozowanym, fj. przy
zatozeniu, ze 1 marca 2016 roku wprowadzony zostanie proponowany program lekowy. W celu
wyznaczenia liczby pacjentéw z | N ]Il <torzy zostang zakwalifikowani do nowego programu
lekowego, zatozono, ze sklonno$¢ do podjecia leczenia biologicznego u pacjentéw z populacji
docelowej analizy nie zalezy od wyniku PASI, a zatem rozpowszechnienie lekéw biologicznych w
populacji pacjentéw z PASI > 18 i z | jcst takie samo. Zatozenie to moze prowadzi¢ do
zawyzenia populacji pacjentow leczonych w nowym programie. W kolejnych krokach na podstawie
wynikéw analizy ekonomicznej [16] w zakresie przebiegu leczenia biologicznego z zastosowaniem
poszczegolnych substancji czynnych wyznaczono liczby pacjentéw aktywnie leczonych, w stanie
remisji oraz wigczonych do leczenia biologicznego w kolejnych latach analizy w przypadku
zachowania stanu aktualnego (scenariusz aktualny) oraz wprowadzenia proponowanego programu
lekowego (scenariusz prognozowany). Udziaty poszczegolnych substancji czynnych w programie
lekowym okreslono na podstawie danych zaczerpnietych z analizy weryfikacyjnej dotyczacej wniosku
0 objecie refundacjg preparatu Remsima przediozonego w agencji AOTMIT w 2015 roku [10]. W
scenariuszu prognozowanym uwzgledniono wzrost udziatbw ADA wynikajgcy z wprowadzenia
proponowanych zmian w zakresie jego dostepnosci refundacyjnej. Zatozono, ze u wszystkich
pacjentdw z populacji docelowej nieleczonych aktywnie lekami biologicznymi oraz niebedgcych w

stanie remisji stosowana jest terapia wspomagajgca.

Schematy dawkowania poszczegodlnych lekéw przyjeto zgodnie z obowigzujgcym i proponowanym
programem lekowym w terapii tuszczycy plackowatej oraz odpowiednimi charakterystykami produktow
leczniczych [13, 17-20]. W analizie zastosowano roczng liczbe dawek lekoéw i roczng liczbe ich podan
przypadajacag na pacjenta wyznaczong w obliczeniach analizy ekonomicznej. Srednie roczne dawki
i Srednig liczbe podan poszczegodlnych lekéw wyznaczono jako catkowitg liczbe dawek i podan
przedzielong przez zsumowany czas aktywnego leczenia pacjentéw naliczany w modelu analizy

ekonomiczne;j.

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ) oraz z perspektywy wspdlnej
ptatnika i pacjentéw przy uwzglednieniu kosztow wspotptacenia za leki. Ze wzgledu na obowigzujacy
i planowany sposéb finansowania lekéw biologicznych w populacji docelowej w Polsce (program
lekowy, lecznictwo szpitalne) dla lekéw tych nie dochodzi do wspotptacenia pacjentéw za terapie.
W obliczeniach uwzgledniono nastepujgce kategorie kosztowe:

¢ leki biologiczne,

o diagnostyka (kwalifikacja do leczenia),

e podanie lekoéw biologicznych,
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e monitorowanie terapii biologicznej,

o terapia wspomagajaca.

Koszty adalimumabu uzyskano od Zamawiajgcego. Koszty pozostatych lekow oraz koszty swiadczen
medycznych okreslono na podstawie aktualnego (na dzien 1 marca 2015 roku) wykazu lekow
refundowanych (uwzgledniona wycena lekéw jest takze zgodna z obwieszczeniem Ministra Zdrowia
opublikowanym w dniu 23 kwietnia 2015 roku, ktéry wejdzie w zycie 1 maja 2015 roku), komunikatéw
DGL NFZ i katalogéw NFZ dotyczacych wyceny $wiadczen medycznych. || GG

. \Vyniiki analizy przedstawiono w trzech

wariantach:
e przy uwzglednieniu umowy podziatu ryzyka w scenariuszu aktualnym i prognozowanym,
e przy uwzglednieniu umowy podziatu ryzyka w scenariuszu aktualnym i braku uwzglednienia
umowy podziatu ryzyka w scenariuszu prognozowanym,

e bez uwzglednienia umowy podziatu ryzyka w scenariuszu aktualnym i prognozowanym.

W ponizszej tabeli (Tabela 5) znajduje sie zestawienie zrodet danych wykorzystanych w opracowanej

analizie w scenariuszu podstawowym analizy.

Tabela 5.
Zestawienie zrédet danych wykorzystanych w niniejszej analizie
Parametr Zrédto Referencje
Liczba oséb dorostych w latach ~ Prognoza ludnosci Polski na lata 2014-2050 21]
2016-2018 GUS
Chorobowos¢ tuszczycy Augustin 2010 [22]
Odsetek chorych z tuszczyca Dubertret 2006, [23, 24]
plackowatg Kerkhof 20008 (EUROPSO 2003) ’
Odsetek chorych objetych Kerkhof 2008 (EUROPSO 2003), [24, 25]
opieka dermatologiczng Lebwohl 2014 ’

Dane populacyjne

Palotai 2010 [26]
Odsetek chorych z brakiem
odpowiedzi i/lub
przeciwwskazan do stosowania Feldman 2005, Palotai 2010 [26, 27]
innego typu leczenia
systemowego

Analiza ekonomiczna, dane NFZ, dane z
protokotéw Zespotu Koordynacyjnego do
Spraw Leczenia Biologicznego w tuszczycy
Plackowatej

Rozpowszechnienie lekow
Rozpowszechnienie biologicznych w populaciji
docelowej

[16, 28]

Udzialy rozpatrywanych lekow Dane z analizy weryfikacyjnej dla wniosku o

Udziaty RO : objecie refundacjg preparatu Remsima [10]
w rynku lekow biologicznych przedtozonego w agencji AOTMIT w 2015 roku
Srednia wielko$¢ dawki oraz ) N
schemat podawania Projekt programu Iekowegq, obowazu@cy [13, 16-20]
Zuzycie zasob6w poszczegalnych lekow program lekowy, ChPL, analiza ekonomiczna
Sredni czas trwania terapii Analiza ekonomiczna [16]
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Parametr

Zrédto

Referencje

Koszty adalimumabu

Dane otrzymane od Zamawiajgcego

Koszty Koszty lekdw i $wiadczen

medycznych

Aktualne katalogi NFZ dotyczgce wyceny
Swiadczen medycznych, wykaz lekow
refundowanych aktualny na dzien 1 marca
2015 roku, komunikaty DGL NFZ, przetargi
publiczne

[9, 29-36]

HTA Consulting 2015 (www.hta.pl)

Strona 20



2.1.

2.2,

Adalimumab w poréwnaniu z innymi lekami biologicznymi w leczeniu tuszczycy plackowatej

METODYKA | DANE ZRODLOWE

Sposéb przeprowadzenia analizy wplywu na budzet

Analize wplywu na budzet przeprowadzono w nastepujgcy sposob:

1.

Zdefiniowano populacje docelowg dla adalimumabu w leczeniu tuszczycy plackowatej. Na
podstawie odnalezionych zrédet danych oszacowano liczebnos¢ populaciji docelowe;.
Przeprowadzono prognoze liczebnosci populacji docelowej w kolejnych 2 latach, poczawszy od
1 marca 2016 roku.

Na podstawie dostepnych danych oszacowano rozpowszechnienie i udziaty poszczegoinych lekéw
biologicznych w populacji docelowej w scenariuszu aktualnym i prognozowanym.

Obliczono przewidywane wydatki ptatnika w populacji docelowej w kolejnych latach analizy
w przypadku utrzymania aktualnego statusu refundacyjnego lekéw biologicznych stosowanych
w leczeniu tuszczycy plackowate;.

Obliczono przewidywane wydatki ptatnika w populacji docelowej w kolejnych latach analizy dla
scenariusza prognozowanego, czyli w przypadku podjecia przez ptatnika pozytywnej decyzji
0 wprowadzeniu proponowanego programu lekowego dla adalimumabu w leczeniu tuszczycy
plackowate;.

Wyznaczono wydatki inkrementalne, czyli réznice w wydatkach pomiedzy scenariuszem
prognozowanym a scenariuszem aktualnym. W przypadku, gdy wydatki inkrementalne sg ujemne,
oznacza to oszczednosci dla ptatnika. W przypadku oszacowania dodatnich wydatkow
inkrementalnych, oznaczajg one dodatkowe naktady finansowe ptatnika.

Przeprowadzono analize wrazliwosci dla zmiennych, ktére w najwiekszym stopniu wptywajg na
wyniki analizy wptywu na budzet oraz takich, ktérych oszacowanie charakteryzuje sie najwiekszag
niepewnoscig. Dla kazdej zmiennej zdefiniowano wariant oznaczony literg (od A do J). W obrebie
danego wariantu badany parametr podlegat zmianie, przyjmujac wartosci: podstawowg oznaczong
cyfrg 0 (np. wariant AO) oraz wartosci uwzglednione w analizie wrazliwosci oznaczone cyframi 1i 2
(np. wariant A1i A2).

Forma analizy

Analiza wptywu na budzet sktada sie z dwdch czesci — niniejszego dokumentu oraz arkusza

kalkulacyjnego wykonanego w programie MS Excel, umozliwiajgcego obliczenie prognozowanych

wydatkéw ptatnika w zaleznosci od przyjetych zatozen. Arkusz kalkulacyjny umozliwia réwniez

przeprowadzenie jednokierunkowych i wielokierunkowych analiz wrazliwosci.
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Perspektywa analizy

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ) oraz z perspektywy wspdlnej

pfatnika i pacjentow w przypadku wspétptacenia za leki.

Ze wzgledu na obowigzujgcy i planowany sposdb finansowania lekéw biologicznych w leczeniu
luszczycy plackowatej (w ramach programu lekowego oraz leczenia szpitalnego) dla lekéw tych nie

dochodzi do wspoétptacenia przez ptatnika publicznego i pacjentow.

Jedynym kosztem uwzglednionym w analizie, ktéry jest wspotdzielony przez ptatnika publicznego
i pacjentow, jest koszt terapii wspomagajgcej (w analizie zatozono, ze pacjenci w takim przypadku
stosujg metotreksat). Sredni koszt dziennej dawki metotreksatu ponoszony przez pacjenta jest
niewielki (wynosi 0,11 zt) i nie ma wptywu na wydatki inkrementalne analizy (ich procentowa zmiana
przy uwzglednieniu perspektywy wspdlnej ptatnika publicznego i pacjentow oraz przy uwzglednieniu
perspektywy tylko ptatnika publicznego wynosi | ). Z tego wzgledu przyjeto, ze jest to
koszt pomijalny i jako gtéwne wyniki w dokumencie przedstawiono te uzyskane przy uwzglednieniu
perspektywy platnika publicznego. W aneksie (rozdz. 12.2) przeprowadzono obliczenia przy
uwzglednieniu catkowitego kosztu ptatnika i pacjentow za metotreksat (tfj. z perspektywy wspdinej
ptatnika i pacjentow w przypadku wspotptacenia za leki). Uzyskane wyniki nie réznig sie od wynikow z

perspektywy pfatnika publicznego.

Horyzont czasowy analizy

Analiza wptywu na budzet zostata przeprowadzona w 2-letnim horyzoncie czasowym przy zatozeniu,
ze poczgwszy od 1 marca 2016 roku refundacja adalimumabu (Humira) w leczeniu tuszczycy
plackowatej odbywac¢ sie bedzie w ramach proponowanego programu lekowego. W analizie zatozono,
ze obowigzujgce zasady finansowania pozostatych lekdéw biologicznych (etanerceptu, ustekinumabu

i infliksymabu) stosowanych w leczeniu tuszczycy plackowatej w Polsce nie ulegng zmianie.

Zgodnie z wytycznymi AOTM [37], horyzont czasowy analizy wptywu na budzet powinien obejmowaé
okres do momentu ustalenia sie stanu réwnowagi lub co najmniej w ciggu 2 lat od wprowadzenia
nowej technologii. Co wiecej, zgodnie z ustawg refundacyjng z dnia 12 maja 2011 roku [38], pierwsza
decyzja refundacyjna wydawana jest na 2 lata. W przypadku finansowania adalimumabu w tuszczycy
plackowatej nalezy spodziewa¢ sie dos¢ szybkiego ustalenia sie stanu réwnowagi, z uwagi na
kilkuletnig juz dostepnos¢ lekéw biologicznych w rozwazanym wskazaniu w Polsce. Wprowadzenie
proponowanego programu lekowego poszerzy spektrum terapeutyczne i najpewniej utatwi dostep do
leczenia biologicznego gtéwnie pacjentom o umiarkowanej postaci tuszczycy |GG
I /' dojc sie, ze uwzgledniony w analizie 2-letni horyzont czasowy jest
wystarczajgcy do ujecia zmian w wydatkach NFZ zwigzanych z wprowadzenie proponowanego

programu.
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2.5. Populacja docelowa

Populacje docelowg analizy zdefiniowano w oparciu o zapisy projektu proponowanego programu
lekowego. Kryteria wigczenia do nowego programu sformutowano nastepujgco:
e pacjenci w wieku 18 lat i powyzej,
e pacjenci z ciezkg postacig tuszczycy plackowatej, ktérzy przestali reagowa¢ na leczenie lub
majg przeciwwskazania lub nie tolerujg innych metod leczenia ogéinego,
e pacjenci, u ktérych uzyskano nastepujgcg ocene nasilenia procesu tuszczycowego ze
wskaznikami: || G
e pacjenci, u ktérych w okresie poprzedzajgcym kwalifikacje do programu nie uzyskano poprawy
po leczeniu z zastosowaniem co najmniej dwéch réznych metod klasycznej terapii ogolnej:
o leczenie metotreksatem w dawce co najmniej 15 mg/tydzieh oceniane po trzech miesigcach,
o leczenie retinoidami w dawce nie mniejszej niz 0,5 mg/kg m.c./dobe, oceniane po dwdch
miesigcach,
o leczenie cyklosporyng w dawce od 3 do 5 mg/kg m.c./dobe, oceniane po trzech miesigcach,
o leczenie metodg PUVA (psoralen + UVA), oceniane po trzech miesigcach
lub pacjenci, u ktérych wystepujg przeciwwskazania do stosowania wyzej wymienionych metod
terapii ogdlnej, przy czym przeciwwskazania do stosowania terapii ogélnej muszg by¢ oparte na
charakterystyce produktu leczniczego lub aktualnej wiedzy medycznej lub pacjenci, u ktérych
wystgpity dziatania niepozgdane po stosowaniu wyzej wymienionych metod terapii ogdlnej

uniemozliwiajgce ich kontynuowanie.

Aktualnie adalimumab finansowany jest ze s$rodkéw publicznych w ramach programu lekowego
.Leczenie ciezkiej postaci tuszczycy plackowatej (ICD-10: L40.0)” u pacjentéw, u ktérych PASI > 18,
DLQI > 10, BSA > 10% (przy tych samych pozostatych kryteriach wigczenia do programu wzgledem
proponowanego programu lekowego). W zwigzku z tym przyjeta definicja populacji docelowe;j

obejmuje populacje szerszg niz populacja, w ktérej leczenie adalimumabem jest finansowane obecnie.

Liczebno$¢ populacji docelowej wyznaczono w analizie kompilujgc polskie dane demograficzne
z danymi epidemiologicznymi odnalezionymi w ramach systematycznego przeszukania baz informacji

medycznych oraz niesystematycznego przeszukania zasobdw Internetu.

Na podstawie danych demograficznych Gtéwnego Urzedu Statystycznego dokonano prognozy liczby
osob dorostych w Polsce na lata 2016-2018. Nie odnaleziono wiarygodnych danych dotyczacych
chorobowosci tuszczycy w Polsce, w zwigzku z tym w obliczeniach wykorzystano dane zagraniczne,
ktére pozwolity na wyznaczenie chorobowosci tuszczycy z podziatem na grupy wiekowe. Wyznaczone
wspotczynniki chorobowosci skompilowano z prognozowanymi liczbami dorostych w latach 2016-2018

uzyskujgc liczbe pacjentéw z tuszczycg w Polsce w tych latach.

W kolejnych krokach na podstawie badan epidemiologicznych wyznaczono odsetek chorych
z tuszczycg plackowatg w populacji chorych z tuszczycg, odsetek pacjentéw z tuszczycag plackowatg

objetych opiekg dermatologiczng oraz odsetek pacjentéw z oceng procesu tuszczycowego wyrazong
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jako wartos¢ wskaznikow | GGG = ¢y ctapie obliczen wyznaczono
dodatkowo odsetek pacjentdow z oceng procesu tuszczycowego wyrazong poprzez PASI > 18,
DLQI> 10 i BSA>10%. Odsetek ten postuzyt w analizie do oszacowania liczebnosci populaciji
pacjentow aktualnie kwalifikujgcych sie do leczenia biologicznego w ramach programu lekowego.
Ostatnim parametrem wykorzystanym do oszacowania liczebnos$ci populacji docelowej byt odsetek
pacjentow, u ktérych nie uzyskano poprawy po leczeniu z zastosowaniem przynajmniej dwdch
réznych metod klasycznej terapii systemowej lub u ktérych wystepujg przeciwwskazania i/lub

nietolerancja na takie leczenie.

Liczebnosé¢ populacji docelowej analizy w kolejnych latach analizy wyznaczono w wyniku kompilaciji
liczby pacjentéw z tuszczycg w Polsce w tych latach z wartosciami odsetkéw wyznaczonych w
kolejnych krokach. Ponizej (Rysunek 1) przedstawiono schemat sposobu kalkulacji liczebnosci
populacji docelowej. Szczegdétowg analize zrédet danych oraz sposéb kalkulacji liczebnosci populaciji

docelowej przedstawiono w aneksie (rozdz. 12.4).

Rysunek 1.
Schemat kalkulacji liczebnosci populacji docelowej

Z uwagi na zastosowang metodyke prognozy liczebnosci populacji docelowej na latach 2016-2018
uzyskane wyniki dotyczg przecietnej liczby pacjentéw kwalifikujgcych sie do programu w ciggu roku, a
zatem mozna je bezposrednio odnies¢ do horyzontu czasowego analizy (z podzialem na kolejne lata
kalendarzowe, {j. 111-X11 2016, 2017, I-11 2018). W ponizszej tabeli (Tabela 6) przedstawiono ostateczne
dane dotyczace liczebnosci populaciji docelowej uwzglednione w analizie podstawowej. Szczegoétowy

opis danych wraz ze sposobem przeprowadzenia obliczen przedstawiono w aneksie (rozdz. 12.4).
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Tabela 6.
Prognozowana liczebnos$¢ populacji docelowej w kolejnych latach analizy
5 Prognoza
Parametr Wartos¢ Zrodto
111-X11 2016 2017 1-11 2018
Populacja dorostych w Polsce - GUS [39] 31535451 31515230 31490 346
Chorzy z luszczyca ; Badanie epigglm'o'og'czne 981532 984777 987972
Chorzy z tuszczyca plackowata 76,48% Badania epidemiologiczne 750 690 753 173 755616

[23, 24]

Chorzy objeci opieka
dermatologicznag

32,849 ~ Dadanie epigj]mbbgiczne 246524 247339 248 142

11

W analizie wrazliwosci przeprowadzono obliczenia przy uwzglednieniu zmienionych wartosci
parametréw stuzgcych do oszacowania liczebnosci populacji docelowej. Ponizej przedstawiono
wartosci liczebnosci populacji docelowej uwzglednione w analizie wrazliwosci. Szczegotowe dane
dotyczagce zakresu zmiennosci poszczegolnych parametrow wraz z uzasadnieniem znajdujg sie w

aneksie (rozdz. 12.4).

Tabela 7.
Liczebnosé¢ populacji docelowej — wartosci zastosowane w analizie wrazliwosci
Parametr Wariant Wartos¢é 111-X11 2016 2017 1-112018
I | | |
|
I | | |
I [ I I I
N [ I I I
| . . . .
I [ I I I
I [ I I I
I [ [ [ [

2.6. Rozpowszechnienie i udziaty lekéw biologicznych w populacji docelowej

Zgodnie z kryteriami kwalifikacji do obowigzujgcego i proponowanego programu lekowego,

stosowanie lekow biologicznych jest mozliwe u dorostych pacjentéw z ciezkg postacig tuszczycy
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plackowatej, u ktérych nie uzyskano poprawy lub wystgpity dziatania niepozgdane po leczeniu z
zastosowaniem przynajmniej dwoch réznych metod klasycznej terapii systemowej lub wystepujg
przeciwwskazania do stosowania metod terapii systemowej, w tym cyklosporyny, retinoidow,
metotreksatu lub metody PUVA. W zwigzku z tym leki biologiczne nie zastepujg dotychczas
dostepnych metod terapeutycznych, a stanowig terapie kolejnej linii w leczeniu tuszczycy. Co wiece;j,
zgodnie z wyborem komparatoréw dokonanym w analizie efektywnosci klinicznej dla rozwazanego
problemu zdrowotnego, leki biologiczne sg obecnie jedyng opcjg terapeutyczng dostepng w leczeniu

zdefiniowanej populacji pacjentow.

Jednoczesnie rozpowszechnienie lekow biologicznych w ocenianej populacji w poprzednich latach
byto niewielkie (okoto 1,24% w latach 2010-2011). Oszacowana w niniejszej analizie na podstawie
danych epidemiologicznych liczebnos$¢ populacji pacjentdéw kwalifikujgcych sie do leczenia
biologicznego w ramach obowigzujgcego programu lekowego w 2014 roku, wynoszgca okoto 5,8 tys.
pacjentow, blisko 14-krotnie przewyzsza rzeczywistg liczbe pacjentéw z tuszczycg plackowatg
leczonych biologicznie w Polsce w tym roku (w ciggu 2014 roku w ramach programu lekowego
leczonych byto nie wiecej niz 365, a w ramach leczenia szpitalnego okoto 56 pacjentow, patrz 1.3).
Wobec tego rozpowszechnienie lekéw biologicznych w populacji pacjentéw kwalifikujgcych sie do
leczenia tego typu w 2014 roku wynosito okoto 7%. Zblizone wyniki uzyskano réwniez w innych

analizach opracowanych w rozwazanym zakresie [10].

W ostatnich latach sukcesywnie zwiekszano dostepnos¢ do lekéw biologicznych u pacjentow z
luszczyca plackowatg w Polsce poprzez utworzenie programu lekowego, a nastepnie wprowadzenie
do niego kolejnych substancji czynnych (ustekinumabu, adalimumabu i etanerceptu). Zmiany te
odzwierciedlity sie w rosngcym rozpowszechnieniu tych lekéw w ocenianej populacji pacjentow (patrz
rozdz. 1.3). Nalezy sie spodziewaé, ze w kolejnych latach proces ten bedzie postepowat. Obok
dostepnosci do lekéw biologicznych na ich rozpowszechnienie w populacji docelowej kluczowy wptyw
majg kryteria wigczenia i zakonczenia udzialu w programu, a takze czas trwania i efektywnos$c¢
stosowanych terapii (odsetek pacjentéw z brakiem/utratg odpowiedzi na leczenie i odsetek pacjentow
z remisjg). W celu odzwierciedlenia wptywu wymienionych czynnikdw oszacowanie
rozpowszechnienia lekéw biologicznych w populacji docelowej analizy przeprowadzono za pomocg
modelowania liczby pacjentéw z tuszczycg plackowatg leczonych biologicznie w kolejnych latach
2013-2018 opracowanego w oparciu o dane o tempie wilgczania pacjentdw do programu oraz
przebiegu ich leczenia. Niezaleznie od obliczen opracowanych dla populacji pacjentéw leczonych w
programie lekowym na podstawie danych NFZ wyznaczono liczbe pacjentéw leczonych infliksymabem

w ramach lecznictwa szpitalnego w kolejnych latach.

Uwzglednione podejscie pozwolito odzwierciedli¢ zmiany w rozpowszechnieniu lekéw biologicznych w
Polsce wynikajgce zaréwno z przebiegu leczenia (tj. zastosowanego schematu terapeutycznego,
efektywnosci terapii itp.), jak rowniez ze zmian w regulacjach prawnych dotyczgcych leczenia

biologicznego w Polsce (f. warunkach refundacyjnych, zapisach programu lekowego itp.). |||}
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|
N \\\ydaije sig, ze zmiany te
spowodujg wzrost liczby pacjentéw aktywnie leczonych za pomocg adalimumabu wzgledem liczby
pacjentow leczonych za pomocg pozostatych lekéow biologicznych. W zwigzku 2z tym
rozpowszechnienie lekdw biologicznych w rozwazanych scenariuszach analizy opracowano w oparciu

o0 modelowanie przebiegu leczenia w populacji docelowej analizy z uwzglednieniem obydwu zmian.

Rozpowszechnienie i udziaty lekdw biologicznych w zdefiniowanej populacji pacjentéw wyznaczono w

nastepujgcych krokach obliczeniowych:

1. na podstawie danych NFZ okreslono liczbe pacjentéw zakwalifikowanych do programu lekowego w
kolejnych miesigcach od stycznia 2013 do lutego 2018 roku (koniec horyzontu czasowego analizy)
w przypadku utrzymania aktualnego statusu refundacyjnego lekéw biologicznych w leczeniu
tuszczycy plackowatej,

2. na podstawie danych uwzglednionych w kroku poprzednim okreslono liczbe pacjentéw
zakwalifikowanych do leczenia biologicznego w ramach programu lekowego (proponowanego dla
ADA i obowigzujgcego dla ETA i UST) w kolejnych miesigcach od stycznia 2013 roku do lutego

2018 roku w scenariuszu prognozowanym, tj. przy zatozeniu, ze 1 marca 2016 roku wprowadzony

zostanie proponowany program lekowy; |
I stad w analizie przyjeto, Zze liczba
pacjentow leczonych biologicznie w scenariuszu prognozowanym wzrosnie wzgledem jej wartosci
w scenariuszu aktualnym; w celu wyznaczenia rozmiaréw tego wzrostu zatozono, ze
rozpowszechnienie lekéw biologicznych w populacji pacjientéw z wynikiem || N .
kwalifikujgcych sie do proponowanego PL) i z wynikiem PASI > 18 (kwalifikujgcych sie do
obowigzujgcego PL) bedzie takie samo,

3. okreslono udziaty lekéw biologicznych wsérdd pacjentéw wigczonych do programu lekowego w
kolejnych miesigcach analizowanego okresu (tj. styczen 2013 - luty 2018) w scenariuszu
aktualnym; w scenariuszu prognozowanym zatozono, ze udzialy te zostang zachowane u
pacjentow z populacji docelowej, u ktérych w wyniku wprowadzenia nowego programu lekowego
dostepnos¢ refundacyjna ADA nie ulegnie zmianie (fj. z PASI > 18), a wszyscy pacjenci wigczeni
do leczenia biologicznego w wyniku jej poszerzenia (tj. z | | | BBl b<da leczeni za pomoca
tego leku,

4. na podstawie danych z poprzednich krokéw wyznaczono odpowiednio liczby pacjentéw
wigczonych do leczenia z zastosowaniem danej substancji czynnej w ramach programu lekowego
w kolejnych miesigcach analizowanego okresu w scenariuszu aktualnym i prognozowanym,

5. na podstawie wynikow analizy ekonomicznej okreslono przebieg leczenia biologicznego (fj.
odsetek pacjentéw aktywnie leczonych, w stanie remisji oraz witgczonych do leczenia
biologicznego po nawrocie choroby) w zaleznosci od zastosowanego leku biologicznego oraz
uwzglednionego sposobu postepowania w trakcie terapii biologicznej (tj. zgodnie z zapisami
obowigzujgcego lub proponowanego programu lekowego) w kolejnych miesigcach od wigczenia do

leczenia,
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6. w rezultacie kompilacji wynikdw uzyskanych w kroku 4. i 5. dla obu scenariuszy analizy
wyznaczono (niezaleznie od miesigca zakwalifikowania do programu lekowego) liczby pacjentéw w
wyréznionych stanach zdrowia (aktywnie leczeni poszczegolnymi lekami biologicznymi, w stanie
remisji i wigczeni do leczenia biologicznego po nawrocie choroby) w danym miesigcu
analizowanego okresu,

7. na podstawie wynikow uzyskanych w poprzednim kroku dla obu scenariuszy analizy wyznaczono
liczby pacjentéw (pacjentolat) aktywnie leczonych z zastosowaniem poszczegdinych lekéw
biologicznych oraz bedgcych w stanie remisji w kolejnych latach analizy,

8. niezaleznie od obliczeh wykonanych w poprzednich krokach okreslono liczbe pacjentéw leczonych
infiksymabem w ramach lecznictwa szpitalnego w kolejnych latach analizy w scenariuszu
aktualnym i prognozowanym,

9. na podstawie wynikdow uzyskanych we wczesniejszych krokach wyznaczono rozpowszechnienie
oraz udziaty poszczegoélnych lekéw biologicznych w scenariuszu aktualnym i prognozowanym
analizy,

10.rozwazono alternatywne warianty rozpowszechnienia lekow biologicznych w populacji docelowej

analizy w ramach jednokierunkowej analizy wrazliwosci.

W rozdziale 12.2.4 przedstawiono szczegoétowe omoéwienie uwzglednionych zrédet danych oraz
sposobu przeprowadzenia obliczen majacych na celu wyznaczenie rozpowszechnienia lekéw
biologicznych w populacji docelowej analizy. Uwzglednione w analizie wyniki tych obliczeh zestawiono

W ponizszych tabelach.

Tabela 8.
Rozpowszechnienie lekéw biologicznych w Polsce (liczba pacjentow) — wartosci uwzglednione w analizie podstawowej
Parametr 1I-X11 2016 2017 1-11 2018
|

| | | |

I [ [ [

I [ [ [

I

| [ [ [

I | | |

| | | |

a) pacjentolata

Tabela 9.
Udzialy poszczegolnych lekéw w populacji pacjentow z tuszczyca plackowata leczonych biologicznie w Polsce —
wartosci uwzglednione w analizie

Parametr 11-XI1I 2016 2017 1-11 2018

Scenariusz aktualny

ADA 26% 26% 26%

ETA 6% 6% 6%
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Parametr 11-XI1l 2016 2017 1-11 2018
UST 25% 25% 25%
INF 43% 43% 43%

Scenariusz prognozowany

ADA 49% 59% 60%
ETA 5% 4% 4%
USsT 12% 10% 9%
INF 34% 28% 27%

Ponizej przedstawiono podsumowanie wartosci rozpowszechnienia lekéw biologicznych w populacji

docelowe;.

Tabela 10.
Rozpowszechnienie lekéw biologicznych w populacji docelowej w scenariuszu prognozowanym w kolejnych latach
analizy — analiza wrazliwosci

Wariant 1I-X11 2016 2017 1-112018
Analiza podstawowa (wariant 0) 3% 4% 4%
Wariant D1 1% 1% 1%

(rozpowszechnienie na podstawie opinii konsultanta krajowego)

Wariant D2

0, 0, 0,
(catkowite rozpowszechnienie w populacji docelowej) 100% 100% 100%

2.7. Zuzycie zasobow

Schematy dawkowania poszczegdlnych lekdw przyjeto zgodnie z zapisami obowigzujgcego i
proponowanego programu lekowego oraz charakterystykami odpowiednich produktéw leczniczych
(infliksymab). Szczegdtowe zatozenia dotyczgce dawkowania przyjetego w analizie opisano w analizie
ekonomicznej [16]. Ponizej przedstawiono zestawienie danych dotyczgcych dawkowania lekow

biologicznych.

Tabela 11.
Dawkowanie lekéw biologicznych

Dawkowanie

Scenariusz
ADA ETA INF UST

Analiza podstawowa (0) 50 mg 1 x w tygodniu? 443,93 mg° 59,62 mg®

Dawkowanie minimalne poczatkowo 80

(wariant F1) tmg',‘_"’_ 1.tyg. X 4 fio ki po 100 mg 45 mg
erapii i pozniej
40 mgco 2 50 ) o oo
i tygodnie mg 2 x w tygodniu
Dawkowanie maksymalne Drzoz pierwaze 6 fiolok po 100 mg 00 mg

(Wariant F2) 12 tygodni terapii
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Scenariusz Dawkowanie

Dawkowanie alternatywne

ETA (wariant F3) 25 mg 2 x w tygodniu X X

Z uwzglednieniem wastage

(wariant F4) X 5 fiolek po 100 mg X

a) dla etanerceptu w analizie podstawowej przyjeto dawkowanie zalecane w ChPL w pierwszej kolejnosci,
b) $rednig dawke obliczono na podstawie rozktadu masy ciata pacjentéw

W analizie zastosowano roczng liczbe dawek lekéw i roczng liczbe ich podan przypadajgcg na
pacjenta wyznaczong w obliczeniach analizy ekonomicznej. Srednig roczng dawke i $rednig liczbe
podan dla poszczegdlnych lekéw wyznaczono jako catkowitg liczbe dawek i podan przedzielong przez
zsumowany czas aktywnego leczenia pacjentdéw naliczany w modelu analizy ekonomicznej. Ponizej
przedstawiono dane zastosowane w obliczeniach analizy. Srednie wielkosci dawki na podanie bedg
réozne od podawanych dawek rzeczywistych jedynie w przypadku adalimumabu i etanerceptu
(w scenariuszu F2), ze wzgledu na podwyzszone dawkowanie w pierwszym okresie terapii. Z tego
wzgledu w ramach analizy wrazliwosci dla adalimumabu uwzgledniono minimalng i maksymalng
Srednig wielkos¢ dawki (zaktadajgc 5% zmiennos¢ wzgledem wartosci z analizy podstawowej). Ze
wzgledu na fakt, ze podwyzszone dawkowanie etanerceptu jest rozwazane w analizie wrazliwosci, nie
wyznaczano dla tej opcji zakresu zmiennosci. Ponizej przedstawiono wartosci dotyczace sredniej

dawki na podanie zastosowane w obliczeniach analizy.

Tabela 12.
Srednie dawki lekéw biologicznych — wartosci przyjete w analizie

Dawkowanie na podanie

Scenariusz
ADA ETA INF* UsST
Analiza podstawowa (0) 43,09 mg 50 mg 443,93 mg? 59,62 mg?
Dawkowanie minimalne .
(wariant F1) 40,94 mg X 4 fio ki po 100 mg 45 mg
Dawkowanie maksymalne 45,24 mg 50 mg 6 fiolek po 100 mg 90 mg
(Wariant F2) ’
Dawkowanie alternatywne
ETA (Wariant F3) X 25mg X X
Z uwzglednienia wastage )
(wariant F4) X X 5 fiolek po 100 mg X
Dawkowanie w przypadku
uwzglednienia braku réznic
w efektywnosciach lekow 40,69 mg 50 mg 443,93 mg 59,62 mg?
(Wariant H) (patrz rozdz.
12.2.4)

a) $rednig dawke obliczono na podstawie rozktadu masy ciata pacjentow

Ponizej przedstawiono dane dotyczace czestosci dawkowania lekow biologicznych zastosowane

w analizie. Zakresy zmiennosci uzyskano na podstawie 95% przedziatéw ufnosci.
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Tabela 13.
Czestos¢ podania lekéw biologicznych — wartosci przyjete w analizie

Czestos¢ podania na rok

Scenariusz
ADA ETA INF UsST
Analiza podstawowa (0) 28,18 52,00 7,55 5,53
Wariant minimalny (G1) 26,77 19,83 3,19 2,54
Wariant maksymalny (G2) 29,59 52,00 13,00 5,57
Wariant H (przy uwzglednieniu réznic 26.46 52,00 7.30 4,70

w efektywnosciach lekow)

2.8. Koszty leczenia

W analizie BIA uwzgledniono nastepujace kategorie kosztowe:
¢ leki biologiczne,
¢ diagnostyka (kwalifikacja do leczenia),
e podanie lekéw biologicznych,
e monitorowanie terapii biologicznej,

o terapia wspomagajaca.

Uwzglednione w analizie koszty nalezg do bezposrednich kosztéw medycznych. Ze wzgledu na
przyjetg w analizie perspektywe (ptatnika publicznego oraz ptatnika publicznego i pacjentéw w
przypadku wspoiptacenia za leki) uwzgledniono wytgcznie bezposrednie koszty medyczne, gdyz NFZ
finansuje tylko procedury medyczne. Konsekwencjg perspektywy analizy jest pominiecie kosztéw

posrednich, a takze kosztéw bezposrednich niemedycznych.

2.8.1. Leki biologiczne

Adalimumab

Koszt adalimumabu uzyskano od Zamawiajacego. | EGTcTcTczNGEGEEEEEEEEEEEEE

N Szczegdlowa wycene

adalimumabu zgodng z aktualnym wykazem lekow refundowanych przedstawiono w ponizszej tabeli.
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Tabela 14.
Wycena adalimumabu na podstawie obwieszczenia Ministra Zdrowia aktualnego na dzien 1 marca 2015 roku [35]
aa Kod EAN lub inny A—fl Doptata
Nazwa Zawartosc': kod odpowiadajacy -Gr.upa UCZ[zf] CHB [zi] i pacjenta
opakowania kodowi EAN limitowa [zH] [24]
Humira, roztwoér 2 amp.-strz 1050.1, blokery
do wstrzykiwan, (+2 géziki). 5909990005055 TNF - 4155,84 4363,63  4363,63 0,00

40 mg adalimumab

UCZ — urzgdowa cena zbytu, CHB — cena hurtowa brutto

I '\ iki analizy opracowano w trzech wariantach:

e przy uwzglednieniu umowy podziatu ryzyka w scenariuszu aktualnym i prognozowanym,
e przy uwzglednieniu umowy podziatu ryzyka w scenariuszu aktualnym i braku uwzglednienia
umowy podziatu ryzyka w scenariuszu prognozowanym,

e bez uwzglednienia umowy podziatu ryzyka w scenariuszu aktualnym i prognozowanym.

Ponizej przedstawiono wycene adalimumabu przy uwzglednieniu i bez uwzglednienia proponowanej

umowy podziatu ryzyka przyjetg w analizie.

Tabela 15.
Cena jednostkowa adalimumabu — wartosci zastosowane w obliczeniach

RSS — umowa podziatu ryzyka, ang. risk-sharing scheme

Aktualnie adalimumab niezaleznie od wskazania finansowany jest w ramach grupy limitowej 1050.1
(blokery TNF — adalimumab). Z uwagi na sposoéb finansowania — program lekowy — lek wydawany jest
pacjentom bezptatnie. W przypadku rozszerzenia warunkéw refundacyjnych adalimumabu w leczeniu
luszczycy plackowatej w analizie zatozono zachowanie obowigzujgcych zasad finansowania leku (tj. w

ramach tej samej grupy limitowej). Podejscie taki jest zgodne z wczesniejszym postepowaniem
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pfatnika publicznego stosowanym w przypadkach poszerzenia warunkéw refundacyjnych dla lekow

biologicznych.

Nalezy zauwazyé¢, iz analiza dotyczy wytgcznie poszerzenia populacji pacjentéw kwalifikujgcych sie do
leczenia substancjg, ktéra w chwili obecnej jest refundowana w przedmiotowym wskazaniu w ramach
odrebnej grupy limitowej. Istnienie aktualnie odrebnej grupy limitowej dla adalimumabu (obejmujacej
miedzy innymi wskazanie stosowania tego leku w leczeniu tuszczycy) swiadczy o spetnieniu wymagan
ustawowych w zakresie tworzenia odrebnej grupy limitowej. Wyniki analiz klinicznej i ekonomicznej
Swiadczagce o dodatkowym efekcie zdrowotnym generowanym w wyniku stosowania adalimumabu
dotyczg zaréwno populacji pacjentoéw, u ktorych leczenie adalimumabem podlega aktualnie refundac;i,
jak i pacjentdéw, ktérzy mieliby by¢ dodatkowo objeci leczeniem zgodnie z proponowanym projektem
programu lekowego. Zatem przestanki do utrzymania odrebnej grupy limitowej dla adalimumabu, w
przypadku refundacji terapii tym lekiem dostepnej dla pacjentéw z tuszczycg spetniajgcych kryteria
wigczenia do proponowanego projektu programu lekowego, sg identyczne jak przestanki istnienia
odrebnej grupy limitowej dla adalimumabu stosowanego miedzy innymi w terapii tuszczycy.
Jednoczesnie nalezy podkresli¢, ze efekt zdrowotny uzyskiwany przez stosowanie adalimumabu u
pacjentdw objetych aktualnym programem lekowym jest podobny do efektu zdrowotnego
uzyskiwanego w wyniku terapii adalimumabem pacjentéw spetniajgcych kryteria projektu programu. W
zwigzku z powyzszym spetniony jest art. 15 ust. 2 ustawy o refundac;ji, co daje podstawy do zatozenia

0 zachowaniu obowigzujgcych zasad finansowania leku (tj. w ramach tej samej grupy limitowej).

Pozostale leki biologiczne

Ceny preparatéw zawierajgcych etanercept i ustekinumab ustalono na podstawie obwieszczenia
Ministra Zdrowia aktualnego na dzien 1 marca 2015 roku [35] (uwzgledniona wycena lekéw jest
zgodna z obwieszczeniem Ministra Zdrowia opublikowanym w dniu 23 kwietnia 2015 roku, ktory

wejdzie w zycie 1 maja 2015 roku [17]). Uwzglednione wartosci przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 16.
Ceny etanerceptu i ustekinumabu uwzglednione w analizie

Substancja

czynna Kod EAN leku Nazwa, postac i dawka leku UCZ [z1] CHB [z1] Limit [zi]
5909990618255 Enbrel, roztwor do wstrzykiwan w amputko- 3996,00 4195,80 4195,80
strzykawce, 50 mg
5909990712755 Enbrel, roztwor do wstrzykiwan we 3996,00 4195,80 4195,80
wstrzykiwaczu, 50 mg

Etanercept Enbrel, proszek i rozpuszczaln k do

5909990777938 sporzgdzenia roztworu do wstrzykiwan, 25 1998,00 2097,90 2097,90
mg/ml

Enbrel, proszek i rozpuszczaln k do

5909990880881 sporzgdzania roztworu do wstrzykiwan do 799,20 839,16 839,16
stosowania u dzieci, 10 mg/ml

Ustekinumab 5909997077505 Stelara, roztwdr do wstrzykiwan , 45 mg 13932,00 14628,60 14628,60
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Dodatkowo w analizie okreslono koszty obu lekéw zgodne z aktualnym na dzieh zakohczenia prac
nad analiza komunikatem DGL NFZ informujgcym o wielkosci kwoty refundacji i liczbie
zrefundowanych opakowan jednostkowych tych lekéw wykorzystanych w programach lekowych i

chemioterapii w 2014 roku [36].

W ramach analizy wyznaczono $rednie koszty za 1 mg wymienionych lekdw wykorzystujac ceny
urzedowe refundowanych preparatéw (analiza podstawowa) i ich koszty zgodne z aktualnym
komunikatem DGL NFZ (wariant |) oraz dane sprzedazowe NFZ za 2014 rok. Uwzglednione w

analizie koszty 1 mg etanerceptu i ustekinumabu przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 17.
Koszty 1 mg etanerceptu i ustekinumabu uwzglednione w analizie

Sredni koszt 1 mg na podstawie Sredni koszt 1 mg na podstawie

Substancja czynna obwieszczenia aktualnego na aktualnego komunikatu DGL
dzien 1 marca 2015 roku (wariant I)
Etanercept 20,98 zt 19,30 zt
Ustekinumab 325,08 zt 252,02 zt

Z uwagi na sposob finansowania infliksymabu (w ramach lecznictwa szpitalnego) koszt 1 mg tego leku
zostat wyznaczony na podstawie odnalezionych ogtoszen o zamowieniach publicznych dotyczacych
analizowanej substancji czynnej. W ponizszej tabeli (Tabela 18) zestawiono informacje z

odnalezionych ogtoszen.

Tabela 18.
Dane dotyczace ceny infliksymabu uzyskane z zamoéwien publicznych
Zamawiajacy (data przetargu) Jedl"lo-stkz.a L.|czba Kf)s.Zt . L Zrédto

zamowienia jedn. Zzamowienia 1mg

Szpital Wojewddzki w Opolu (24.02.2015) 500 617 997,60 zt 12,36 zt [30]

Samodzielny Szpital Wojewddzki im. M kotaja

Kopernika w Piotrkowie Trybunalskim (23.01.2015) Ampulko- a4 53948402t 1226zt 3]
strzykawka o

Szpital Bielanski w Warszawie (13.02.2015) zawartosci: 90 111 537,00 zt 12,39 zt [32]
100 mg leku

Miejski Szpital Zespolony w Olsztynie (20.02.2015) 30 36 359,92 zt 12,12 zt [33]

Szpital Miejski Murcki w Katowicach (11.06.2014) 32 39 128,83 zt 12,23 zt [34]

W celu wyznaczenia kosztu jednostki infliksymabu na podstawie odnalezionych ogloszeh o
zamowieniach dotyczgcych dostawy tego leku wyodrebniono wielko$¢ zaméwienia oraz cene
wybranej oferty. Koszt 1 mg infliksymabu w analizie wyznaczono jako $rednig z cen 1 mg tego leku

uzyskanych z poszczegoélnych ogtoszen wazong wielkoscig tych zamowien.

W ostatnim czasie w agencji AOTMIT ocenie poddano wniosek o objecie refundacjg w ramach

programu lekowego preparatu Remsima (zawierajgcego biopodobny infliksymab) stosowanego w
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leczeniu umiarkowanej i ciezkiej postaci tuszczycy plackowatej [40]. Zaréwno Rada Przejrzystosci, jak
i Prezes AOTMIT nie przychylili sie do przedtozonego wniosku. W przypadku wprowadzenia
finansowania infliksymabu w rozwazanym wskazaniu w ramach programu lekowego najpewniej jego
cena ustalona bytaby na poziomie aktualnej wyceny leku w pozostatych programach lekowych

uwzgledniajgcych jego stosowanie.

Z tego wzgledu w obliczeniach przeprowadzonych w ramach analizy wrazliwosci uwzgledniono
alternatywne koszty infliksymabu wyznaczone na podstawie obwieszczenia Ministra Zdrowia
aktualnego na dzieh 1 marca 2015 roku [35] (uwzgledniona w tym wariancie wycena INF jest zgodna
z obwieszczeniem Ministra Zdrowia opublikowanym 23 kwietnia 2015 roku, ktéry wejdzie w zycie 1
maja 2015 roku; wariant J) oraz odpowiedniego komunikatu DGL NFZ (wariant 1). Nalezy podkreslic,
ze aktualnie infliksymab nie jest refundowany w ramach programu lekowego w leczeniu tuszczycy
plackowatej a cena przedstawiona w obwieszczeniu dotyczy finansowania infliksymabu w innych
wskazaniach (m.in. tuszczycowym zapaleniu stawow o przebiegu agresywnym oraz reumatoidalnym

zapaleniu stawéw).

Ponizej (Tabela 19) zestawiono koszty infliksymabu uwzglednione w opracowanej analizie.

Tabela 19.
Koszt 1 mg infliksymabu uwzgledniony w analizie
Wariant analizy Cenaz1mg
Analiza podstawowa (na podstawie zaméwien publicznych) 12,34 zt
Wariant | (na podstawie DGL) 14,05 zt
Wariant J (zgodnie z aktualnym obwieszczeniem) 15,08 zt

2.8.2. Koszty podania lekéw

Zgodnie z trescig odpowiednich ChPL w przypadku adalimumabu, etanerceptu i ustekinumabu [13,
18, 19] podanie leku nastepuje w trybie ambulatoryjnym (kod procedury: 5.08.07.0000004), natomiast
w przypadku infliksymabu kazdorazowo wymagana jest hospitalizacja pacjenta (kod procedury:
5.52.01.0001490). Wycene zwigzang z podaniem leku w trybie ambulatoryjnym w ramach programu
lekowego okreslono na podstawie Zarzadzenia 14/2015/DGL z dnia 11 marca 2015 roku [29], za$
wycene hospitalizacji zwigzanej z podaniem infliksymabu w ramach lecznictwa szpitalnego okreslono
na podstawie Zarzadzenia 93/2014/DS0OZ z dnia 19 grudnia 2014 roku [9].

Tabela 20.
Koszty podania lekéw
- . Liczba punktéw NFZ Koszt
Kod swiadczenia Nazwa procedury (cena 1 gunktu =52 z1) T T
5.08.07.0000004 Przyjecie pacjenta w trybie ambulatoryjnym 2 104 2t

zwigzane z wykonaniem programu
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- . Liczba punktéw NFZ Koszt
Kod swiadczenia Nazwa procedury (cena 1 punktu = 52 z) T T
5.52.01.0001490 Hospitalizacja zwigzana z terapig biologiczng 5 104 2t

ciezkiej tuszczycy

2.8.3. Koszty monitorowania terapii

Koszty zwigzane z monitorowaniem terapii lekami biologicznymi w ramach programu lekowego
uzyskano na podstawie Zarzadzenia 14/2015/DGL z dnia 11 marca 2015 roku [29]. Szczegdtowe

wartosci przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 21.
Koszty monitorowania terapii

Liczba punktéw NFZ

(cena 1 punktu = 52 zt) Koszt Swiadczenia

Kod procedury Nazwa procedury

Diagnostyka w programie leczenia ciezkiej postaci

5.08.08.0000054 )
tuszczycy plackowatej (ryczatt roczny)

14.4 748,80 zt

W niniejszej analizie koszt monitorowania terapii naliczano tylko w przypadku lekéw biologicznych
finansowanych w ramach programu lekowego (adalimumab, etanercept i ustekinumab). W przypadku
infliksymabu, ktory stosowany jest w ramach lecznictwa szpitalnego, zatozono, ze koszt

monitorowania terapii jest wliczony w koszt podania leku.

2.8.4. Koszty kwalifikacji do terapii

W analizie zatozono, ze kazdorazowo w momencie wigczenia pacjenta do programu leczenia
luszczycy plackowatej (po raz pierwszy oraz w wyniku ponownej kwalifikacji po nawrocie choroby)
naliczany jest koszt kwalifikacji do programu. Koszt ten uzyskano na podstawie Zarzadzenia
14/2015/DGL z dnia 11 marca 2015 roku [29].

Tabela 22.
Koszt kwalifikacji do programu lekowego
Liczba punktow NFZ Koszt
Ll N PR ] (cena 1 punktu = 52zf) swiadczenia
5.08.07.0000011 Kwalifikacja i weryfikacja leczenia ciezkiej postaci 6.25 325,00 zt

tuszczycy plackowatej

W niniejszej analizie koszt kwalifikacji do terapii naliczano tylko w przypadku lekéw biologicznych
finansowanych w ramach programu lekowego (adalimumab, etanercept i ustekinumab). W przypadku
infliksymabu, ktéry stosowany jest w ramach lecznictwa szpitalnego, zatozono, ze koszt kwalifikacji do
terapii jest wliczony w koszt podania leku.
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2.8.5. Koszty terapii wspomagajacej

Z uwagi na brak scistych wytycznych dotyczacych standardowego sposobu postepowania u pacjentow
z tuszczyca plackowatg po zakonczeniu leczenia biologicznego z powodu braku / utraty odpowiedzi na
leczenie, przyjeto, ze pacjent po zaprzestaniu stosowania lekéw biologicznych przechodzi na terapie
metotreksatem. Lek ten jest najtanszym oraz jednym z najczesciej stosowanych lekow systemowych
w terapii tuszczycy plackowatej w Polsce [41]. Wyniki przedstawionej analizy ekonomicznej bytyby
petniejsze, gdyby uwzgledniono w niej mozliwos¢ podjecia terapii innym niz metotreksat lekiem
modyfikujgcym przebieg choroby lub fototerapii, jednak mozna oczekiwaé, ze stosowane w praktyce
schematy leczenia sg indywidualnie dobierane do konkretnego przypadku, a przez to ich koszty i
efekty zastosowania sg trudne do okre$lenia. Dodatkowo mozna przypuszczaé, ze uwzglednienie

innych niz metotreksat metod terapeutycznych, nie wptynie na wyniki jakosciowe analizy.

Wielkos¢ dawki metotreksatu zostata przyjeta w analizie zgodnie ze zdefiniowang dawkg dobowa
(DDD, ang. Defined Daily Dose) okreslong dla tego leku. Zgodnie z danymi WHO [42] dawka dobowa

metotreksatu wynosi 2,5 mg.

Tabela 23.
Charakterystyka interwencji dla leczenia metotreksatem
Charakterystyka Schemat dawkowania
dawka jednorazowa 2,5mg
Metotreksat czestos¢ podania raz na dzien
droga podania doustnie

Koszt 1 DDD leku okreslono jako srednig wazong kosztéw 1 DDD substancji czynnej okreslonych dla
preparatéw zawierajgcych metotreksat w formie doustnej refundowanych w Polsce we wszystkich
zarejestrowanych wskazaniach. Ceny poszczegoélnych preparatéw okreslono w analizie zgodnie z
obwieszczeniem Ministra Zdrowia aktualnym na dzien 1 marca 2015 r. [35] Ceny te sg takze zgodnie
z obwieszczeniem Ministra Zdrowia opublikowanym w dniu 23 kwietnia 2015 roku, ktéry wejdzie w
zycie 1 maja 2015 roku [17]. Wagi poszczegdinych preparatéw okreslono na podstawie aktualnego
komunikatu DGL NFZ.

Koszt metotreksatu jest jedynym kosztem uwzglednionym w analizie, w przypadku ktérego dochodzi
do wspodtptacenia ptatnika publicznego i pacjentéw. Sredni koszt dziennej dawki metotreksatu
ponoszony przez pacjenta jest niewielki (wynosi 0,11 zt) i nie ma wptywu na wydatki inkrementalne
analizy (ich procentowa zmiana przy uwzglednieniu perspektywy wspdlnej ptatnika publicznego i
pacjentéw oraz przy uwzglednieniu perspektywy pfatnika publicznego wynosi 0,08%-0,11%). Z tego
wzgledu przyjeto, ze jest to koszt pomijalny i jako gtéwne wyniki w dokumencie przedstawiono te

uzyskane przy uwzglednieniu perspektywy pfatnika publicznego. W aneksie (rozdz. 12.2)
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przeprowadzono obliczenia przy uwzglednieniu catkowitego kosztu ptatnika i pacjentow za

metotreksat (ij. z perspektywy wspdlnej ptatnika i pacjentdéw w przypadku wspétptacenia za leki).

W ponizszej tabeli przedstawiono koszt 1 DDD metotreksatu uwzgledniony w analizie.

Tabela 24.
Charakterystyka interwencji dla leczenia metotreksatem
Substancja Jednostka Koszt jednostki leku Koszt jedn_ostkl leku
czynna (NF2) (pacjent)
Metotreksat 1 DDD 0,11z 0,11 zt

Analogicznie jak w przypadku lekéw biologicznych, w analizie wrazliwosci przeprowadzono obliczenia
przy uwzglednieniu kosztu 1 DDD metotreksatu okreslonego na podstawie aktualnego komunikatu
DGL NFZ informujgcego o wielkosci kwoty refundacji i liczbie zrefundowanych opakowan

jednostkowych preparatéw zawierajgcych metotreksat w formie doustnej w 2014 roku [36].

Zgodnie z przyjeta w analizie formg podania metotreksatu (doustnie), w obliczeniach nie naliczano
kosztu podania tego leku.

W analizie uwzgledniono koszt monitorowania terapii wspomagajgcej jako rowny obowigzujgcej
stawce kapitacyjnej okreslonej przez NFZ dla swiadczen lekarza POZ [43]. Koszty procedury sg
naliczane na zasadach ryczaltu rocznego. Terapia metotreksatem nie wymaga specjalistycznych
badan diagnostycznych, z tego wzgledu najpewniej generowane w zwigzku z jej prowadzeniem koszty
sg nieznaczne. Omawiana kategoria kosztowa zostata uwzgledniona w analizie w celu prezentac;ji
mozliwie najpetniejszego obrazu kosztéw zwigzanych z leczeniem biologicznym, stanowi ona
jednakze znikomg czes$¢ kosztdéw ponoszonych na leczenie pacjentéw z tuszczycg plackowats,
stosujgcych leki biologiczne.

Tabela 25.
Koszty monitorowania terapii wspomagajacej
Procedura Stawka kapitacyjna dla swiadczenia lekarza POZ
Swiadczenia lekarza POZ 140,04 zt

Obliczenia

Przyjete w analizie $rednie roczne liczby dawek oraz $rednie wielkosci pojedynczej dawki leku
wyznaczone w analizie ekonomicznej w okresie trwania aktywnego leczenia biologicznego zostaty w
niniejszej analizie zastosowane do liczby pacjentéw z populacji docelowej leczonych biologicznie
(pacjentolat terapii) w kolejnych latach analizy wyznaczonych w oparciu o wyniki analizy ekonomicznej

i dane NFZ. W ten sam sposéb naliczono koszty monitorowania leczenia biologicznego, gdyz zgodnie
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z obowigzujgcymi zasadami rozliczania procedur monitorowania w programach lekowych odbywa sig
ono na zasadzie rocznego ryczattu rozliczanego proporcjonalnie do liczby miesiecy leczenia pacjenta
w programie. W zwigzku z tym dane dotyczace sredniej liczby dawek i Sredniej wielkosci pojedynczej
dawki leku oraz kwota rocznego ryczattu za diagnostyke przy uwzglednieniu zastosowanej metodyki
naliczania liczebnosci populacji pacjentdw leczonych biologicznie (pacjentolata terapii) pozwalajg na
wiarygodne oszacowanie catkowitych wydatkow pfatnika na leczenie biologiczne w tuszczycy

plackowate;.

Koszt kwalifikacji do terapii, naliczany jest pacjentom jednorazowo w chwili wigczenia do programu
(réwniez w przypadku ponownej kwalifikacji do programu po nawrocie choroby). | EEGcNcNIEGNGTGNGNG

|
|
I iczby pacjentéw wigczonych do programu

lekowego w kolejnych latach analizy wyznaczono w ramach obliczen opracowanych dla

rozpowszechnienia lekéw biologicznych w populacji docelowej (patrz rozdz. 2.6).

Roczny koszt substancji czynnej zuzytej w terapii z zastosowaniem danego leku biologicznego
wyznaczono, jako iloczyn sredniej rocznej liczby dawek, $redniej wielkosci pojedynczej dawki oraz
kosztu 1 mg tego leku. Koszt podania wyznaczono, jako iloczyn sredniej rocznej liczby dawek leku
oraz kosztu pojedynczego podania. Przytoczone koszty zostaty przypisane w kolejnych latach analizy

pacjentom leczonym biologicznie.

W analizie zatozono, ze u wszystkich pacjentéw z populacji docelowej z wyjgtkiem pacjentéw aktywnie
leczonych biologicznie oraz bedgcych w stanie remisji stosowana jest terapia wspomagajaca. Liczby
pacjentdow leczonych w ten sposéb w kolejnych latach analizy wyznaczono na podstawie wynikow
obliczen opracowanych dla rozpowszechnienia lekéw biologicznych w populacji docelowej (patrz
rozdz. 2.6) w zakresie liczby pacjentéw aktywnie leczonych oraz bedgcych w stanie remisji. W
przypadku pacjentéw stosujgcych wytgcznie terapie wspomagajacag roczny koszt terapii wyznaczono

jako sume kosztu metotreksatu oraz kosztu monitorowania terapii z zastosowaniem tego leku.

W przypadku pacjentéw leczonych infliksymabem w ramach lecznictwa szpitalnego fgczne wydatki
ptatnika wyznaczono na podstawie iloczynu rocznej liczby swiadczeh zwigzanych z podaniem tego
leku (tj. ,Hospitalizacja zwigzana z terapig biologiczng ciezkiej tuszczycy”) i kosztu leku
przypadajgcego na pojedyncze podanie infliksymabu wyznaczonego na podstawie wynikéw analizy
ekonomicznej (wydatki na lek), a takze kosztu tego Swiadczenia (wydatki na podanie leku). W analizie
zatozono, ze koszty monitorowania i kwalifikacji do leczenia infliksymabem sg uwzglednione w koszcie

podania leku.
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2.10. Analiza wrazliwosci

Dane uwzglednione w analizie BIA mogg podlega¢ zmianom w zalezno$ci od czynnikow
i okolicznosci, ktérych nie sposdb na obecnym etapie przewidzieé. Przeprowadzono jednokierunkowe
analizy wrazliwosci, zaktadajgce zmienno$¢ nastepujgcych parametrow:

e parametry populacyjne:

o wariant A: chorobowosc¢ tuszczycy plackowatej,

o wariant B: odsetek pacjentow z tuszczycg plackowatg w populacji oséb z tuszczyca,

o wariant C: odsetek pacjentéw, u ktérych nie uzyskano poprawy po leczeniu z
zastosowaniem przynajmniej dwoch réznych metod klasycznej terapii systemowej oraz u
ktérych wystepuja przeciwwskazania i/lub nietolerancja na takie leczenie,

e wariant D: rozpowszechnienie lekow biologicznych w populacji docelowej,

e wariant E: udziaty poszczegélnych substancji czynnych w rynku lekéw biologicznych,

e wariant F: dawkowanie lekéw biologicznych,

e wariant G: czesto$¢ podania lekéw biologicznych,

e wariant H: zatozenia analizy ekonomicznej odnosnie réznic w efektywnosci lekdéw biologicznych

(wariant wptywajacy na wartosci dawek i czestosci podania lekéw biologicznych),

e wariant |: koszty jednostkowe etanerceptu i ustekinumabu wyznaczone na podstawie danych z

DGL,

e wariant J: koszt jednostkowy infliksymabu.

W jednokierunkowej analizie wrazliwosci, we wszystkich wariantach analizy obliczano prognozowane
wydatki ptatnika w sytuacji, gdy jeden parametr podlegat zmianie, przyjmujac warto$¢ uwzgledniong w
analizie wrazliwosci, natomiast pozostate zmienne przyjmowaty wartosci uwzglednione w analizie
podstawowej. W ten sposdb oszacowano, jaki wptyw na zmiane wydatkéw platnika moze miec

niepewnos¢ w oszacowaniu poszczegolnych zmiennych.

Szczegotowe wyniki analizy wrazliwosci oraz dane dotyczgce zakresu zmiennos$ci poszczegodinych
parametréw uwzglednionych w analizie wrazliwosci wraz z uzasadnieniem przedstawiono w aneksie
(12.1). Ponadto w zatgczonym arkuszu kalkulacyjnym istnienie mozliwo$¢ wygenerowania wynikow

analizy przy uwzglednieniu dowolnych wartosci uwzglednionych parametrow.
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WYNIKI ANALIZY

Populacje docelowg analizy stanowig dorosli pacjenci z ciezkg postacig tuszczycy plackowatej (tzn. u
ktérych ocena nasilenia procesu tuszczycowego wynosi: || EGcINGININGNGNGNGEGEE). -
ktérych nie uzyskano poprawy lub wystgpity dziatania niepozgdane po leczeniu z zastosowaniem
przynajmniej dwéch réznych metod klasycznej terapii systemowej lub wystepujg przeciwwskazania do
stosowania metod terapii systemowej, w tym cyklosporyny, retinoidéw, metotreksatu lub metody
PUVA.

W scenariuszu prognozowanym przyjeto, ze adalimumab bedzie finansowany w ramach nowego
programu lekowego, a sposéb finansowania pozostatych lekéw biologicznych (etanerceptu,
infliksymabu, ustekinumabu) w leczeniu tuszczycy plackowatej w Polsce nie ulegnie zmianie
wzgledem stanu aktualnego. Wyniki inkrementalne analizy przedstawiono w trzech wariantach:
e przy uwzglednieniu umowy podziatu ryzyka w scenariuszu aktualnym i prognozowanym,
e przy uwzglednieniu umowy podziatu ryzyka w scenariuszu aktualnym i braku uwzglednienia
umowy podziatu ryzyka w scenariuszu prognozowanym,

e przy braku uwzglednienia umowy podziatu ryzyka w scenariuszu aktualnym i prognozowanym.

W niniejszym rozdziale przedstawiono wyniki analizy opracowane z perspektywy ptatnika publicznego.
Wyniki z perspektywy wspdlnej ptatnika publicznego i pacjentdw w przypadku wspoiptacenia za leki

przedstawiono w aneksie (rozdz. 12.2).

Populacja docelowa

3.1.1. Scenariusz aktualny
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3.1.2. Scenariusz prognozowany

Scenariusz aktualny

3.2.1. Wyniki przy uwzglednieniu umowy podziatu ryzyka

HTA Consulting 2015 (www.hta.pl) Strona 42



Adalimumab w poréwnaniu z innymi lekami biologicznymi w leczeniu tuszczycy plackowatej

3.2.2. Wyniki przy braku uwzglednienia umowy podziatu ryzyka
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3.3. Scenariusz prognozowany

w

.3.1.  Wyniki przy uwzglednieniu umowy podziatu ryzyka
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3.3.2. Wyniki przy braku uwzglednienia umowy podziatu ryzyka
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3.4. Wydatki inkrementalne

w

.4.1. Wyniki przy uwzglednieniu umowy podziatu ryzyka w scenariuszu aktualnym i

prognozowanym
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|

3.4.2. Wyniki przy uwzglednieniu umowy podziatu ryzyka w scenariuszu aktualnym i

braku uwzglednienia umowy podziatu ryzyka w scenariuszu prognozowanym
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3.4.3. Wyniki przy braku uwzglednienia umowy podzialu ryzyka w scenariuszu

aktualnym i prognozowanym
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ANALIZA WPLYWU NA SYSTEM OCHRONY ZDROWIA

Wplyw na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych

Uwzglednione w analizie leki biologiczne (adalimumab, etanercept, infliksymab i ustekinumab) sa
aktualnie stosowane w leczeniu tuszczycy plackowatej (w ramach programu lekowego ,Leczenie
ciezkiej postaci tuszczycy plackowatej (ICD-10: L40.0)” i lecznictwa szpitalnego). Wymogi dotyczace
wyposazenia placéwek medycznych (sprzetowe, osobowe i inne) w przypadku ich podawania w
luszczycy, monitorowania terapii oraz leczenia dziatan niepozgdanych nie zmienig sie w przypadku
zmiany sposobu finansowania (w tym wprowadzenia nowego programu lekowego dla adalimumabu).
W zwigzku z tym osrodki aktualnie prowadzgce leczenie biologiczne tuszczycy plackowatej bedg w
stanie prowadzi¢ jg, w tym z zastosowaniem adalimumabu, réwniez po zmianie warunkow

refundacyjnych dla tego leku.

Podjecie decyzji o zmianie sposobu finansowania ze $srodkéw publicznych adalimumabu w leczeniu
luszczycy plackowatej nie powinno spowodowac istotnych konsekwencji w wydatkach publicznych w

innych sektorach niz ochrona zdrowia, dlatego nie przeprowadzano oddzielnej analizy w tym zakresie.

Aspekty etyczne i spoteczne

Podjecie pozytywnej decyzji o zmianie sposobu finansowania adalimumabu w leczeniu tuszczycy
plackowatej zwiekszytoby dostepnos¢ i spektrum terapeutyczne pacjentom z tuszczycg o
umiarkowanej postaci choroby, tj. o stopniu nasilenia zmian tuszczycowych wyrazonym jako [l
I Dodatkowo wysoka skuteczno$é adalimumabu w rozwazanym
wskazaniu ma szanse na istotng poprawe jakosci zycia u tych pacjentéw. Ze wzgledéw etycznych i
spotecznych (poprawa réwnosci dostepu do swiadczen) nalezy rozwazy¢ finansowanie adalimumabu

w ramach programu lekowego w populacji pacjentow z tuszczyca.

Tabela 35.
Podsumowanie wynikéw analizy aspektow etycznych i spotecznych decyzji o finansowaniu adalimumabu ze srodkéw
publicznych

Ocena wpltywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle wynikow analizy kosztéw efektywnosci

Czy koszty efektywnosci roznig sie w poszczegélnych

podgrupach? W analizie ekonomicznej nie wyrézniano podgrup pacjentow.

Grupy pacjentéw, ktére moga by¢ faworyzowane

na skutek zalozen przyjetych w analizie ekonomicznej Nie zidentyfikowano.
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Ocena wplywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle aspektow spotecznych

Lo P Lo i Finansowanie technologii pozwoli zapewnié rowny dostep do
Zapewnienie rownosci dostepu pacjentow o zblizonych Swiadczen, ktérych dostep jest w tej chwili ograniczonymi ze
potrzebach do badanej technologii » Klory &P Jest w te] 9 Y
wzgledu na sposob finansowania.

Zaspokajanie niezaspokojonych dotychczas potrzeb grup

spolecznie uposledzonych Technologia oceniana jest aktualnie refundowana przez NFZ.

Jednoczesnie zmiana sposobu jej finansowania zwiekszy

Ocpowied na potasby osob o nawigkszych potrasbacy MO Costen, e seree gy pacenion,
zdrowotnych, dla ktorych nie ma obecnie dostepnej niezas oko'or?e otrzeb ac'entév\F/)
zadnej metody leczenia pOKoJ P Y pac) :
Zgodnos¢ z aktualnie obowiazujacymi regulacjami Finansowanie technologii jest zgodne z obowigzujacym
prawnymi prawem.
Wptyw na prawa pacjenta lub prawa cztowieka Zblizona do alternatywnych technologii.

Ocena wplywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle aspektow etycznych

Dostepnos$c¢ tych metod terapeutycznych daje pacjentom i
Wplyw na poziom satysfakcji pacjentéw z otrzymywanej  lekarzom mozliwo$¢ dalszego wyboru $ciezki terapeutycznej w
opieki medycznej przypadku wyczerpania sie mozliwo$ci pozostatych. A zatem
satysfakcja z leczenia ulegnie poprawie.

Ryzyko niezaakceptowania terapii przez poszczegoinych Ryzyko niezaakceptowania terapii przez pacjentow jest
chorych niewielkie.
Mozliwos¢ stygmatyzacji chorych Zblizona do alternatywnych technologii.
Mozliwos¢é wywotywania lgku Zblizona do alternatywnych technologii.
Mozliwos¢ powodowania dylematow moralnych Zblizona do alternatywnych technologii.

Mozliwos$¢ stwarzania probleméw dotyczacych ptci lub

rodzinnych Zblizona do alternatywnych technologii.

Koniecznos¢ szczegolnego informowania lub

uzyskiwania zgody pacjenta na podanie adalimumabu Zblizona do alternatywnych technologi.

Potrzeba zapewnienia pacjentowi niekrepujacych

warunkow lub poufnosci przy podaniu adalimumabu Zblizona do alternatywnych technologi.

Potrzeba czynnego udziatu pacjenta w podejmowaniu

decyzji o wyborze terapii Zblizona do alternatywnych technologii.

Potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferencji

pacjenta przy wyborze terapii Zblizona do alternatywnych technologii.
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PODSUMOWANIE

(rozumiang jako [ GGG | <torych nie uzyskano poprawy lub wystapity
dziatania niepozadane po leczeniu z zastosowaniem przynajmniej dwoch réznych metod klasycznej

terapii systemowej lub wystepujg przeciwwskazania do stosowania metod terapii systemowej.

Rozwazono utrzymanie obecnego statusu refundacyjnego lekéw biologicznych w tuszczycy
plackowatej, a takze rozpoczecie finansowania adalimumabu w ramach proponowanego programu

lekowego od marca 2016 roku.
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WNIOSKI
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Adalimumab w poréwnaniu z innymi lekami biologicznymi w leczeniu tuszczycy plackowatej

DYSKUSJA

Wskazania rejestracyjne lekdow biologicznych uwzglednionych w analizie (adalimumab, etanercept,
infliksymab, ustekinumab) obejmujg pacjentow z umiarkowang lub ciezkg postacig tuszczycy
pospolitej (zwanej inaczej plackowata) u dorostych pacjentéw, ktérzy nie wykazali odpowiedzi na
innego rodzaju leczenie systemowe, w tym cyklosporyne, metotreksat lub metode PUVA lub jest ono u
nich przeciwwskazane lub go nie tolerujg. W zapisach odpowiednich charakterystyk produktu
leczniczego [13, 18-20] nie okreslono jednak definicji umiarkowanej lub ciezkiej postaci tuszczycy.

Podobnie wytyczne postepowania w tuszczycy nie sg zbiezne w zakresie wyboru stopnia
zaawansowania choroby wymaganego do podjecia leczenia biologicznego. [ EGcIENENGIGINGNGNGNGNGEG

Aktualnie leki biologiczne w leczeniu tuszczycy plackowatej w Polsce finansowane sg w ramach
programu lekowego w wezszej populacji pacjentéw z PASI > 18, BSA>10 i DLQI > 10.
Wprowadzenie proponowanych zmian w warunkach refundacyjnych dla adalimumabu ma na celu
poszerzenie dostepnosci do lekéw biologicznych (tj. adalimumabu) pacjentom ze zdefiniowane;j
populacji chorych w Polsce. Proponowane zmiany w zakresie kryteriow wigczenia do programu sg
zgodne z postulatami wysuwanymi przez $rodowisko lekarzy, w tym krajowego konsultanta w
dziedzinie dermatologii i wenerologii (prof. Andrzeja Kaszube, urzedujgcego do czerwca 2014 roku),
ktérzy podkreslaja, ze uwzglednione w zapisach obowigzujgcego programu kryterium PASI > 18 jest
zbyt wysokie i dyskwalifikuje wiekszos¢ chorych do udzialu w programie, a przez to do podjecia

leczenia zgodnego z europejskimi rekomendacjami i standardami. [44]

Wartosci kluczowych parametrow wykorzystanych do oszacowania liczebnosci populacji docelowej
analizy zostaty w warunkach braku polskich danych oszacowane na podstawie wynikéw europejskich
badan epidemiologicznych. Prognozowana liczebno$¢ populacji docelowej w kolejnych latach analizy
wynosi I osob. Szacunki opublikowane w tym zakresie w opracowaniach dotyczacych
leczenia biologicznego w tuszczycy plackowatej w Polsce sg rozbiezne [10]. Przyktadowo liczba
pacjentow z tuszczyca, spetniajgcych zblizone do proponowanych w projekcie programu lekowego dla
ADA kryteria wtgczenia do terapii biologicznej, oszacowana na potrzeby wniosku o objecie refundacjg
preparatu Remsima przedtozonego w agencji AOTMIT w styczniu 2015 roku wynosi 4084 osoéb.
Gtéwng przyczyng zaobserwowanych rozbieznosci bylo uwzglednienie w oszacowaniach
przeprowadzonych odpowiednio w niniejszej analizie i przytoczonym opracowaniu odmiennych
wartosci wspotczynnika chorobowosci tuszczycy w Polsce (3% i 1,45%). W celu oszacowania
chorobowosci tuszczycy w Polsce w analizie opracowanej dla preparatu Remsima skorzystano z
polskich danych dotyczacych zuzycia zasobdédw w rozwazanym wskazaniu oraz opinii eksperta

klinicznego. W niniejszej analizie wykorzystano w tym celu wyniki niemieckiego badania
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epidemiologicznego opracowanego w populacji 1,3 min oséb. Analiza obydwu zestawéw danych
sugeruje, ze wartos¢ wspotczynnika chorobowosci tuszczycy oszacowana na potrzeby wniosku dla
preparatu Remsima na podstawie polskich danych moze by¢ niedoszacowana. Potwierdzajg to nie
tylko dane europejskie (wystepowania tuszczycy jest najpewniej zréznicowane geograficznie, jednak
wyniki uzyskane w tym zakresie dla sgsiednich panstw powinny by¢ zblizone), jak réwniez najnowsze
doniesienia dostepne w tym zakresie w Polsce. [10] Nadmieni¢ nalezy, ze liczebnos¢ populacji
docelowej oszacowana w niniejszej analizie wskazuje jedynie potencjalng liczbe pacjentéw, ktorzy
mogliby stosowac leki biologiczne w przypadku ich refundacji w rozwazanym wskazaniu w Polsce. Na
podstawie danych dotyczgcych dotychczasowego funkcjonowania programu leczenia ciezkiej
luszczycy mato prawdopodobne jest jednak, aby rozpowszechnienie lekdw biologicznych siegato
100% (dotychczasowe szacunki mowig o rozpowszechnieniu tych lekéw na poziomie 1,24% populaciji
pacjentéw kwalifikujgcych sie do tego typu leczenia). W zwigzku z tym w oszacowaniu rzeczywistego
wplywu finansowania lekéw biologicznych stosowanych w leczeniu tuszczycy plackowatej kluczowym

parametrem bedzie rozpowszechnienie lekdéw biologicznych w populacji docelowej analizy.

Prognozowane rozpowszechnienie lekéw biologicznych w populacji docelowej oszacowano na
podstawie danych historycznych dotyczgcych liczby pacjentéw z tuszczycg plackowatg leczonych
biologicznie w Polsce w latach 2013-2014. Na podstawie zgromadzonych danych oszacowano liczby
pacjentow zakwalifikowanych do leczenia biologicznego w ramach programu lekowego w kolejnych
miesigcach jego funkcjonowania w przypadku zachowania obowigzujgcych zasad finansowania lekow
biologicznych w rozwazanym wskazaniu oraz przy zatozeniu, ze 1 marca 2016 roku wprowadzony
zostanie proponowany program lekowy. Zatozono, ze skionnos¢ do podijecia leczenia biologicznego u
pacjentdw z populacji docelowej analizy (a przez to rozpowszechnienie lekéw biologicznych w tej
populacji) nie zalezy od wyniku PASI. W obliczeniach zatozono, ze rozpowszechnienie lekow
biologicznych w populacji pacjientow z PASI > 18 oraz [ EGcNINENGNGEEEEEEEEEEEEEEE
bedzie takie samo. Na podstawie wynikéw analizy ekonomicznej [16] w zakresie przebiegu leczenia
biologicznego z zastosowaniem poszczegoélnych substanciji czynnych wyznaczono liczby pacjentéow
aktywnie leczonych, w stanie remisji oraz wigczonych do leczenia biologicznego w kolejnych latach
analizy w przypadku zachowania stanu aktualnego (scenariusz aktualny) oraz wprowadzenia
proponowanego programu lekowego (scenariusz prognozowany). Udziaty poszczegdlnych substancji
czynnych w programie lekowym okre$lono na podstawie danych zaczerpnietych z analizy
weryfikacyjnej dotyczacej wniosku o objecie refundacjg preparatu Remsima przediozonego w agenc;ji
AOTMIT w 2015 roku.

W $wietle dostepnych danych oszacowane rozpowszechnienie lekéw biologicznych w populacji

docelowej analizy wydaje sie dobrze odzwierciedla¢ przewidywane tempo kwalifikacji i przebieg

leczenia u pacjentéw w ramach proponowanego programu lekowego. [ EGTGcTcNGNG

HTA Consulting 2015 (www.hta.pl) Strona 56



Adalimumab w poréwnaniu z innymi lekami biologicznymi w leczeniu tuszczycy plackowatej

Nalezy jednak podkresli¢, ze osiggniecie 100% rozpowszechnienia lekéw biologicznych w populacji

docelowej jest bardzo mato prawdopodobne.

B /' \niki badan diugookresowych, bedacych przediuzeniem wiaczonych do analizy
klinicznej badan randomizowanych, wskazujg, ze w grupie pacjentdow z odpowiedzig PASI75
skuteczno$¢ leczenia ADA jest zachowana w diuzszym horyzoncie czasowym, siegajagcym ponad 2
lata (odpowiedz PASI75 utrzymuje sie u 53-93% pacjentow leczonych ADA przez okres nie krotszy
niz 2 lata). Terapia ADA cechuje sie rowniez akceptowalnym profilem bezpieczenstwa przy dtuzszym
okresie stosowania. W zwigzku z tym okreslone w zapisach obowigzujgcego programu leczenia
luszczycy plackowatej ograniczenie czasu trwania terapii ADA nie znajduje potwierdzenia w danych
klinicznych, ale takze w wytycznych postepowania terapeutycznego w tuszczycy oraz warunkach

refundacyjnych dla ADA obowigzujacych w innych panstwach europejskich.

Co wiecej, podejscie takie wydaje sie by¢ watpliwe réwniez ze wzgledéw ekonomicznych, etycznych i
spotecznych. Poprawa kliniczna uzyskana w wyniku zastosowanego leczenia biologicznego u
pacjentdw z ciezkg tuszczycg po zakonczeniu terapii stosunkowo szybko zanika ($rednio po 7
miesigcach, patrz analiza ekonomiczna). Wigze sie to ze znacznym nasileniem procesu chorobowego,
a przez to koniecznoscig poniesienia zwigzanych z tym kosztow (w tym kosztéw lekéw i Swiadczen
medycznych oraz kosztéw utraconego czasu pracy) oraz ponowng kwalifikacjg pacjenta do programu.
Do zagrozen zwigzanych z obowigzujgcym ograniczeniem diugosci czasu trwania terapii biologicznej
odnosit sie takze krajowy konsultant ds. dermatologii i wenerologii (prof. Andrzej Kaszuba, urzedujgcy
do czerwca 2014 roku) wskazujgc, ze nieuzasadnione przerwanie terapii biologicznej budzi wsrod
pacjentow strach i wywotuje szereg zaburzeh psychosomatycznych. Pacjenci chorujacy wiele lat na
tuszczyce, po otrzymaniu skutecznego leczenia i po uzyskaniu mozliwosci powrotu do spoteczehstwa
bez obcigzen zwigzanych z ich wyglagdem czy tez bélem spowodowanym zmianami na skorze, muszg
dobrowolnie poddaé sie zalozeniom programu, kitdére nie znajdujg pokrycia w doniesieniach
medycznych. Wywotuje to sprzeciw wsréd pacjentéw ale przede wszystkim u lekarza prowadzacego

terapie, ktory otacza pacjenta nie tylko opiekg medyczng, ale takze psychologiczng. [44]
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8. OGRANICZENIA

e Wyznaczona liczebnos¢ populacji docelowej ma charakter przyblizony i moze by¢ obarczona
btedem wynikajagcym z braku polskich danych dotyczgcych kluczowych parametrow. Dane
epidemiologiczne wykorzystane przy szacowaniu populacji docelowej pochodzg z zagranicznych
badah epidemiologicznych. tuszczyca jest chorobg, ktérej wystepowanie oraz stopien
zaawansowania sg zréznicowane geograficznie. Z tego wzgledu wykorzystane dane moga

prezentowac stan odmienny od polskich realiow.

¢ Rozpowszechnienie lekéow biologicznych w populacji docelowej analizy okreslono na podstawie
przyjetych zatozeh o liczbie pacjentow kwalifikowanych do programu lekowego w kolejnych
miesigcach jego funkcjonowania oraz wynikéw analizy ekonomicznej w zakresie przebiegu
leczenia poszczegdlnymi lekami biologicznymi w czasie. W rzeczywistosci zaréwno tempo
wigczania pacjentow do programu, jak i przebieg leczenia biologicznego moze odbiega¢ od
przyjetych zatozen, przez co prowadzi¢ do znieksztatcenia przyjetego rozpowszechnienia lekéw

biologicznych w zdefiniowanej populacji chorych.

e W analizie przyjeto, ze miesigc ma 4 tygodnie (zgodnie z dtugoscia cyklu w modelu; na podstawie
jego wynikow w analizie modelowano przebieg leczenia biologicznego). W zwigzku z tym
oszacowane w analizie wyniki dla okresow IlI-XII 2016 roku i I-Il 2018 roku dotyczg okreséw o
dtugosci rownej odpowiednio 11 i 2 cyklom 4-tygodniowym. Wprowadzone znieksztatcenie jest

niewielkie i nie powinno mie¢ wptywu na wyniki analizy.

e Przyjeto state w czasie udziaty poszczegdlnych substanciji czynnych w rynku lekéw biologicznych w
Polsce w wyrdéznionych podokresach horyzontu czasowego analizy. Nie zidentyfikowano
wiarygodnych danych pozwalajgcych na modelowanie wartosci tych parametrow w czasie. Nie jest
jednak wykluczone, ze w latach 2015-2018 udziaty poszczegdlnych substancji czynnych w rynku

lekéw biologicznych w Polsce zmienig sie.

e W analizie zatozono, ze liczba wykonanych $wiadczen podania infliksymabu w leczeniu tuszczycy
plackowatej w ramach lecznictwa szpitalnego jest rowna wartosci z roku 2013 i nie ulegnie zmianie
w kolejnych latach. Przyjeto, ze koszty kwalifikacji i monitorowania terapii tym lekiem zawarte sg w

wycenie swiadczenia podania leku.

¢ W niniejszej analizie dane o sredniej rocznej liczbie dawek i sredniej wielkosci dawki przypadajgce;j
na jedno podanie dla poszczegdlnych lekéw biologicznych, a takze dane o przebiegu leczenia z
zastosowaniem poszczegolnych lekdéw biologicznych w czasie oraz dane dotyczace
charakterystyki pacjentéw (masa ciata) zaczerpnieto z przeprowadzonej analizy ekonomicznej. W

ten sposéb ograniczenia analizy ekonomicznej wptywajg na wyniki niniejszej analizy.

e Wybdr sposobu dawkowania etanerceptu w leczeniu tuszczycy plackowatej nie zostat

jednoznacznie okreslony. Z tego wzgledu w analizie przeprowadzono obliczenia przy zatozeniu
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réznych schematéw dawkowania tego leku. Zgodnie z zapisami obowigzujgcego programu
lekowego, w analizie przyjeto schemat dawkowania etanerceptu nieuwzgledniajgcy zwiekszenia
dawki w pierwszych tygodniach leczenia, gdyz zalecane jest ono tylko w szczegdlnych
przypadkach. W scenariuszu podstawowym analizy wybrano konserwatywnie wielkos¢ dawki
etanerceptu zwigzang z najnizszymi kosztami podania leku (50 mg raz w tygodniu w jednym

podaniu).

W analizie nie uwzgledniono kosztdw leczenia dziatar niepozadanych oraz kosztéw dodatkowego
leczenia stosowanego w terapii tuszczycy plackowatej takiego jak kortykosteroidy, emolienty. W
analizie zatozono, ze pacjenci z populacji docelowej nieleczeni aktywnie lekami biologicznymi
otrzymujg terapie wspomagajgcg (metotreksat). Koszt monitorowania terapii wspomagajacej
stanowig koszty $wiadczenia lekarza POZ. W analizie nie uwzgledniono pozostatych kosztéw
medycznych i kosztéw niemedycznych zwigzanych z przebiegiem tuszczycy z powodu braku

danych dotyczacych tych kosztow.
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MINIMALNE WYMAGANIA

Tabela 36.
Wskazanie spetnienia minimalnych wymagan Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dn. 02.04.2012 r. dla analizy wptywu
na budzet

Wymaganie

Rozdziat

§2.

Informacje zawarte w analizach muszg byc¢ aktualne na dzien ztozenia wniosku, co
najmniej w zakresie skuteczno$ci, bezpieczenstwa, cen oraz poziomu i sposobu
finansowania technologii wnioskowanej i technologii opcjonalnych.

Ceny, poziom i sposéb finansowania
zgodne z obwieszczeniem Ministra
Zdrowia obowigzujagcym w marcu 2015

roku (rozdziat 2.8)

§ 6.1 Analiza wptywu na budzet zawiera:

Oszacowanie rocznej liczebnosci populaciji:

a. Obejmujgcej wszystkich pacjentow, u ktdérych wnioskowana
technologia moze by¢ zastosowana

Rozdz. 1.3, 2.5

b. Docelowej, wskazanej we wniosku,

Rozdz. 1.3, 2.5

c. W ktorej technologia wnioskowana jest obecnie stosowana,

Rozdz. 1.3

oszacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktérej wnioskowana
technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do
spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja (...)

Rozdz. 3

oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do
finansowania swiadczen (...) ponoszonych na leczenie pacjentéw w stanie
klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegdlnieniem sktadowej
wydatkéw stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii, o ile
wystepuje;

Rozdz. 1.3

ilosciowg prognoze rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen (...), jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentéw
w stanie klinicznym wskazanym we wniosku z wyszczegdlnieniem
sktadowej wydatkow stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii
przy zatozeniu, ze minister wiasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o
objeciu refundacja (...)

Rozdz. 3, 12.1,12.2

ilosciowg prognoze rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen (...), jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentéow
w stanie klinicznym wskazanym we wniosku z wyszczegodlnieniem
sktadowej wydatkow stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii
przy zatozeniu, ze minister wlasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o
objeciu refundacja (...)

Rozdz. 3, 12.1,12.2

oszacowanie dodatkowych wydatkéw (...), jakie beda ponoszone na
leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku,
stanowigcych réznice pomigdzy prognozami (...)

Rozdz. 3, 12.1, 12.2

minimalny i maksymalny wariant oszacowania (...)

Rozdz. 12.1,12.2

zestawienie tabelaryczne wartosci, na podstawie ktérych dokonano
oszacowan (...) oraz prognoz (...)

Rozdz. 2

wyszczegolnienie zatozen, na podstawie ktorych dokonano oszacowan (...)
oraz prognoz (...), w szczegdlnosci zatozeh dotyczacych kwalifikacji
wnioskowanej technologii do grupy limitowej i wyznaczenia podstawy limitu,

Rozdz. 2

10.

dokument elektroniczny, umozliwiajacy powtérzenie wszystkich kalkulaciji,
w wyniku ktorych uzyskano oszacowania (...) oraz prognozy (...)

Zatgcznik do analizy
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Wymaganie

Rozdziat

§6.2

Oszacowania (...) oraz prognozy (...) dokonywane sg w horyzoncie czasowym
witasciwym dla analizy wptywu na budzet.

Rozdz. 2.4

§6.3

Oszacowan, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 3, 6 i 7 oraz prognozy, o ktérych mowa w
ust. 1 pkt 4 i 5, dokonuje si¢ w szczegolnosci na podstawie oszacowan, o ktérych
mowa w ust. 1 pkt 1 2. (...). Jezeli nie jest mozliwe przedstawienie wiarygodnych
oszacowan, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 1 i 2, analiza wptywu na budzet moze
zawiera¢ dodatkowy wariant, w ktérym oszacowania te uzyskano w oparciu o inne
dane.

Analiza zostata przeprowadzona na
podstawie oszacowan liczby pacjentow
(rozdziat 2.5), nie zaprezentowano
dodatkowych wariantow w tym zakresie

§6.4
Jezeli  wnioskowane  warunki 1.z uwzglednieniem proponowanego
objecia  refundacjg  obejmujg instrumentu dzielenia ryzyka
instrumenty dzielenia ryzyka (...), Rozdziat 3. 12.1. 12.2
oszacowania (...) oraz prognozy o T
(...) powinny byé przedstawione w 2. _bez uwzgledn_lenla_ proponowanego
nastepujacych wariantach: instrumentu dzielenia ryzyka

§6.5,§6.6

Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg utworzenie nowej,
odrebnej grupy limitowej, analiza wptywu na budzet zawiera wskazanie dowodéw
spetnienia wymagan, o ktérych mowa w art. 15 ust. 3 pkt 1i 3 ustawy.

Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg kwalifikacje do wspdinej,
istniejgcej grupy limitowej, analiza wptywu na budzet zawiera wskazanie dowodow
spetnienia kryteriow, o ktérych mowa w art. 15 ust. 2 i wymagania, o ktérych mowa
w art. 15 ust. 3 pkt 2 ustawy

Nie dotyczy

§ 8. Analizy, o ktérych mowa w §1, musza zawierac:

1. dane bibliograficzne wszystkich wykorzystanych publikacji, z zachowaniem
stopnia szczegdtowosci umozliwiajgcego jednoznaczng identyf kacje kazdej
z wykorzystanych publikacji;

2. wskazanie innych zrédet informacji zawartych w analizach, w szczegélnosci
aktéw prawnych oraz danych osobowych autoréw niepublikowanych badan,
analiz, ekspertyz i opinii.

Rozdz. 9
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12. ANEKS

12.1. Analiza wrazliwosci

W analizie wrazliwosci przedstawiono, w jakim zakresie mogg sie¢ zmienia¢ wydatki pfatnika, jesli
zmianie bedg podlega¢ parametry, ktdérych nie udato sie oszacowaé z wystarczajgcg precyzjg lub

pewnoscig.

Ponizej w formie tabelarycznej przedstawiono parametry podlegajace zmianie w poszczegolnych

wariantach analizy wrazliwosci, wraz z zakresem zmian oraz ich uzasadnieniem.

Tabela 37.
Parametry jednokierunkowej analizy wrazliwosci

Wartos¢ parametru w kolejnych latach

Parametr Wariant Uzasadnienie
1l - XI1 2016 2017 1-112018
B A0 3,11% 3,12% 3,14% Rozdzial
Chorobowos¢ 12499
A1 2,23% 2,23% 2,24% e

BO 76,48%

Odsetek osob z tuszczyca plackowatg B1 74,07% F:ST??
B2 84,80%
Odsetek pacjentow, u ktérych nie co 11,48%

uzyskano poprawy po leczeniu z
zastosowaniem przynajmniej dwéch

réoznych metod klasycznej terapii C1 9,76% ngzfglas’f
systemowej oraz u ktérych wystepuja e
przeciwwskazania i/lub nietolerancja na o
takie leczenie C2 13,60%
DO 3% 4% 4%
Rozpowszechnienie lekéw o o o .
biologicznych w populacji docelowej D1 1% 1% 1% Rozdziat 12.2.4
D2 100% 100% 100%
Udzialy poszczegélnych substancji w EO Zerowe udziaty etanerceptu od stycznia 2015 roku Rodaiat 12.2.4
rynku lekéw biologicznych E1 Roéwne udziaty poszczegolnych lekéw
FO Wartosci $rednie
F1 Wartosci minimalne
Dawkowanie lekéw F2 Warto$ci maksymalne Rozdziat 2.7
F3 Alternatywne dawkowanie ETA
F4 Dawkowanie INF z uwzglednieniem wastage
GO Wartosci $rednie
Czestos¢ podania lekow biologicznych G1 Wartosci minimalne Rozdziat 2.7
G2 Wartosci maksymalne
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Wartos¢ parametru w kolejnych latach

Parametr Wariant Uzasadnienie
1l - XI1 2016 2017 1-112018
Zalozenia analizy ekonomicznej HO Uwzglednione réznice w efektywnosci interwencji
odnosnie réznic w efektywnosci lekéw Rozdziat 2.6
biologicznych HA1 Brak roznic w efektywnosci interwencji
Koszty jednostkowe etanerceptu i 10 Na podstawie aktualnego obwieszczenia Roxdzial 2.6.1
ustekinumabu 11 Na podstawie komunikatu DGL NFZ
J0 Na podstawie ogtoszen o zamoéwieniach
publicznych
Koszt jednostkowy infliksymabu i Na podstawie aktualnego obwieszczenia Rozdziat 2.8.1
1 Na podstawie komunikatu DGL NFZ

* dane dotyczg liczby pacjentow

Bioragc pod uwage fakt, ze wyniki analizy podstawowej uzyskane z perspektywy pfatnika publicznego
oraz ze wspolnej perspektywy ptatnika publicznego i pacjentéw w przypadku wspoiptacenia za leki sg
jednakowe, uznano, ze wyniki analizy wrazliwosci dla perspektywy ptatnika publicznego sg wspéine

dla obu perspektyw.

Ponizej przedstawiono wyniki jednokierunkowych analiz wrazliwosci z perspektywy NFZ. W przypadku
perspektywy NFZ + pacjent, wyniki zaprezentowano w rozdziale 12.2.4. W przypadku perspektywy
poszerzonej, nie prezentowano wynikéw dla adalimumabu, bowiem przyjeta perspektywa nie ma
znaczenia dla tej kategorii wynikowej. Wnioski wynikajace z wynikdw jednokierunkowych analiz

wrazliwosci sg z obu perspektyw takie same.

12.1.1. Wyniki przy uwzglednieniu umowy podziatu ryzyka w scenariuszu aktualnym i

prognozowanym

Tabela 38.
Inkrementalne wydatki ptatnika [mIn zi] - analiza wrazliwosci, przy uwzglednieniu umowy podziatu ryzyka w
scenariuszu aktualnym i prognozowanym
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12.1.2. Wyniki przy uwzglednieniu umowy podziatu ryzyka w scenariuszu aktualnym i

braku uwzglednienia umowy podziatu ryzyka w scenariuszu prognozowanym

Tabela 39.
Inkrementalne wydatki ptatnika [min zi] - analiza wrazliwosci, przy uwzglednieniu umowy podzialu ryzyka w
scenariuszu aktualnym i braku uwzglednienia umowy podziatu ryzyka w scenariuszu prognozowanym
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12.1.3. Wyniki przy braku uwzglednienia umowy podzialu ryzyka w scenariuszu

aktualnym i prognozowanym

Tabela 40.
Inkrementalne wydatki ptatnika [min zi] — analiza wrazliwosci, przy braku uwzglednienia umowy podziatu ryzyka w
scenariuszu aktualnym i prognozowanym
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12.2. Wyniki analizy przy uwzglednieniu perspektywy platnika publicznego i

pacjentow

Ponizej przedstawiono wyniki analizy podstawowej przy uwzglednieniu perspektywy ptatnika

publicznego i pacjentéw w przypadku wspétptacenia za leki, tj. petnej odptatnosci za metotreksat.

12.2.1. Scenariusz aktualny

12.2.1.1. Wyniki przy uwzglednieniu umowy podziatu ryzyka
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12.2.1.2. Wyniki przy braku uwzglednienia umowy podziatu ryzyka

12.2.2. Scenariusz prognozowany

12.2.2.1. Wyniki przy uwzglednieniu umowy podziatu ryzyka
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12.2.2.2. Wyniki przy braku uwzglednienia umowy podziatu ryzyka
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12.2.3. Wydatki inkrementalne

12.2.3.1. Wyniki przy uwzglednieniu umowy podzialu ryzyka w scenariuszu aktualnym

prognozowanym
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12.2.3.2. Wyniki przy uwzglednieniu umowy podziatu ryzyka w scenariuszu aktualnym i braku

uwzglednienia umowy podziatu ryzyka w scenariuszu prognozowanym
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12.2.3.3. Wyniki przy braku uwzglednienia umowy podziatu ryzyka w scenariuszu aktualnym i

prognozowanym

|
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12.2.4. Analiza wrazliwosci

Tabela 48.
Inkrementalne wydatki catkowite ptatnika publicznego i pacjenta [miIn zi] — analiza wrazliwosci, przy uwzglednieniu
umowy podziatu ryzyka w scenariuszu aktualnym i prognozowanym

Tabela 49.

Inkrementalne wydatki catkowite ptatnika publicznego i pacjenta [miIn zi] — analiza wrazliwosci, przy uwzglednieniu
umowy podziatu ryzyka w scenariuszu aktualnym i braku uwzglednienia umowy podzialu ryzyka w scenariuszu
prognozowanym
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Tabela 50.
Inkrementalne wydatki catkowite ptatnika publicznego i pacjenta [min zi] - analiza wrazliwosci, przy braku
uwzglednienia umowy podziatu ryzyka w scenariuszu aktualnym i prognozowanym
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12.3. Rozpowszechnienie i udziaty lekéw biologicznych

Oszacowanie rozpowszechnienia lekéw biologicznych w populacji docelowej analizy przeprowadzono
za pomocg modelowania liczby pacjentéw z tuszczycg plackowatg leczonych biologicznie w kolejnych
latach 2013-2018 opracowanego w oparciu o dane o tempie wtgczania pacjentéw do programu oraz
przebiegu ich leczenia. Niezaleznie od obliczen opracowanych dla populacji pacjentéw leczonych w
programie lekowym na podstawie danych NFZ wyznaczono liczbe pacjentéow leczonych infliksymabem

w ramach lecznictwa szpitalnego w kolejnych latach.

Zestawienie kolejnych krokéw obliczeniowych wykorzystanych do oszacowania rozpowszechnienia i
udziatéw poszczegdlnych lekoéw biologicznych w populacji docelowej analizy w scenariuszu aktualnym
i prognozowanym przedstawiono w rozdz. 2.6. W Kkolejnych podrozdziatach przedstawiono
szczegobtowe omowienie uwzglednionych zrédet danych oraz sposobu przeprowadzenia obliczen. Ze
wzgledu na rézng specyfike kalkulacji opracowanych dla grupy pacjentéow leczonych w programie
lekowym i w ramach lecznictwa szpitalnego opis oszacowan opracowanych dla obu grup

przedstawiono osobno.

Program lekowy

Na potrzeby przeprowadzanych obliczen w pierwszej kolejnosci okreslono liczbe pacjentow, ktérzy
zostali lub zostang zakwalifikowani do programu leczenia tuszczycy plackowatej w kolejnych
miesigcach od stycznia 2013 roku (moment utworzenia programu lekowego) do lutego 2018 roku
(koniec horyzontu czasowego analizy) w przypadku utrzymania aktualnego statusu refundacyjnego

lekéw biologicznych w leczeniu tuszczycy plackowatej w Polsce.

Na podstawie publikowanych okresowo protokotéw Zespotu Koordynacyjnego do Spraw Leczenia
Biologicznego w tuszczycy Plackowatej w analizie okreslono liczby pacjentdéw wigczonych do
programu lekowego w kolejnych miesigcach jego obowigzywania od stycznia 2013 do czerwca 2014
roku (najaktualniejsze dostepne dane). W celu oszacowania liczby pacjentéw zakwalifikowanych do
programu w kolejnych miesigcach (tj. od lipca 2014 roku) na podstawie uwzglednionych danych
wyznaczono S$rednig liczbe pacjentéw wigczonych do programu w okresie od stycznia do czerwca
2014 roku, pomijajgc tym samym poczatkowy okres istnienia programu prawdopodobnie zwigzany ze
wzmozong kwalifikacjg pacjentéw, a przez to mogacym powodowac zawyzenie liczby pacjentéw w
programie. W obliczeniach przyjeto, ze miesigc odpowiada 4 tygodniom (ze wzgledu na dtugos¢ cyklu
w modelu; dane z modelu zostaty wykorzystane w analizie do modelowania przebiegu leczenia

biologicznego). Oszacowana $rednia liczba pacjentow wigczonych do programu w ciggu miesigca
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(liczacego 4 tygodnie) wynosi okoto 17 pacjentéw. Zatozono, ze w kolejnych miesigcach od lipca 2014
do lutego 2018 roku (koniec horyzontu czasowego analizy) do programu kwalifikowana bedzie taka

liczba pacjentow.

Przyjete w analizie liczby pacjentéw witgczonych do programu lekowego w kolejnych miesigcach od
czerwca 2013 roku w przypadku zachowania aktualnego statusu refundacyjnego lekéw biologicznych

w leczeniu tuszczycy plackowatej (tj. w scenariuszu aktualnym) przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 51.
Liczba pacjentow kwalifikowanych do programu lekowego w kolejnych miesigcach — scenariusz aktualny

2013 2014

VI 2014 -
Parametr 11 2018
ViV ovim X X XIoxu | I moowv vV
Liczba 55 45 44 43 20 17 0 25 23 23 1 29 21 17
pacjentéw

a) liczba pacjentéw wchodzacych w kolejnych 4-tygodniowych cyklach

Uwzglednione w obliczeniach dane dotyczgce pacjentéow zakwalifikowanych do programu lekowego w
okresie od stycznia 2013 do czerwca 2014 roku dotyczag pacjentéw wczesniej nieleczonych w ramach
programu, jednak najpewniej takze pacjentow po uprzednim leczeniu w programie, ktorzy spetnili
kryteria ponownego witgczenia. Zgodnie z informacjami na dzien 24 wrzesnia 2014 roku [11], w
okresie funkcjonowania programu do leczenia witgczonych zostato 318 pacjentéw, w tym ponownag
kwalifikacje przeszio 14 chorych (tj. okoto 4% pacjentéw). W zwigzku z tym w obliczeniach zatozono,
ze uwzglednione dla kolejnych miesiecy liczby pacjentéow kwalifikujgcych sie do programu dotyczg

pacjentow wczesniej nieleczonych w ramach tej formy finansowania lekéw biologicznych.

W celu okres$lenia liczby pacjentéw wigczonych do leczenia biologicznego w ramach programu
lekowego w scenariuszu prognozowanym, tj. w przypadku wprowadzenia zmian w warunkach
refundacyjnych dla adalimumabu z dniem 1 marca 2016 roku, skorzystano z zatozen przyjetych w tym
zakresie w scenariuszu aktualnym (patrz Tabela 51). Z uwagi na zaktadany moment wprowadzenia
proponowanych zmian, uwzglednione w obu scenariuszach liczby pacjentéw zakwalifikowanych do

programu lekowego przed 1 marca 2016 roku s3 takie same.

Kryteria wigczenia do obowigzujgcego i proponowanego programu lekowego réznig sie w zakresie
definicji ciezkiej postaci tuszczycy plackowatej. Kwalifikacja do obowigzujgcego programu lekowego
jest mozliwa, jesli u pacjenta stwierdza sie nasilenie procesu tuszczycowego wyrazone jako PASI| >
18, DLQI > 10 i BSA > 10%. Wraz z wprowadzeniem proponowanego programu lekowego zaktadane
jest rozszerzenie dostepnosci refundacyjnej adalimumabu na populacje pacjentow z | EEGczNE
B ~ a0 na brak danych pozwalajgcych na zréznicowanie skionnosci pacjentéw do
podjecia leczenia biologicznego w zaleznosci od wyniku PASI (tj. u pacjentéw z | I oraz 2
PASI > 18) oraz informacje wskazujace, ze dla pacjentdw z PASI > 10 nie jest to czynnik réznicujgcy
[44], w analizie zatozono jednakowe rozpowszechnienie lekow biologicznych w obu rozwazanych
populacjach pacjentéw. Oznacza to, ze w analizie przyjeto, ze liczba pacjentéw leczonych biologicznie

zalezy wytgcznie od wielkosci populacji pacjentow kwalifikujgcych sie do tego typu leczenia. W
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zwigzku z tym w celu wyznaczenia liczby pacjentow, ktérzy w scenariuszu prognozowanym bedg
kwalifikowani do leczenia biologicznego w ramach proponowanego i obowigzujgcego PL w kolejnych
miesigcach od marca 2016 roku do lutego 2018 roku, liczbe pacjentdow leczonych biologicznie w
ramach obowigzujgcego PL przyjetg w scenariuszu aktualnym (tj. 17 pacjentéw) przeskalowano o
stosunek liczby pacjentéw kwalifikujacych sie do proponowanego i obowigzujacego PL (I EEGEGzG
B i liczby pacjentéw kwalifikujgcych sie do obowigzujgcego programu lekowego (tj. z PASI > 18),

zgodnie ze wzorem:

L —
NPASI>18
gdzie:
L liczba pacjentéw leczonych biologicznie w ramach proponowanego i obowigzujgcego PL,
l liczba pacjentéw leczonych biologicznie w ramach obowigzujgcego PL,

- liczba pacjentéw kwalifikujgcych sie do proponowanego i obowigzujgcego PL,

Npasi>18  liczba pacjentéw kwalifikujgcych sie do obowigzujgcego PL.

Uzyskang warto$¢ przyjeto w obliczeniach dla scenariusza prognozowanego jako liczbe pacjentow
wigczonych do leczenia biologicznego w ramach proponowanego i obowigzujgcego PL w kolejnych

miesigcach od marca 2016 roku.

Tabela 52.
Liczba pacjentow kwalifikowanych do programu lekowego w kolejnych miesigcach — scenariusz prognozowany

2013 2014

Parametr VIl 2014 - 111 2016 —
VI v v X X X oxi 1 omoom i v v 2016 112018
Liczba a
padmtow 55 12 14 13 20 17 0 25 23 23 1 28 2 17 [

a) liczba pacjentéw wchodzacych w kolejnych 4-tygodniowych cyklach

W celu modelowania przebiegu leczenia w poszczegdlnych grupach pacjentéw wiaczonych do
programu lekowego w kolejnych miesigcach jego funkcjonowania nalezato okresli¢ udziaty
poszczegodlnych substancji czynnych w grupie pacjentéw rozpoczynajgcych leczenie w programie. W

pierwszej kolejnosci wyznaczono udziaty lekoéw w scenariuszu aktualnym.

Zgodnie z warunkami refundacyjnymi obowigzujgcymi w okresie od stycznia do czerwca 2013 roku, w
analizie zatozono 100% udziaty ustekinumabu w grupie pacjentéw wtgczonych do programu lekowego
w tym czasie. Udzialy poszczegdlnych lekéw biologicznych w pdzniejszym okresie okreslono na
podstawie danych zaczerpnietych z analizy weryfikacyjnej dotyczgcej wniosku o objecie refundacjg
preparatu Remsima przedtozonego w agencji AOTMIT w 2015 roku [10]. Zgodnie z przytoczonymi w
tym dokumencie danymi NFZ, udziaty ADA i UST w 2014 roku wynosity odpowiednio 38% i 62% (byty
to jedyne leki biologiczne finansowane wéwczas w ramach programu lekowego). W analizie przyjeto,
ze wzgledne udziaty UST i ADA zostang zachowane w kolejnych latach. Udziaty ETA w ramach

programu lekowego do stycznia 2015 roku przyjeto jako rowne 0% (brak ETA w programie lekowym),
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a w kolejnych miesigcach zgodnie z wartoscig wykorzystang w analizie BIA dla preparatu Remsima
[45], tj. na poziomie 8%. Wartos¢ ta zostata okreslona na podstawie opinii eksperta. Ze wzgledu na
krotki okres finansowania ETA w ramach programu lekowego brak jest bardziej wiarygodnych danych
w rozwazanym zakresie. Jednoczesnie w swietle nizszej skutecznosci, krotszego czasu trwania terapii
(zgodnie z zapisami programu lekowego, wynoszgcego maksymalnie 24 tygodnie) oraz koniecznosci
odbywania czestszych wizyt w celu podania leku (raz lub dwa razy w tygodniu), niskie
rozpowszechnienie ETA w ocenianej populacji wydaje sie uzasadnione. Uwzglednione w scenariuszu
aktualnym wartosci udziatéw lekdw biologicznych stosowanych w ramach programu lekowego w

kolejnych miesigcach jego funkcjonowania przedstawiono w Tabela 53.

Ze wzgledu na réznice w czasie trwania terapii i efektywnosci poszczegdélnych substancji czynnych
uwzglednione udziaty lekdw biologicznych nie odzwierciedlajg udziatow tych lekéw w momencie
rozpoczecia leczenia biologicznego, lecz srednie udziaty w danym roku. W celu przeksztatcenia ich
wartosci na udziaty lekéw biologicznych w momencie rozpoczecia leczenia w programie lekowym
wyjsciowe wartosci zostaty przeskalowane o $rednie czasy trwania terapii poszczegdlnymi lekami, a
nastepnie unormowane. Uzyskane w ten sposéb udzialy zastosowano w scenariuszu aktualnym
analizy do wyznaczenia liczby pacjentdéw rozpoczynajgcych leczenie z zastosowaniem ADA, ETA i
UST w ramach programu lekowego w kolejnych miesigcach jego obowigzywania. W ponizszej tabeli

przedstawiono uwzglednione w obliczeniach warto$ci.

Tabela 53.
Udzialy lekéw biologicznych w ramach programu lekowego — analiza podstawowa, scenariusz aktualny
Okres Parametr ADA ETA UST
Udziatly w populacji leczonych w programie 0% 0% 100%
12013 - VI 2013
Udzialy w populacji rozpoczynajacej leczenia 0% 0% 100%
Udziaty w populacji leczonych w programie 38% 0% 62%
VI 2013 - X1l 2014
Udzialy w populacji rozpoczynajacej leczenia 55% 0% 45%
Udziaty w populacji leczonych w programie 35% 8% 57%
12015 - 112018
Udzialy w populacji rozpoczynajacej leczenia 44% 20% 36%

Z uwagi na niepewnos¢ przyjetych zatozeh w zakresie wartosci udziatdw poszczegdlnych lekéw
biologicznych stosowanych w ramach programu lekowego w okresie po wprowadzeniu do niego
etanerceptu (w styczniu 2015 roku), w ramach analizy wrazliwosci obliczenia dla tego okresu
przeprowadzono przy uwzglednieniu zerowych udziatéw etanerceptu (i zachowanych udziatach ADA
i UST przeksztalconych odpowiednio zgodnie z opisang powyzej metodykg, wariant E1) oraz
jednakowych (wariant E2) jako nie informacyjnych udziatéw poszczegdlinych lekéw biologicznych

w ramach rozwazanego programu (Tabela 54).
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-lrjill;?:yﬁii(éw biologicznych wsréd pacjentéw rozpoczynajacych leczenie w programie lekowym od stycznia 2015 roku
Wariant ADA ETA UST
Analiza podstawowa 44% 20% 36%
E1 55% 0% 45%
E2 29% 57% 14%

W scenariuszu prognozowanym w okresie do 1 marca 2016 roku (. zaktadany moment
wprowadzenia proponowanego programu lekowego) przyjeto takie same udziaty lekéw biologicznych
jak w scenariuszu aktualnym (patrz Tabela 53 i Tabela 54). W po6zniejszym okresie dla subpopulac;ji
pacjentow wigczonych do leczenia biologicznego z PASI > 18 przyjeto udziaty lekow takie jak w
scenariuszu aktualnym (brak zmian warunkéw refundacyjnych dla lekéw biologicznych w tej
subpopulacji), zas dla wszystkich pozostatych pacjentéw, ktérzy w scenariuszu prognozowanym
zostang witgczeni do leczenia biologicznego w ramach programu lekowego w wyniku zmiany
warunkéw refundacyjnych dla adalimumabu (a zatem z || | } ), zatozono 100% udziaty tego

leku.

Szczegotowe wartosci udziatéw lekéw biologicznych w momencie rozpoczecia leczenia biologicznego
w ramach programu lekowego uwzglednione w scenariuszu prognozowanym analizy dla okresu od 1

marca 2016 roku przedstawiono w ponizszej tabeli.

-Lrlill;?zllfyslgi(éw biologicznych wsréd pacjentéw rozpoczynajacych leczenie w programie lekowym po 1 marca 2016 roku
Wariant ADA ETA UST
Analiza podstawowa 65% 13% 22%
E1 72% 0% 28%
E2 56% 35% 9%

Przebieg terapii biologicznej w ramach programu lekowego okreslono na podstawie wynikéw analizy
ekonomicznej w zakresie rozktadu kohorty pacjentéw leczonych ADA, ETA i UST na wyréznione
w modelu stany zdrowia w kolejnych (4-tygodniowych) cyklach modelu. W obliczeniach uwzgledniono
wyniki analizy dotyczgce wartosci odsetkdw pacjentéw aktywnie leczonych, w stanie remisji oraz
wigczonych do aktywnego leczenia w tych cyklach. Przebieg terapii biologicznej okreslono osobno
przy uwzglednieniu zapisdbw obowigzujgcego i proponowanego programu lekowego. Przyjete
podejscie pozwolito na odzwierciedlenie w wynikach analizy réznic w sposobach postepowania w
trakcie terapii ADA uwzglednionych w obu programach oraz ich wptywu na rozpowszechnienie i
udziaty poszczegdlnych lekéw biologicznych. W szczegdlnosci dotyczy to réznic w czasie trwania
terapii ADA (ograniczonym do 48 tygodni w obowigzujgcym i do [l w proponowanym programie) w
obu programach. Rozktad kohorty w czasie uzyskany przy uwzglednieniu zapiséw obowigzujgcego

programu lekowego zastosowano w obliczeniach dla scenariusza aktualnego, zas ten uzyskany przy
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uwzglednieniu zapiséw proponowanego programu lekowego — w obliczeniach dla scenariusza
prognozowanego. Zestawienie doktadnych wartosci uwzglednionych rozktadéw kohorty w czasie

przedstawiono w pliku obliczeniowym stanowigcym zatgcznik do niniejszej analizy.

W analizie podstawowej, zgodnie z wynikami analizy efektywnosci klinicznej i metodykg opracowanej
analizy ekonomicznej, uwzgledniono rézne efektywnosci lekow biologicznych. W analizie wrazliwosci
(wariant H) przeprowadzono obliczenia przy uwzglednieniu danych z analizy ekonomicznej przy

zatozeniu braku roznic w efektywnosciach uwzglednionych interwenciji.

W wyniku skompilowania:
e zalozonych odpowiednio dla scenariusza aktualnego i prognozowanego liczb pacjentow
wigczonych do programu lekowego w kolejnych miesigcach jego funkcjonowania (od stycznia
2013 roku do lutego 2018 roku) oraz
e danych zaczerpnietych z analizy ekonomicznej dotyczgcych przebiegu leczenia w kolejnych
miesigcach stosowania poszczegoélnych lekéw biologicznych przy uwzglednieniu zapisow
obowigzujgcego programu lekowego oraz osobno przy zatozeniu, ze od 1 marca 2016 roku

wprowadzony zostanie proponowany program lekowy

wyznaczono liczby pacjentéw aktywnie leczonych z podziatem na poszczegdlne substancje czynne,
bedgcych w stanie remisji oraz wigczonych do aktywnego leczenia (na poczatku leczenia lub po
nawrocie choroby) w kolejnych miesigcach ich udzialu w programie. Uzyskane wartosci zostaty
wykorzystane w dalszej analizie do wyznaczenia kosztow leczenia biologicznego (liczba pacjentéw
aktywnie leczonych) lub wspomagajgcego (liczba pacjentéw w stanie remisji) oraz kosztu kwalifikaciji
do programu i |
I (ic-ba pacjentow wigczonych do aktywnego leczenia).

W analizie zastosowano srednig roczng dawke lekow iroczng liczbe ich podan przypadajgcg na
pacjenta wyznaczong w obliczeniach analizy ekonomicznej. Srednie roczne dawki i $rednig liczbe
podan poszczegdlnych lekdw wyznaczono jako catkowitg liczbe dawek i podan przedzielong przez
zsumowany czas aktywnego leczenia pacjentéw naliczony w modelu analizy ekonomicznej. Ze
wzgledu na metodyke wyznaczania sredniorocznych liczb podan i wielkosci pojedynczej dawki w
analizie ekonomicznej, na podstawie uzyskanych wczesniej dla scenariuszy aktualnego i
prognozowanego liczb pacjentéw aktywnie leczonych i bedacych w stanie remisji w kolejnych
miesigcach danego roku wyznaczono odpowiednio liczby pacjentolat w wyréznionych stanach zdrowia
w tych latach. Zastosowany sposéb naliczania liczebnosci populacji pacjentéw leczonych biologicznie
przy uwzglednionej metodyce wyznaczania rocznego zuzycia zasobéw pozwala na wiarygodne

oszacowanie catkowitych wydatkéw ptatnika na leczenie biologiczne w tuszczycy plackowate;.
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Tabela 56.
Liczba pacjentéw w wyréznionych stanach zdrowia leczonych biologicznie w ramach programu lekowego uzyskana na
podstawie przeprowadzonych obliczen (pacjentolata)

Parametr 111-XI1 2016 2017 I-11 2018
I
| L L |
L | | |
I
| | | |
L | | |

Tabela 57.
Liczba pacjentéw w wyréznionych stanach zdrowia leczonych biologicznie w ramach programu lekowego uzyskana na
podstawie przeprowadzonych obliczen (stan na koniec okresu)

Parametr 11-XII 2016 2017 1-11 2018
]
| | | |
| [ [ [
| | | [
|

| [ [ [
I [ | [ [
| | | [

Wartosci pacjentolat dla pacjentéw aktywnie leczonych uzyskane w obliczeniach dla kolejnych lat
analizy odpowiednio dla scenariuszy aktualnego i prognozowanego zostaty wykorzystane do
wyznaczenia rozpowszechnienia i udziatdw poszczegdlnych lekéw biologicznych w zdefiniowanej
populacji pacjentéw w tych scenariuszach (Tabela 58, Tabela 59). Z uwagi na spos6b wyznaczenia
srednich wielkosci dawek i Sredniorocznej liczby podan lekéw w analizie ekonomicznej wartosci
pacjentolat dla pacjentow aktywnie leczonych i w stanie remisji postuzyty do naliczania kosztéow lekow

w analizie.

Tabela 58.
Rozpowszechnienie lekéow biologicznych stosowanych w ramach programu lekowego w scenariuszu aktualnym i
prognozowanym — wartosci uwzglednione w analizie

Parametr 11-XI11 2016 2017 1-11 2018

Scenariusz aktualny

Pacjenci aktywnie leczeni biologicznie? 1,8% 1,8% 1,8%

Pacjenci w stanie remisji® 0,8% 0,9% 0,9%

Scenariusz prognozowany

Pacjenci aktywnie leczeni biologicznie® 2,5% 2,8% 2,9%
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Parametr 1I-XI1I 2016 2017 1-11 2018

Pacjenci w stanie remisji® 0,7% 0,7% 0,7%

a) wyznaczone dla pacjentolat

Tabela 59.
Udziaty lekéw biologicznych w programie lekowym — wartosci uwzglednione w analizie

Parametr 1I-XI1I 2016 2017 1-11 2018

Scenariusz aktualny

ADA*® 35% 34% 34%
ETA® 8% 8% 8%
usT® 57% 57% 58%

Scenariusz prognozowany

ADA*® 53% 58% 58%
ETA? 6% 5% 5%
UsT® 42% 37% 36%

a) wyznaczone dla pacjentolat

Lecznictwo szpitalne

Poza lekami biologicznymi dostepnymi w ramach programu lekowego (adalimumab, ustekinumab i
etanercept) obecnie w leczeniu tuszczycy plackowatej w Polsce finansowany jest takze infliksymab w
ramach lecznictwa szpitalnego. Zgodnie z danymi NFZ [12], w roku 2013 (najaktualniejsze dostepne
dane) zrealizowano 420 $wiadczen ,Hospitalizacja zwigzana z terapig biologiczng ciezkiej tuszczycy”
stuzgcych do rozliczenia kosztéw podania lekéw biologicznych finansowanych w ten sposéb. Podana
liczba jest zarazem gérnym oszacowaniem liczby pacjentdow z tuszczycg plackowatg leczonych
biologicznie w ramach lecznictwa szpitalnego w 2013 roku. Sposéb raportowania danych w tym
zakresie uniemozliwia precyzyjne wyznaczenie liczby pacjentéow z tuszczycg plackowatg leczonych za
pomocg infliksymabu w tym roku, jednak mozna szacowaé, ze liczba ta wynosita okoto 56 pacjentow

(patrz rozdz. 1.3).

Nie zidentyfikowano wiarygodniejszych danych w rozwazanym zakresie. W zwigzku z tym w
obliczeniach dla kolejnych lata analizy przyjeto, ze w ciggu roku 56 pacjentéw z tuszczycg plackowatg
leczonych jest za pomocg infliksymabu w ramach lecznictwa szpitalnego, co odpowiada realizacji

okoto 420 swiadczen ,Hospitalizacja zwigzana z terapig biologiczng ciezkiej tuszczycy”.

Tabela 60.
Liczba pacjentow leczonych infliksymabem w ramach lecznictwa szpitalnego
Parametr 2016 2017 2018
Liczba swiadczen ,,Hospitalizacja zwigzana z terapia biologiczng ciezkiej tuszczycy” 420 420 420
Liczba pacjentéw leczonych infliksymabem 56 56 56
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W przypadku podjecia pozytywnej decyzji o wprowadzeniu proponowanego programu lekowego czes¢
pacjentdw z tuszczycg plackowatg obecnie leczonych za pomocg infliksymabu w ramach lecznictwa
szpitalnego bedzie mogta zosta¢ zakwalifikowana do leczenia adalimumabem w ramach nowego
programu. Dotyczy to w szczegdlnosci pacjentéw z nasileniem procesu tuszczycowego wyrazonym
jako [N, <o) obecnie nie kwalifikujg sie do leczenia w ramach
programu lekowego, a zatem mogg stosowac (bezptatnie) wytgcznie infliksymab. W analizie zatozono,
ze w przypadku wprowadzenia nowego programu lekowego adalimumab zastgpi infliksymab we
wskazanej grupie pacjentéw. W celu oszacowania liczby pacjentéw obecnie leczonych infliksymabem,
u ktérych podjete zostanie leczenie adalimumabem w scenariuszu prognozowanym analizy,
postuzono sie danymi epidemiologicznymi dotyczacymi rozkfadu postaci ciezkosci tuszczycy
plackowatej w Polsce przedstawionymi w rozdziale 12.4.2.5. | EGcNIIIIINDDEEEE
L
|

Z uwagi na obowigzujgce w Polsce warunki refundacyjne dla lekéw biologicznych stosowanych w
terapii tuszczycy plackowatej, nalezy przypuszczaé, ze wartos¢ analizowanego odsetka w populaciji
pacjentéw z tuszczyca jest nizsza niz w populacji pacjentéw z tuszczycg leczonych infliksymabem w
ramach lecznictwa szpitalnego. Nie zidentyfikowano jednak bardziej wiarygodnych danych
pozwalajgcych na okreslenie wartosci tego parametru w ocenianej grupie chorych. Jednoczes$nie
przyjeta wartos¢ odsetka zawyza liczbe pacjentéw, u ktérych w scenariuszu prognozowanym

stosowany bedzie infliksymab, a zatem jest podejsciem konserwatywnym.

Zgodnie z przyjetym zatozeniem o zastepowaniu infliksymabu przez adalimumab w przypadku

wprowadzenia proponowanego programu lekowego w populacji pacjentéw z oceng nasilenia procesu

tuszczycowego wyrazana jako | EGTGTcNGNGGEEEEEE s-:cujc sic, z¢ w kolejnych

latach analizy adalimumab zastapi infliksymab u okoto ] pacjentéw z tuszczyca plackowatg w Polsce

(niezgodnos$¢ z danymi w tabelce wynika z btedu zaokraglen).

W ponizszej tabeli przedstawiono liczby pacjentéw leczonych infliksymabem w scenariuszach analizy.

Tabela 61.
Liczba pacjentéw leczonych infliksymabem w ramach lecznictwa szpitalnego

Parametr 2016 2017 2018

Scenariusz aktualny

Liczba swiadczen ,,Hospitalizacja zwigzana z terapig biologiczng ciezkiej tuszczycy” 420 420 420

Liczba pacjentéw leczonych infliksymabem 56 56 56

Scenariusz prognozowany

Liczba $wiadczen ,,Hospitalizacja zwigzana z terapia biologiczna ciezkiej tuszczycy” [ ] [ ] [ ]

Liczba pacjentéw leczonych infliksymabem B B B

a) przeskalowano proporcjonalnie do liczby pacjentéw leczonych infliksymabem w ramach lecznictwa szpitalnego
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Uwzglednione w analizie podstawowej rozpowszechnienie lekéw biologicznych w populacji docelowej

oraz udziaty poszczegolnych substanciji czynnych przedstawiono w Tabela 8 i Tabela 9.

Analiza wrazliwosci

W ramach analizy wrazliwosci przeprowadzono obliczenia przy uwzglednieniu szacunkéw podanych

przez krajowego konsultanta w dziedzinie dermatologii i wenerologii (prof. Andrzeja Kaszube,

urzedujacego do czerwca 2014 roku) [44], I
|
|
_ Przytoczone dane zostaty uwzglednione w analizie

wrazliwosci (a nie w analizie podstawowej) ze wzgledu na niskg jakos¢ odnalezionych danych
(informacja prasowa) i najpewniej znaczne zawyzenie przytoczonej opinii wzgledem rzeczywistej

liczby tych pacjentow.

W celu zachowania zgodnos$ci z rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 roku
w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie
refundacjg [46], w ramach analizy wrazliwosci przeprowadzono dodatkowo obliczenia przy
uwzglednieniu 100% rozpowszechnienia lekéw biologicznych w populacji docelowej w scenariuszu
prognozowanym analizy. Ze wzgledu na fakt, ze populacja docelowa analizy stanowi jednoczesnie
populacje pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia moze by¢é zastosowana, nie

przeprowadzono odrebnych obliczen w tym zakresie.
Uwzglednione w analizie wrazliwosci rozpowszechnienie lekéw biologicznych w populacji docelowej
oraz udziaty poszczegolnych substancji czynnych przedstawiono w Tabela 10.

Populacja docelowa

12.4.1. Zrédta danych

Ponizej przedstawiono zrédta danych stuzgcych oszacowaniu liczebnos$ci populaciji docelowe;.

Giowny Urzad Statystyczny (GUS)

Na stronie internetowej GUS [21] dostepnych jest szereg informac;ji statystycznych dotyczacych Polski
i jej mieszkancéw. Na potrzeby niniejszej analizy wykorzystano wyniki prognozy ludnosci Polski na
lata 2014-2050. Dane te pozwalajg na wyznaczenie prognozowanej liczebnosci populacji Polski

w kolejnych latach w dowolnych grupach wiekowych.
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Bazy informacji medycznych

W celu zidentyfikowania danych epidemiologicznych pozwalajgcych na oszacowanie liczebnosci
populacji docelowej w Polsce dokonano przeszukania bazy MEDLINE (przez PubMed) [47]. Ze
wzgledu na fakt, ze chorobowo$¢ tuszczycy zwigzana jest z uwarunkowaniami geograficznymi i
klimatycznymi, skupiono sie na odnalezieniu badan epidemiologicznych przeprowadzonych w
panstwach europejskich o podobnych do Polski warunkach klimatycznych. Zaimplementowane
strategie pozwolity na odnalezienie zaréwno badan epidemiologicznych, jak i przegladow
systematycznych dotyczgcych epidemiologii tuszczycy. Szczegdtowe strategie oraz wyniki
przeprowadzonego przeszukania przedstawiono w Tabela 62 oraz Tabela 63.

Tabela 62.
Strategia wyszukiwania badan epidemiologicznych dotyczacych epidemiologii tuszczycy oraz pozostatych parametréw
uwzglednionych w szacowaniu liczebnosci populacji docelowej w bazie MEDLINE

Lp. Zapytanie / stowo klucz Wynik

#5 #1 AND #2 AND (#3 OR #4) 2259

French OR German OR Swiss OR Austrian OR Hungarian OR Slovak OR Czech OR Belgian OR
44 Dutch OR Irish OR Ukrainian OR Belarusian OR Lithuanian OR Latvian OR Estonian OR
Norwegian OR Swedish OR Finnish OR European OR Polish OR British OR Scottish OR Welsh OR
Romanian OR Serbian OR Croatian

2703213

France OR Germany OR Switzerland OR Liechtenstein OR Austria OR Hungary OR "Czech
#3 Republic" OR Slovakia OR Belgium OR Netherlands OR UK OR Ireland OR Ukraine OR Belarus
OR Lithuania OR Latvia OR Estonia OR Norway OR Sweden OR Finland OR Poland OR Europe
OR Wales OR Scotland OR “Great Britain” OR Romania OR Serbia OR Croatia

4156885

epidemiol* OR epidemiology OR epidemiologic OR epidemiological OR cross-section OR cross-
# sectional OR "cross sectional" OR register OR longitudinal OR population-based OR prospective
OR retrospective OR cohort OR registry OR registries OR observational OR longitudinal OR
database

3231144

#1 psoriasis 37548

Data przeszukania: 20 marca 2015 roku

Tabela 63.
Strategia wyszukiwania przegladéw systematycznych dotyczacych epidemiologii tuszczycy oraz pozostatych
parametréw uwzglednionych w szacowaniu liczebnosci populacji docelowej w bazie MEDLINE

Lp. Zapytanie / stowo klucz Wynik
#4 #1 AND #2 Limits: Review, English, French, German, Polish 794
#3 #1 AND #2 5436
epidemiol* OR epidemiology OR epidemiologic OR epidemiological OR cross-section OR cross-
# sectional OR "cross sectional" OR register OR longitudinal OR population-based OR prospective 3231 144
OR retrospective OR cohort OR registry OR registries OR observational OR longitudinal OR
database
#1 psoriasis 37 548

Data przeszukania: 20 marca 2015 roku

W celu oszacowania liczebnosci populacji docelowej konieczne byto oszacowanie odsetka pacjentéw

z brakiem odpowiedzi, brakiem tolerancji lub brakiem wskazan do stosowania innego typu leczenia
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systemowego. Ze wzgledu na niewielkg ilos¢ danych uzyskang w opisanym powyzej przeszukaniu
zdecydowano sie na przeprowadzenie dodatkowego przeszukania w tym zakresie bez uwzglednienia

zawezenia na obszar geograficzny.

Szczegotowe strategie oraz wyniki przeszukania przedstawiono w Tabela 64.

Tabela 64.
Strategia wyszukiwania badan obserwacyjnych dotyczacych odsetka pacjentéw z luszczyca po niepowodzeniu
leczenia systemowego

Lp. Zapytanie / stowo klucz Wynik
#4 #1 AND #2 AND #3 364
withdrawal OR termination OR cessation OR continuat* OR continuation OR interruption OR
#3 discontinuat* OR discontinuation OR interruption OR interrupted OR failure OR "no respone" OR
"lack of response” 969 508
# "systemic treatment"” OR "systemic therapy" OR metotrexate OR PUVA OR phototherapy OR
psoralen OR cyclosporine OR ciclosporin OR retinoid OR retinoids 144 153
#1 psoriasis 37 548

Data przeszukania: 20 marca 2015 roku

12.4.2. Analiza danych

W ramach analizy wplywu na budzet populacje docelowg zdefiniowano jako dorostych pacjentéw
z ciezkg postacig tuszczycy plackowatej (zdefiniowanej jako [ EGcIEGNGNGNGEGEGEE). -
ktérych nie uzyskano poprawy lub wystgpity dziatania niepozgdane po leczeniu z zastosowaniem
przynajmniej dwéch réznych metod klasycznej terapii systemowej lub wystepujg przeciwwskazania do
stosowania metod terapii systemowej, w tym cyklosporyny, retinoidéw, metotreksatu lub metody
PUVA.

12.4.2.1. Polskie dane demograficzne

Na podstawie danych GUS okreslono prognozowang liczebnos$¢ populacji Polski w wieku co najmniej
18 lat w kolejnych latach 2016-2018. Przyjete wartosci przedstawiono w ponizszej tabeli (Tabela 65).
Szczegotowe dane dotyczgce liczebnosci populacji Polski z uwzglednieniem podziatlu na grupy

wiekowe znajdujg sie w pliku obliczeniowym analizy.

Tabela 65.
Populacja Polski (w wieku 18 lat i powyzej) w latach 2016-2018
Rok 2016 2017 2018
Populacja Polski (2 18 r.z.) 31 535 451 31515230 31490 346
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12.4.2.2. Chorobowos¢ tuszczycy

W pierwszym etapie przeanalizowano publikacje dotyczace chorobowosci tuszczycy w Europie.
W celu oszacowania liczebnosci populacji chorych z tuszczycg w Polsce wykorzystano dane z badan
epidemiologicznych odnalezionych w wyniku systematycznego przeszukania bazy informac;ji
medycznych MEDLINE (wykorzystane strategie przeszukania zostaty przedstawione w Tabela 62
i Tabela 63). Uwzgledniono badania, w ktorych przedstawiono dane dotyczace chorobowosci

w poszczegolnych grupach wiekowych.

Odnaleziono 5 badan, w ktorych raportowano dane na temat chorobowosci tuszczycy w populacji
0ogolnej w podziale na grupy wiekowe. W badaniach Gelfand 2005 [48] oraz Seminara 2011 [49]
przedstawiono dane na temat chorobowosci tuszczycy w Wielkiej Brytanii (UK), zas w badaniach
Augustin 2010 [22] Augustin 2011 [50] oraz Augustin 2012 [51] na temat chorobowosci tuszczycy w
Niemczech. Dobér badanej grupy w badaniu Augustin 2011 (badanie ws$réd pracownikéw firm oraz
zaktadéw przemystowych) nie jest reprezentatywny dla populacji ogélnej, w zwigzku z czym nie

zostato ono uwzglednione w dalszej analizie.

Autorzy badania Gelfand 2005 analizowali dane pochodzace z lat 1987-2002 z og6lnonarodowej bazy
danych medycznych GPRD (ang. General Practice Research Database). Na podstawie
zgromadzonych danych oszacowano czesto$¢ wystepowania tuszczycy w poszczegolnych grupach
wiekowych oraz z podziatem na pte¢. Badaniem tym objeto fgcznie ponad 7,5 min oséb. Wyznaczona

Srednia chorobowos$¢ tuszczycy w badanej populacji wyniosta 1,5%.

Do badania Seminara 2011 wigczono pacjentdéw zarejestrowanych w elektronicznej bazie danych
medycznych THIN (ang. The Health Improvement Network) zawierajgcej, podobnie jak w badaniu
Gelfand 2005, dane obejmujgce okoto 7,5 min osob leczonych u lekarzy pierwszego kontaktu.
Zgodnie z ftrescig badania Seminara 2011 szacuje sie, iz okoto 50% praktyk lekarskich
zarejestrowanych w bazie THIN zarejestrowanych jest réwniez w bazie GPRD. Oszacowana $rednia
chorobowos¢ tuszczycy w badaniu Seminara 2011 wyniosta okoto 1,9% i jest wyzsza niz chorobowos$¢
oszacowana w pracy Gelfand 2005. Ze wzgledu na fakt, iz badanie Seminara 2011 przedstawia
aktualniejsze dane (za rok 2009), wyniki badania Gelfand 2005 nie zostalo uwzglednione w dalszych

pracach.

W badaniu epidemiologicznym Augustin 2010 przeanalizowano dane dotyczgce okoto 1,3 min osdb
ubezpieczonych w ramach obowigzkowego ubezpieczenia zdrowotnego w Niemczech. W pracy
wyodrebniono populacje oséb, u ktérych w roku 2005 stwierdzono rozpoznanie kliniczne tuszczycy,
liczacg okoto 34 tysiecy oséb. Oszacowana srednia chorobowos$é¢ tuszczycy w badanej grupie
wyniosta 2,53%. Badanie Augustin 2012, rowniez przeprowadzone w Niemczech, objeto okoto 900
tysiecy oséb nieprzerwanie ubezpieczonych w ramach obowigzkowego ubezpieczenia zdrowotnego w
okresie od 2004 do 2007 roku. Zgodnie z wynikami badania w analizowanym okresie zidentyfikowano
okoto 35 tysiecy pacjentdéw z tuszczyca, co przektada sie na srednig chorobowos¢ w badanej grupie

na poziomie 3,8%. Z uwagi na fakt, ze w badaniu Augustin 2012 uwzgledniono wytgcznie osoby
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nieprzerwanie ubezpieczone w analizowanym okresie, co prowadzi do zawyzenia chorobowosci w

analizie, nie uwzgledniono danych z tego badania.

W ponizszych tabelach (Tabela 66, Tabela 67) przedstawiono szczegotowe dane dotyczace
chorobowosci tuszczycy w Niemczech oraz w UK w poszczegdinych grupach wiekowych (na
podstawie wynikow badan Augustin 2010 oraz Seminara 2011). Ze wzgledu na definicje populacji
docelowej w niniejszej analizie, uwzgledniono wytgcznie grupy wiekowe obejmujgce osoby w wieku co
najmniej 18 lat. Dane dotyczgce chorobowosci tuszczycy w pracy Augustin 2010 zostaty
przedstawione w formie wykresu — na potrzeby niniejszej analizy zostaty one sczytane za pomocg

programu xyExtract wersja 4.1 (2008).

Tabela 66.
Chorobowos¢ tuszczycy z podzialem na grupy wiekowe w badaniu Augustin 2010

Grupa wiekowa 15-19 20-24 25-29 30-34 35-39 40-44 45-49 50-54 55,59

Chorobowos¢ (%) 1,20 1,54 1,88 2,31 2,62 2,90 3,27 3,70 4,35
Grupa wiekowa 60-64 65-69 70-74 75-79 80-84 85-89 90-94 295 -
Chorobowos¢ (%) 4,04 4,07 4,29 4,01 3,58 3,70 2,22 2,13 -
Tabela 67.
Chorobowos¢ tuszczycy z podzialem na grupy wiekowe w badaniu Seminara 2011
Grupa wiekowa Liczba os6b Liczba os6b z tuszczyca Chorobowos¢?
<10 465 482 411 0,09%
10-19 794 782 4 663 0,59%
20-29 983 090 14 565 1,48%
30-39 1242 769 21662 1,74%
40-49 1209776 25 895 2,14%
50-59 798 347 20 583 2,58%
60-69 676 197 20 139 2,98%
70-79 502 172 15 282 3,04%
80-89 449 049 11 655 2,60%
290 398 629 5752 1,44%

a) obliczenia na podstawie danych w kolumnach 2i 3

Jak wynika z zaprezentowanych danych, chorobowo$¢ tuszczycy wyznaczona na podstawie danych
z Niemiec jest wyzsza od tych z UK. Biorgc pod uwage uwarunkowania geograficzne, populacyjne
oraz klimatyczne wydaje sie, ze chorobowos$¢ tuszczycy w Polsce jest blizsza chorobowosci w
Niemczech niz w UK. Ztego wzgledu, w analizie podstawowej przeprowadzono obliczenia przy
uwzglednieniu wspotczynnikdow chorobowosci z badania Augustin 2010. Podejscie to jest zatozeniem
konserwatywnym maksymalizujgcym liczebnos¢ populacji docelowej, a przez to réwniez wydatki
catkowite oszacowane w analizie. Z kolei wyniki badania Seminara 2011 zostaly wykorzystane do

oszacowania liczebnos$ci populacji z tuszczycg w analizie wrazliwosci.
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Liczbe os6b z tuszczycg w Polsce wyznaczono kompilujgc dane GUS dotyczgce prognozy ludnosci
oraz zaprezentowane dane epidemiologiczne. Z uwagi na brak szczegétowych danych dotyczgcych
chorobowosci osob w wieku 18-19 lat w analizie zalozono, ze czestos¢ wystepowania tuszczycy
w Polsce wérdd osob w wieku 18-19 lat jest taka sama jak w grupie wiekowej 20-24 lata w Niemczech
(analiza podstawowa) lub taka sama jak w grupie wiekowej 20-29 lata w UK (analiza wrazliwosci). Dla
pozostatych grup wiekowych czestosci wystepowania ftuszczycy przyjeto zgodnie z danymi

z uwzglednionych badan.

W Tabela 68 przedstawiono skumulowane dane dotyczgce chorobowosci tuszczycy w populaciji oséb

dorostych w Polsce oszacowane na podstawie danych z badan Augustin 2010 oraz Seminara 2011.

Tabela 68.
Sredni odsetek chorych na tuszczyce w grupie oséb dorostych w Polsce
Parametr 2016 2017 2018
H 1 0, 0, 0,
Chorobowosé Analiza podstawowa (wariant 0) 3,11% 3,12% 3,14%
tuszczycy w Polsce 5 liza wrazliwosci (wariant A1) 2.23% 2,23% 2,24%

12.4.2.3. Luszczyca plackowata

W ramach przeszukania bazy MEDLINE odnaleziono 17 badan, w ktérych raportowano dane
dotyczace czestosci wystepowania tuszczycy plackowatej w wybranych panstwach europejskich.
Dalsza analiza petnych tekstdéw odnalezionych publikacji doprowadzita do wykluczenia z finalnych
obliczen 10 prac z jednego z nastepujgcych powoddéw: niewielka liczebnosé badanej grupy [52],
niereprezentatywnos¢ badanej grupy wzgledem populacji ogélnej [53, 54] lub odmiennych warunkow
klimatycznych w panstwie, w ktérym przeprowadzono badanie wzgledem warunkéw polskich [55-57].
Finalnie do analizy wigczono 7 badania [23, 24, 58, 59], ktoérych szczegdtowa charakterystyka

znajduje sie w Tabela 69.

Tabela 69.

Czestos¢ wystepowania tuszczycy plackowatej wsréd pacjentéw z tuszczyca w badaniach uwzglednionych w analizie

Badanie Liczba os6b Lata Panstwo Wartos¢

Belgia, Francja, Holandia, Finlandia, Czechy,
Dubertret 2006 [23] 17 990 2002 Niemcy | Wiochy 75,00%
Kerkhof 2008 Dania, Estonia, Islandia, Norwegia, Stowacja, o

(EUROPSO 2003) [24] 7575 2003 Hiszpania, Szwecja | Wielka Brytania 80,00%

Norlin 2012 [58] 2450 2006-2010 Szwecja 84,80%

Lambert 2012 [59] 3268 2006-2007 Belgia 77,36%

Phan 2014 [60] 2210 2011 Francja 74,07%

Nash 2014 [61] 1564 Bd Wielka Brytania 80,88%

Altobelli 2012 [62] 1443 2008 Wiochy 74,71%
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Badania Dubertret 2006 i Kerkhof 2008 objety swoim zasiegiem 14 panstw europejskich. Badania
Norlin 2012 oraz Lambert 2012 zostaty przeprowadzone w panstwach, kitére zostaty uwzglednione
w badaniach Dubertret 2006 oraz Kerkhof 2008. Wystepowanie tuszczycy plackowatej moze byé
zréznicowane pomiedzy panstwami. Z tego wzgledu w analizie gtéwnej przyjeto, iz odsetek pacjentow
z luszczycg plackowatg jest rowny Sredniej wazonej liczbg pacjentéw z badan Dubertret 2006 oraz
Kerkhof 2008. W analizie wrazliwosci przeprowadzono obliczenia przy zatozeniu minimalnego oraz
maksymalnego odsetka sposréd wszystkich 4 uwzglednionych prac. Doktadne wartosci uwzglednione

w analizie przedstawiono w Tabela 70.

Tabela 70.
tuszczyca plackowata — wartosci uwzglednione w analizie
Wariant analizy Wartos¢
Analiza podstawowa Wariant BO 76,48%
Wariant B1 74,07%
Analiza wrazliwosci
Wariant B2 84,80%

12.4.2.4. Odsetek chorych z tuszczyca plackowata objetych opieka dermatologiczng

W celu odnalezienia danych dotyczacych odsetka chorych z tuszczycg plackowatg objetych opiekg
dermatologiczng wykorzystano dane z badan odnalezionych w ramach przeszukania bazy MEDLINE,

a takze niesystematycznego przeszukania zasobow Internetu.

Odsetek chorych na tuszczyce bedacych pod stalg opiekg dermatologiczng wyznaczono w analizie
w oparciu o dane zaczerpniete z badan opracowanych przez Europejskg Federacje Chorych na
tuszczyce (EUROPSO, ang. European Federation of Psoriasis Patients Organisations) oraz w

oparciu o wyniki badania ankietowego, ktérego wyniki przedstawiono w pracy Lebwohl 2014 [25].

W ftrakcie prac nad analizg BIA dostepne byty wyniki dwéch duzych badan epidemiologicznych (1i Il
faza badania) przeprowadzonych w rozwazanej populacji chorych przez EUROPSO w 2002 roku [23]
i 2003 roku [24]. W pierwszym z badan dane zebrano wsréd 17 990 chorych na tuszczyce z 7 panhstw
europejskich (Belgii, Francji, Holandii, Finlandii, Czech, Niemiec oraz Wioch), zas w drugim wsrod
7820 chorych na tuszczyce z kolejnych 7 panstw europejskich (Danii, Estonii, Islandii, Norwegii,
Stowacji, Hiszpanii, Szwecji i Wielkiej Brytanii). Zgodnie z danymi raportowanymi w pierwszym
badaniu 58% chorych z tuszczycg znajduje sie pod opiekg dermatologiczng. Sposréd chorych z
luszczycg zgromadzonych w drugim badaniu 77% poszukiwato pomocy medycznej, a jedynie 46%
sposrod nich odbywa regularnie wizyty dermatologiczne. Tym samym, zgodnie z danymi z badania
EUROPSO (Il faza badania), jedynie 35,42% sposrod catej populacji chorych z tuszczycg konsultuje
swoje objawy z lekarzem dermatologiem. Z uwagi na fakt, ze druga faza badania EUROPSO
dostarcza bardziej aktualnych danych oraz odnosi sie do terytorium blizszego Polsce zaréwno pod

wzgledem geograficznym (mozliwym jest, ze stopien zaawansowania tuszczycy jest zré6znicowany pod
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wzgledem geograficznym), jak i rozwoju gospodarczego, w opracowanej analizie wykorzystano dane
raportowane w pracy EUROPSO 2003 [24].

W pracy Lebwohl 2014 przedstawiono wyniki telefonicznego badania ankietowego przeprowadzonego
w lipcu i sierpniu 2012 roku w 7 panstwach (Stany Zjednoczone, Kanada, Francja, Niemcy, Wiochy,
Wielka Brytania) w celu zidentyfikowania dorostych z tuszczycg. tacznie w badaniu uzyskano dane
dotyczgce 3426 osob. Sposrdod osob deklarujgcych zdiagnozowang tuszczyce (uwzgledniajgc tylko
panstwa europejskie) w ciggu ostatnich 12 miesiecy okoto 49% odbyto wizyte u lekarza specjalisty, z
czego 55% szukato pomocy u dermatologa. Oznacza to, ze jedynie 27% ankietowanych pacjentéow z

luszczyca konsultowato swoje objawy z lekarzem dermatologiem.

W celu okre$lenia odsetka pacjentéw z tuszczycg bedacych pod opiekg dermatologa w analizie
wyznaczono $rednig z badan EUROPSO i Lebwohl 2014 wazong liczbg badanych oséb. Na potrzebe
analizy przyjeto, ze rozktad opieki dermatologicznej w populacji chorych z tuszczyca plackowatg jest
identyczny jak w populacji chorych z tuszczyca (niezaleznie od postaci choroby). W ponizszej tabeli
(Tabela 71) przedstawiono dane dotyczgce odsetka chorych z tuszczycg plackowatg objetych opieka

dermatologiczng zastosowane w analizie.

Tabela 71.
Odsetek chorych z tuszczycg plackowata objetych opieka dermatologiczng
Parametr Wartos¢
Analiza podstawowa 32,84%

12.4.2.5. Stopien zaawansowania choroby

Odsetek pacjentéw z tuszczycg plackowatg z wartosciami wspoétczynnikow PASI, BSA oraz DLQI
powyzej wartosci 10 wyznaczono na podstawie danych z badania Palotai 2010 [26] odnalezionego w

ramach przeszukania bazy MEDLINE przeprowadzonego na potrzeby niniejszej analizy.

Badanie Palotai 2010 przeprowadzono w 2008 roku wsréd lekarzy dermatologéw z 9 panstw Europy
Srodkowej i Wschodniej (Czech, Estonii, Wegier, totwy, Litwy, Polski, Rosji, Stowacji i Stowenii). Na
podstawie przeprowadzonych ankiet zgromadzono dane dotyczgce co najmniej 5 dorostych pacjentow
z tuszczycg plackowatg prowadzonych przez kazdego ze specjalistéw. Dla zgromadzonej w badaniu
grupy 913 pacjentow z tuszczycg plackowatg zaprezentowano wartosci $rednie, mediany oraz
odchylenia standardowe dla poszczegdlnych wspétczynnikédw oceny stopnia zaawansowania
luszczycy (BSA, PASI i DLQI) uwzglednione w definicji populacji docelowej analizy oraz korelacje
pomiedzy tymi wspoétczynnikami. Wykorzystana w badaniu forma prezentacji wynikow pozwala na
oszacowanie wyselekcjonowanej grupy chorych z warto$ciami wspétczynnikow [ EGcTcNcNEGNG

W ponizszej tabeli (Tabela 72) zaprezentowano dane wykorzystane w tej czesci analizy.
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Tabela 72.
Zestawienie danych z badania Palotai 2010 wykorzystanych w analizie BIA do wyznaczenia odsetka pacjentéw z ciezka
postacia tuszczycy

Parametr BSA PASI DLQl
Mediana 22 11,9 10
SD 21,5 11,8 7
Wspétczynnik korelacji z BSA 1 0,83 0,40
Wspotczynnik korelacji z PASI 0,83 1 0,39
Wspotczynnik korelacji z DLQI 0,40 0,39 1

W analizie zatozono, ze fgczny rozktad wynikdw mierzonych za pomocg skal BSA, PASI i DLQI jest
rozktadem tréjwymiarowym normalnym. Parametry rozktadu oszacowano w oparciu o dane z badania
Palotai 2010. Ze wzgledu na przyjete zatozenie o rozkfadzie normalnym wynikéw oceny
zaawansowania choroby jako wartosci $rednie rozkiadu przyjeto mediany poszczegdlnych
wspofczynnikdbw wyznaczone w badanej grupie chorych dla Polski. Tablice kowariancji rozktadu
normalnego wyznaczono na podstawie wartosci korelacji pomiedzy wartosciami poszczegoéinych
wspotczynnikdw oraz wartosci odchylen standardowych dla tych wspotczynnikow (przyjmujac, ze
panstwa roznig sie srednimi, lecz nie rozrzutem wartosci poszczegdlnych zmiennych, w obliczeniach
przyjeto wartosci SD dla rozwazanych parametréw podane dla wszystkich panstw fgcznie).
Ostatecznie odpowiednie przeliczenia przeprowadzono z wykorzystaniem statystycznego programu R
(przy uzyciu pakietu mnormt umozliwiajgcego skorzystanie z zaimplementowanej funkcji dystrybuanty

wielowymiarowego rozktadu normalnego).

W Tabela 73 przedstawiono dane dotyczgce odsetka pacjentdow z tuszczyca, u ktérych wartosci
wspétczynnikow | EEGTGNNNGGEEEEEEEEEEEE. U skana wartosé odsetka zostata wykorzystana
przy wyznaczaniu liczebnosci populacji docelowej w analizie podstawowej. Dodatkowo, z uwagi na
aktualne kryteria kwalifikacji do programu lekowego, wyznaczono takze odsetek pacjentow z
luszczyca, u ktérych PASI > 18, BSA > 10% i DLQI > 10.

Tabela 73.

Odsetek pacjentéw z luszczyca plackowata z [

Parametr Wartos¢

Odsetek pacjentow z tuszczycg plackowatg z wartosciami wspotczynnikow

0,
PASI przekraczajacym 18 oraz BSA i DLQI przekraczajacymi 10 20,52%

12.4.2.6. Brak odpowiedzi, brak tolerancji lub brak wskazan do stosowania innego typu

leczenia systemowego

W ramach przeprowadzonego przeszukania bazy MEDLINE (wykorzystane strategie przeszukania

zostaly przedstawione w Tabela 62 i Tabela 63) odnaleziono 6 badan, na podstawie ktérych mozliwe
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bytlo oszacowanie odsetka pacjentow stosujgcych leczenie systemowe w populacji pacjentow
ztluszczycg plackowata w stopniu zaawansowania ciezkim. Odnalezione badania réznig sie pod
wzgledem definicji stopnia zaawansowania choroby, a takze sposobu raportowania danych na temat

pacjentow otrzymujgcych leczenie systemowe.

Szczegolowa charakterystyka odnalezionych badan wraz z wyznaczonym odsetkiem pacjentow

stosujgcych leczenie systemowe znajduje sie w ponizszej tabeli (Tabela 74).

Tabela 74.
Odsetek pacjentéw z tuszczyca plackowata w stopniu zaawansowania ciezkim leczonych systemowo w odnalezionych
badaniach

Definicja ciezkiej

Zrédto Panstwo Parametr Liczba oséb Wartos¢ i
uszczycy
Pacjenci leczeni 192 39,06% BSA =10
Berger 2005 [63] Niemcy systemowo (w grupie
pacjentow leczonych) 82 46,34% BSA =20
L . o/ a
Colombo 2008 Wioeh PaCJenC|I Ieczen'l ' 150 48,00% PASI = 12
[64] ochy systemowo ub pacjenci
stosujgcy fototerapie 76 59,21% PASI = 20
Garcia Diez 2008 Hiszpania, Pacjenci stosujacy o BSA > 10 lub
[65] Portugalia leczenie systemowe 3320 68,70% PASI > 10
Pacjenci leczeni 40 46,30% PASI>20
Jacobi 2013 [66] Niemcy systemowo lub pacjenci
stosujgcy fototerapie 65 31,00% PASI>10
Czechy, Estonia,
Wegry, totwa, Pacjenci leczeni Wartos¢ PASI = 10
Palotai 2010 [26] Litwa, Polska, systemowo lub pacjenci 340 58,00%? oraz wartos$¢
Rosja, Stowacja, stosujgcy fototerapie DLQl > 10

Stowenia

Pacjenci stosujgcy
Radtke 2010 [67] Niemcy leczenie systemowe 231 58,70% Wartos¢ PASI = 20
(w tym leki biologiczne)

a) mniejsza wartos¢ sposrod odsetka pacjentéw leczonych systemowo lub otrzymujgcych fototerapie

Definicje ciezkiej tuszczycy uwzglednione w odnalezionych badaniach odbiegajg definicji
uwzglednionej w niniejszej analizie. |
|
N Otrzymany

w badaniu odsetek jest zbiezny z wyznaczonym na podstawie danych z badania Radtke 2010.

W pracy Berger 2005 populacje pacjentdow z ciezkg postacig tuszczycy zdefiniowano w oparciu
o kryterium BSA. Na podstawie wynikdw badan analizowanych na potrzeby niniejszej analizy mozna
stwierdzi¢, ze wspotczynnik BSA osigga zwykle znacznie wyzsze wartosci niz wspotczynniki PASI
oraz DLQI. Stgd mozna wnioskowaé, ze badanie to moglo zostaé przeprowadzone w populaciji

pacjentow o fagodniejszej postaci choroby wzgledem populacji docelowe;j.

Raportowany w badaniu Colombo 2008 odsetek pacjentéw leczonych systemowo wynosi 48,0%

W grupie pacjentéow z tuszczycg z wartoscig PASI = 12 oraz 59,21% w grupie pacjentéw z wartoscig
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PASI = 20. Wyznaczona warto$¢ w drugiej z grup pacjentéw jest zbiezna z wyznaczonym odsetkiem
w badaniach Palotai 2010 oraz Radtke 2010.

Odsetek pacjentéw leczonych systemowo wyznaczony w badaniu Garcia-Diez 2008 jest wyzszy niz

w pozostatych pracach. Nie udato sie zidentyfikowa¢ przyczyny takiego stanu.
Biorgc powyzsze pod uwage, w analizie podstawowej wykorzystano wyniki badania Palotai 2010.

W analizie wrazliwosci przeprowadzono obliczenia z wykorzystaniem danych z pozostatych badan.
W wariancie minimalnym analizy wrazliwosci uwzgledniono wyniki badan Berger 2005, Colombo 2008
oraz Radtke 2010. Sredni odsetek pacjentéw leczonych systemowo obliczono jako $rednig wazong
liczbg pacjentow z kazdego z tych badan. Z kolei w wariancie maksymalnym przeprowadzono
obliczenia przy uwzglednieniu wartosci odsetka pacjentéw leczonych systemowo zaczerpnietej z
badania Garcia Diez 2008.

W ramach przeszukania bazy MEDLINE (wykorzystane strategie przeszukania zostaty przedstawione
w Tabela 62 i Tabela 63) odnaleziono jedno badanie dotyczacych ryzyka niepowodzenia terapii

systemowej Christophers 2013 [68].

Badanie Christophers 2013 przeprowadzono w pieciu europejskich panstwach (Francja, Niemcy,
Wiochy, Hiszpania i Wielka Brytania) wsrod lekarzy dermatologéw majgcych pod opiekg co najmniej
10 pacjentéw z tuszczycg. W badaniu oceniano satysfakcje z leczenia pacjentéw z tuszczycg jedng z
czterech metod: leczenie miejscowe, fototerapia, standardowe leczenie systemowe, leczenie
biologiczne. Stopien zadowolenia oceniano w pieciostopniowej skali: catkowity brak zadowolenia,
umiarkowany brak zadowolenia, umiarkowane zadowolenie, wysokie zadowolenie, catkowite
zadowolenie. Zaktadajgc, ze catkowity i umiarkowany brak zadowolenia z terapii odpowiada
niepowodzeniu terapii wyznaczono odsetek pacjentéw po niepowodzeniu terapii. W ponizszej tabeli

przedstawiono wyniki uzyskane dla standardowej terapii systemowe;.

-(I;adbseeltaelzsc.horych z niepowodzeniem tradycyjnego leczenia systemowego — Christophers 2013
Parametr Wartos¢
Catkowity brak zadowolenia 36
Umiarkowany brak zadowolenia 95
Umiarkowane zadowolenie 267
Wysokie zadowolenie 236
Catkowite zadowolenie 49

Odsetek pacjentow z niepowodzeniem tradycyjnego

0,
leczenia systemowego 19,18%

W badaniu Christophers 2013 nie podano jednak definicji poszczegolnych stopni zadowolenia i kazdy

z lekarzy wystawiat ocene subiektywnie. W zwigzku z tym zdecydowano sie przeprowadzi¢ dodatkowe
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przeszukanie systematyczne bazy MEDLINE (Tabela 64) oraz przeszukanie niesystematyczne
zasobow Internetu w tym zakresie. W ramach dodatkowego przeszukania bazy MEDLINE

odnaleziono jedno badanie - Feldman 2005 [27].

W  publikacji Feldman 2005 oceniono ryzyko niepowodzenia leczenia tradycyjnymi lekami

systemowymi i fototerapig u pacjentéow z tuszczycg. Badanie przeprowadzono na podstawie rejestru

pacjentow z tuszczycg w USA. Rejestr obejmuje pacjentéw z bazy ubezpieczyciela zdrowotnego

w rejonie New England. Zidentyfikowano 2068 pacjentéw z tuszczycg w stopniu zaawansowania

umiarkowanym lub ciezkim. W badaniu w ciggu roku u okoto 20% pacjentow stwierdzono

niepowodzenie leczenia. Za niepowodzenie terapii uznano:

e potrzebe zmiany wyjsciowej terapii na inng (tzn. w przypadku, gdy pacjent przerywat leczenie
terapig poczatkowsa, a po zmianie terapii na inng nie wrocit do terapii poczatkowej),

e przerwanie terapii w procesie miareczkowania,

e potrzebe dotgczenia do terapii leczenia wspomagajacego,

e przerwanie terapii w nastepstwie hospitalizacji zwigzanej z leczeniem tuszczycy.

Szczegodtowa charakterystyka badania Feldman 2005 znajduje sie w ponizszej tabeli (Tabela 76).

Tabela 76.
Odsetek chorych z niepowodzeniem tradycyjnego leczenia systemowego — Feldman 2005

Zrédio Panstwo Parametr Wartos¢ Populacja

Odsetek pacjentéw
Feldn[123_;1] 2005 USA z niepowodzeniem tradycyjnego 19,80%
leczenia systemowego

Pacjenci z umiarkowang lub
ciezka tuszczycag

W zwigzku z ograniczeniami badania Christophers 2013 wyniki tego badania nie zostaty wykorzystane
w dalszych obliczeniach. W analizie wykorzystano wyniki badania Feldman 2005. Nalezy jednak

podkresli¢, ze wyniki obu badan sg zbiezne.

Aby wyznaczy¢ odsetek z brakiem odpowiedzi, brakiem wskazan lub brakiem tolerancji innego niz
biologicznego leczenia systemowego, w analizie skompilowano odsetek pacjentow stosujgcych
leczenie systemowe z odsetkiem pacjentow z niepowodzeniem zwigzanym z tradycyjnym leczeniem
systemowym. Szczegdtowe obliczenia oraz wartosci przyjete w analizie przedstawiono w ponizszej
tabeli (Tabela 77).

Tabela 77.

Odsetek pacjentow, u ktérych nie uzyskano poprawy lub wystapity dziatania niepozadane po leczeniu z zastosowaniem
przynajmniej dwéch réznych metod klasycznej terapii systemowej lub wystepuja przeciwwskazania do stosowania
metod terapii systemowej

Wariant Parametr Wartos¢
Odsetek pacjentéw stosujgcych leczenie o
systemowe 58,00%
Analiza podstawowa (wariant C0)
Odsetek pacjentéw z niepowodzeniem 19 80%

tradycyjnego leczenia systemowego
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Wariant Parametr Wartos¢

Wartos¢ w analizie 11,48%

Odsetek pacjentéw stosujgcych leczenie 49,32%

systemowe

Analiza wrazliwosci (wariant C1) Odsetek pacjentéw z niepowodzeniem 19 80%
tradycyjnego leczenia systemowego v

Wartos¢ w analizie 9,76%

Odsetek pacjentéw stosujgcych leczenie o

systemowe 68,70%

Analiza wrazliwosci (wariant C2) Odsetek pacjentow z niepowodzeniem 19 80%
tradycyjnego leczenia systemowego v

Wartos¢ w analizie 13,60%

12.4.3. Synteza danych

Populacja docelowa analizy obejmuje dorostych pacjentéw z ciezkg postacig tuszczycy plackowatej
(tzn. u ktérych ocena nasilenia procesu tuszczycowego wynosi: [ EGTcTcNGNGNGgGEGEG
). ¢ kiorych nie uzyskano poprawy lub wystapity dziatania niepozadane po leczeniu z
zastosowaniem przynajmniej dwoch réznych metod klasycznej terapii systemowej lub wystepujg
przeciwwskazania do stosowania metod terapii systemowej, w tym cyklosporyny, retinoidow,
metotreksatu lub metody PUVA. Przyjeta definicja zostata okreslona w oparciu o kryteria wigczenia do

proponowanego programu lekowego leczenia tuszczycy plackowatej adalimumabem.

Liczebnos¢ populacji docelowej wyznaczono w analizie na podstawie danych opisanych w
poprzednich rozdziatach. Prognoza liczebnosci populacji na lata 2016-2018 przebiegata w

nastepujgcych etapach:

1. na podstawie danych demograficznych GUS [39] wyznaczono prognozowang liczbe oso6b

dorostych (w wieku 18 lat i wiecej) w Polsce w latach 2016-2018,

2. na podstawie chorobowosci tuszczycy z podziatem na grupy wiekowe okreslonej w badaniu
Augustin 2010 [22] (patrz Tabela 66) wyznaczono populacje chorych na tuszczyce w Polsce
w latach 2016-2018,

3. wsréd osbéb dorostych z tuszczycg w Polsce na podstawie usrednionych danych z uwzglednionych
badan populacyjnych (Dubertret 2006 [23], Kerkhof 2008 [24]) wyznaczono odsetek chorych

z tuszczycag plackowatg w Polsce w uwzglednionym w analizie horyzoncie czasowym,

4. w oparciu o dane z badania EUROPSO Il [24] oraz Lebwohl 2014 [25] wyodrebniono chorych z
luszczyca plackowatg objetych opiekg dermatologiczng w Polsce w latach 2016—-2018,

5. na podstawie danych z badania Palotai 2010 [26] wyznaczono liczbe pacjentéw z cigzkg postacia

tuszczycy plackowatej | EGcNcNINGNGNGNGNNNEEEEEEEEEEEE « Po'sce w latach 2016-2018,
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6. w oparciu o odsetek chorych, u ktérych nie uzyskano poprawy lub wystgpity dziatania niepozgdane
po leczeniu z zastosowaniem przynajmniej dwoch réznych metod klasycznej terapii systemowej lub
wystepujg przeciwwskazania do stosowania metod terapii systemowej oszacowany na podstawie
wynikow badan Palotai 2010 [26] i Feldman 2005 [27] wyznaczono liczebno$¢ populacji docelowej
w Polsce w latach 2016-2018 (rozdz. 12.4.2.6).

Z uwagi na zastosowang metodyke prognozy liczebnosci populacji docelowej na latach 2016-2018
uzyskane wyniki dotyczg przecietnej liczby pacjentéow kwalifikujgcych sie do programu w ciggu roku, a
zatem mozna je bezposrednio odnies¢ do horyzontu czasowego analizy (z podziatem na kolejne lata
kalendarzowe, tj. IlI-XIl 2016, 2017, I-Il 2018). Doktadny schemat obliczern wraz z wynikami
otrzymanymi w kolejnych krokach szacowania liczebnosci populacji docelowej przedstawiono w

ponizszej tabeli (Tabela 78).

Tabela 78.
Prognoza liczebnosci populacji docelowej w Polsce w latach 2016-2018
Prognoza
Parametr Wartos¢
1I-X11 2016 2017 1-112018
Populacja dorostych w Polsce - 31535 451 31515230 31490 346
Chorzy z tuszczyca - 981 532 984 777 987 972
Chorzy z tuszczyca plackowata 76,48% 750 690 753 173 755616
Chorzy objeci opieka dermatologicznag 32,84% 246 524 247 339 248 142
"™ == = = =
I . | [ |
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