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1 Uwagi w ramach analizy Klinicznej

1.1 Uwaganr1l

Analiza kiliniczna nie zawiera opisu technologii opcjonalnych, z wyszczegdlnieniem
refundowanych technologii opcjonalnych, z okresleniem sposobu [ poziomu ich
finansowania. W populacji pediatrycznej nie opisano zabiegu kolektomii, natomiast
w populacji 050b dorostych nie zdefiniowano »kontynuacji
dotychczasowego/standardowego leczenia” (§ 4 ust. 1 pkt 2 Rozporzqdzenia). Ponadto
w analizie klinicznej Jjako komparator wskazano na LSkontynuacje
dotychczasowego/standardowego leczenia”, Natomiast nie zdefiniowano, jakie technologie
sktadajq sie na ww. forme opieki zdrowotnej oraz w jaki sposéb i na jakim poziomie sq
finansowane w Polsce.

Zgodnie z wytycznymi Polskiego Towarzystwa Gastroenterologii z 2013 roku! w
populacji chorych z ciezkim rzutem WZ]G brak poprawy po zastosowaniu farmakoterapii
ratunkowej (np. infliksymabem) jest wskazaniem do leczenia chirurgicznego, natomiast
zgodnie z wytycznymi European Crohn’s and Colitis Organisation (ECCO) z 2012 roku? u
chorych z ciezka postacia WZ]G w przypadku pogorszenia stanu klinicznego lub braku
poprawy po zastosowaniu farmakoterapii zazwyczaj rekomendowane jest wykonanie
kolektomii.

Pomimo braku wyszczegdlnienia w wytycznych ECCO postepowania klinicznego u dzieci
i mtodziezy oraz uwzglednienia w wytycznych Polskiego Towarzystwa Gastroenterologii
jedynie postepowania klinicznego u dorostych chorych, nalezy spodziewac sie, ze leczenie
chirurgiczne u dzieci i mtodziezy réwniez bedzie stanowic kolejnag opcje terapeutyczng,
po nieskuteczno$ci farmakoterapii. Zgodnie z wytycznymi NICE z 2013 roku,?
dotyczacymi leczenia zaréwno dorostych, jak i dzieci i mlodziezy, zabieg chirurgiczny
mozna rozwazy¢ jako leczenie awaryjne u chorych z ostrym zaostrzeniem WZJG (ang.
acute severe colitis), w przypadku braku odpowiedzi na leczenie farmakologiczne. Zabieg
chirurgiczny moze takze stanowic¢ opcje terapeutyczng dla chorych z czesto nawracajacy
chorobg negatywnie wptywajaca na jakos¢ zycia.

W randomizowanym badaniu Klinicznym Hyams 2012,* wilaczonym do analizy
skutecznosci i bezpieczenstwa infliksymabu w populacji dzieci i mlodziezy
z umiarkowang do ciezkiej aktywng postacig WZJG, czesto$¢ wykonywania kolektomii
oceniano w ramach analizy bezpieczenstwa. Dodatkowo, w badaniu Sandborn 20095
(taczne wyniki badan ACT 11 ACT 2 oraz dane z przedtuzonych obserwacji dotyczace m.in.
kolektomii) wykazano, Ze u dorostych chorych z umiarkowang do ciezkiej aktywna
postacig WZ]G leczonych infliksymabem obserwowano mniejszg czesto$¢ wykonywania
kolektomii w ciggu 54 tygodni obserwacji niz u chorych leczonych placebo.
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Z uwagi na wskazane w wytycznych klinicznych miejsce leczenia chirurgicznego po
nieskutecznosci farmakoterapii, a takze ocene czestosci wykonywania kolektomii
w ramach analizy bezpieczenstwa w badaniach klinicznych oraz spodziewany wptyw
infliksymabu na czestos¢ wykonywania kolektomii, procedura ta nie =zostata
uwzgledniona w analizie jako komparator dla infliksymabu.

Zgodnie z kryteriami wigczenia przedstawionymi w rozdz. 4.1 Analizy klinicznej,
komparatorem dla infliksymabu jest brak stosowania infliksymabu. Brak stosowania
infliksymabu skutkuje kontynuacjg dotychczasowego leczenia (stosowaniem placebo
w ramach badan klinicznych). Z uwagi na fakt, iz dotychczasowe leczenie moze byc¢
kontynuowane zaréwno w grupie interwencji, jak i komparatora, nie réznicuje ono obu
grup i nie zostato szczegdtowo opisane jako komparator.

1.2 Uwaganr 2

Definicja populacji docelowej przeglgdu jest szersza od populacji, w ktdrej technologia
whnioskowana ma by¢ refundowana (§ 4 ust. 2 pkt 1 Rozporzgdzenia). Zgodnie
z zaakceptowanym programem lekowym do leczenia infliksymabem nie kwalifikujq sie
pacjenci z umiarkowang postacig WZJG.

Definicja populacji docelowej przegladu obejmuje populacje, w ktorej technologia
wnioskowana ma by¢ refundowana oraz dodatkowo populacje chorych z umiarkowang
postacig WZ]G. Zastosowane podejScie pozwala na szerszg ocene zardéwno skutecznosci,
jak i bezpieczenstwa infliksymabu w populacji chotrych z WZ]G.

Ze wzgledu na brak oddzielnego przedstawienia wynikéw randomizowanych badan
klinicznych w populacji chorych z umiarkowang i ciezka postacig choroby, w analizie
przedstawiono jedynie wyniki tgcznie dla populacji chorych z postacig umiarkowang do
ciezkiej (zaréwno u chorych dorostych, jak i u dzieci i mtodziezy), co jest, ze wzgledu na
specyfike choroby, akceptowalnym ograniczeniem analizy.

1.3 Uwaganr3

Przeglgd systematyczny badait pierwotnych nie zawiera porédwnania z co najmnief jedng
refundowangq technologiq opcjonalng. W populacji pediatrycznej nie uwzgledniono zabiegu
kolektomii (§ 4 ust. 2 pkt 1 Rozporzgdzenia).

Z uwagi na wskazane w wytycznych klinicznych miejsce leczenia chirurgicznego po
nieskutecznosci farmakoterapii, a takze ocene czestosci wykonywania kolektomii
w ramach analizy bezpieczeistwa w badaniach klinicznych oraz spodziewany wptyw
infliksymabu na czestos¢ wykonywania kolektomii, procedura ta nie =zostata
uwzgledniona w analizie jako komparator dla infliksymabu (patrz Uwaga nr 1).
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1.4 Uwaganr4

Przeglqd systematyczny badan pierwotnych nie zawiera wszystkich badan spetniajqcych
kryteria wlgczenia (§ 4 ust. 3 pkt 2 Rozporzqdzenia). W toku przeszukiwania baz informacji
medycznej zidentyfikowano nastepujgce badania:

e Turner D, Mack D, Leleiko N, Walters TD, Uusoue K, Leach ST, Day AS, Crandall W,
Silverberg MS, Markowitz ], Otley AR, Keljo D, Mamula P, Kugathasan S, Hyams J,
Griffiths AM. Severe pediatric ulcerative colitis: a prospective multicenter study of
outcomes and predictors of response. Gastroenterology. 2010 Jun;138(7):2282-91.

e Jiang XL, Cui HF, Gao ], Fan H. Low-dose Infliximab for Induction and Maintenance
Treatment in Chinese Patients With Moderate to Severe Active Ulcerative Colitis. |
Clin Gastroenterol. 2015 Aug;49(7):582-8.

Zgodnie z kryteriami wilaczenia badan opisanymi w rozdz. 4.1 Analizy klinicznej, do
analizy wlaczono pierwotne kontrolowane badania kliniczne z randomizacja
przeprowadzone w populacji co najmniej 20 chorych w grupie infliksymabu. Badanie
Turner 2010 jest badaniem nierandomizowanym, a zatem nie zostato wlaczone do
analizy.

Zgodnie z kryteriami wykluczenia badan opisanymi w rozdz. 4.1 Analizy klinicznej, z
analizy wykluczono badania przeprowadzone w populacji chorych rasy innej niz
kaukaska. Badanie Jiang 2015 zostato przeprowadzone w populacji chorych z Chin, a
zatem zostato wykluczone z analizy i umieszczone w spisie badan wykluczonych (rozdz.
12.3 Analizy klinicznej).

1.5 Uwaganr5

W populacji pediatrycznej istnieje technologia opcjonalna - zabieg kolektomii (§ 4 ust. 4
Rozporzgdzenia).

Z uwagi na wskazane w wytycznych klinicznych miejsce leczenia chirurgicznego po
nieskuteczno$ci farmakoterapii, a takZe ocene czestosci wykonywania kolektomii
w ramach analizy bezpieczenstwa w badaniach klinicznych oraz spodziewany wplyw
infliksymabu na czesto§¢ wykonywania kolektomii, procedura ta nie zostata
uwzgledniona w analizie jako komparator dla infliksymabu (patrz Uwaga nr 1).
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2 Uwagi wramach analizy ekonomicznej

2.1 Populacja pediatryczna

Aktualnie infliksymab nie jest finansowany w ramach programu lekowego w indukcji remisji
u dzieci z ciezkq postacig WZJG. W zwigzku z tym zabieg kolektomii stanowi jedyng
alternatywe dla przedmiotowej interwencji w populacji docelowej. Biorgc pod uwage
powyzsze, wiioskodawca w ramach analizy uzytecznosci kosztowej powinien wykonywac
pordwnanie z zabiegiem kolektomii, co odzwierciedlatoby aktualng praktyke kliniczng w
Polsce. Biorgc pod uwage powyzsze, przediozone analizy nie spetniajg wymagai
minimalnych odnosnie analizy ekonomicznej w zakresie catosci dla pordwnania infliksymab
vs zabieg kolektomii (§ 5 Rozporzgdzenia].

Z uwagi na wskazane w wytycznych klinicznych miejsce leczenia chirurgicznego po
nieskutecznosci farmakoterapii, a takze ocene czestosci wykonywania kolektomii
w ramach analizy bezpieczeistwa w badaniach klinicznych oraz spodziewany wptyw
infliksymabu na czestos¢ wykonywania kolektomii, procedura ta nie =zostata
uwzgledniona w analizie jako komparator dla infliksymabu (patrz ‘Uwagi w ramach
analizy klinicznej’, Uwaga nr 1).

2.2 Populacja dorostych

2.2.1 Uwaganr1l

Analiza podstawowa nie zawiera oszacowania kosztu uzyskania dodatkowego roku zycia
skarygowanego o jokosc, wynikajgcego z zastgpienia technologii opcjonalnych (§ 5. ust. 2
pkt Z Rozporzgdzenia).

Jak  wspomniano w rozdziale 4.2 Analizy ekonomicznej, ze wzgledu na
niezidentyfikowanie w ramach analizy klinicznej randomizowanych badan klinicznych
dowodzacych wyzszosci infliksymabu nad technologiami medycznymi dotychczas
refundowanymi w rozwazanym wskazaniu, w mysl interpretacji ustawy refundacyjnej®
zachodzg okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13 ust 3.

Tym samym, zgodnie z §5 ust. 6 Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012
r. w sprawie minimalnych wymagan, jakie musza spetnia¢ analizy uwzglednione we
wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie
urzedowej ceny zbytu leku, s$rodka spozywczego specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobu medycznego, ktoére nie majg odpowiednika refundowanego w
danym wskazaniu, analiza ekonomiczna zawiera oszacowanie ilorazu kosztu stosowania
wnioskowanej technologii (technologii opcjonalnej) i wynikéw zdrowotnych uzyskanych
u pacjentébw stosujacych wnioskowang technologie (technologie opcjonalng),
wyrazonych jako liczba lat zycia skorygowanych o jakos$¢’.
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W zwigzku z powyiszym w analizie ekonomicznej nie szacowano kosztu uzyskania
dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakos¢ (ICUR), wynikajacego z zastgpienia
technologii opcjonalnych - zgodnie z Rozporzadzeniem MZ wyznaczono wartosci CUR.

Nalezy przy tym zauwazy¢, ze modele ekonomiczne dotgczone do analiz HTA
przedstawionych przez podmiot odpowiedzialny dla leku Inflectra®, konstruowane byty
pod katem oceny kosztéw i konsekwencji zwigzanych z finansowaniem w ramach
Srodkow publicznych infliksymabu (Inflectra®) zgodnie z wnioskiem refundacyjnym
i majg zastosowanie do wyznaczenia warto$ci CUR. W analizie przyjcto roczny horyzont
czasowy, a struktura modelu uwzglednia polskg praktyke kliniczng dotyczaca
post¢powania z pacjentami z WZ]G. Struktura modelu zostata opracowana na podstawie

konsultacji_z_ekspertem klinicznym |
I Ty/mn samym model nie umozliwia pefnej

oceny dtugoterminowych korzyséci zwigzanych z leczeniem infliksymabem, takich jak
utrzymywanie sie odpowiedzi po zakonczeniu terapii czy unikniecie zabiegow
operacyjnych (kolektomii). Zdarzenia te niewatpliwie majg wptyw na powrét chorych do
codziennej aktywnosci i pracy zawodowej, co z kolei przektada sie na koszty posrednie.
Ponadto, modele nie obejmujg mozliwosci ponownego wlaczenia pacjentéw do programu
lekowego oraz prawdopodobienstwa zgonu. Reasumujgc, przedstawione modele
ekonomiczne majg ograniczone zastosowanie do oszacowania wartosci ICUR.

Niemniej, w tabeli ponizej (Tab. 1) informacvjnie przedstawiono oszacowany koszt
uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakos¢, wynikajacego z zastgpienia
technologii opcjonalnych - odpowiednio w wariancie z uwzglednieniem i bez RSS, z
perspektywy ptatnika publicznego oraz wspdlne;j.

Tab. 1. Koszt uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jako$¢, wynikajacego
7 Zastapienia technologii opcjonalnych.

Ciezka postac¢ WZJG
Perspektywa
wariant z RS§S wariant bez RSS
NFZ ] I
wspdlna I ]

W dedykowanych modelach ekonomicznych zaimplementowano ww. uwage.

2.2.2 Uwaganr?2

Analiza podstawowa nie zawiera oszacowania ceny zbytu netto wnioskowanej technologii,
przy ktorej koszt, o ktorym mowa w pkt 2, a w przypadku braku mozliwosci wyznaczenia
tego kosztu — koszt, o ktérym mowa w pkt 3, jest rowny wysokosci progu, o ktérym mowa w
art. 12 pkt 13 ustawy (§ 5. ust. 2 pkt 4 Rozporzqdzenia).
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Jak wspomniano powyzej (patrz Uwaga nr 1), w analizie ekonomicznej nie wyznaczano
wartosci ICUR - zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ wyznaczono wartosci CUR, dla ktorych
oszacowano réwniez ceny zbytu netto wnioskowanej technologii, dla ktérych wartos¢
CUR nie przekracza wysokosci progu kosztu uzyskania dodatkowego roku zycia (125 955
PLNQALY)®.

Niemniej, w tabeli ponizej (Tab. 2) informacyjnie przedstawiono oszacowane ceny
progowe (w wariancie z RSS i bez RSS) wyznaczone jako maksymalne ceny zbytu netto,
przy ktérych oszacowane koszty uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego
o jako$¢, wynikajacego z zastgpienia technologii opcjonalnych (poréwnaj Tab. 1) nie
przekraczajg wysokosci progu.

Tabh. 2. Cena zbytu netto wnioskowanej technologii, przy ktérej koszt uzyskania dodatkowego roku
zycia skorygowanego o jakos$é, wynikajacego z zastapienia technelegii opcjonalnych jest réwny
wysokosci progu (125 955 PLN/QALY)S.

Ciezka posta¢ WZ]G
Perspektywa
NFZ I N
wsplna I I

2.2.3 Uwaganr3

W analizie ekonomicznej nie opisano zatozen, na podstawie ktdrych oszacowano ICUR i cene
progowq (§ 5. ust. 2 pkt 6 Rozporzqdzenia).

Jak wspomniano powyzej (patrz Uwaga nr 1), w analizie ekonomicznej nie wyznaczano
wartosci ICUR oraz odpowiadajgcych im cen progowych (zgodnie z Rozporzadzeniem MZ
wyznaczono wartosci CUR). W efekcie, nie opisano zatozen, na podstawie ktérych
oszacowano wartosci ICUR i odpowiadajgce im ceny progowe.

Oszacowanie wartosci ICUR oraz odpowiadajacych im cen progowych wymagatoby
skonstruowania modelu ekonomicznego oceniajgcego diugoterminowe stosowanie
infliksymabu. Niemniej, ze wzgledu na informacyjnie przedstawienie wartosci ICUR oraz
odpowiadajacych im cen progowych (z wykorzystaniem modeli ekonomicznych
dotgczonych do analiz HTA przedstawionych przez podmiot odpowiedzialny dla leku
Inflectra®) zatozenia modelu, ktére wykorzystano do oszacowania wartosci ICUR i
odpowiadajgcych im cen progowych s3 jednakowe jak zatozenia wykorzystane do
wyznaczenia wartosci CUR.

2.2.4 Uwaganr4

Analiza podstawowa nie zawiera oszacowania [CUR w wariancie z uwzglednieniem i bez
uwzglednienia proponowanego RSS (§ 5. ust. 5 Rozporzqgdzenia).
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Jak wspomniano powyzej (patrz Uwaga nr 1), w analizie ekonomicznej nie szacowano
warto$ci ICUR (zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ wyznaczono warto$ci CUR). Tym samym
nie oszacowano ICUR w wariancie z uwzglednieniem i bez uwzglednienia
proponowanego RSS. Niemniej, informacyjnie wartosci te przedstawiono w Tab. 1.

2.2.5 Uwaganr5

W analizie wrazliwosci pominieto istotny parametr modelu, ktorego zmiana moze wplynqc
na wyniki analizy. W ramach analizy wrazliwosci nie testowano parametrow dotyczgcych
skutecznosci klinicznej I kosztow oraz mozliwosci ponownego wiqczenia do programu
lekowego w ,scenariuszu nowym” (§ 5. ust. 9 pkt 1 Rozporzgdzenia).

W ramach analizy wrazliwos$ci nie testowano parametréw dotyczacych skutecznosci
klinicznej oraz kosztow ze wzgledu na brak alternatywnych Zrédel danych dla tych
parametrow. Nalezy zauwazy¢, ze przyjecie arbitralnych zatozen (odchylenic £20%) jest
podnoszone przez analitykow AOTMIT jako niewiarygodne. Tym samym z uwagi na brak
alternatywnych warto$ci parametrow dot. skuteczno$ci klinicznej oraz kosztow nie
testowano ich w ramach analizy wrazliwosci.

Mozliwos¢ ponownego wilaczenia do programu lekowego w ,scenariuszu nowym” nie
byta testowana w ramach analizy wrazliwo$ci ze wzgledu na niewskazanie przez eksperta
klinicznego _ mozliwosci ponownego wigczenia do programu
lekowego pacjentow, u ktorych uprzednie leczenie infliksymabem w ramach programu
lekowego okazato sie nieskuteczne. Uwzglednienie takiej mozliwosci wymagatoby
przyjecia wartoSci odsetka pacjentdéw, ktorzy zostang ponownie wlgczeni do programu
lekowego - ze wzgledu na brak wartosci dla ww. odsetka, zaimplementowanie uwagi
AOTMIT nie jest mozliwe.

2.2.6 Uwaganré6

Analiza wrazliwosci nie zawiera uzasadnienia zakresow zmiennosci dla parametru
testowanego w scenariuszu D (§ 5. ust. 9 pkt 2 Rozporzqdzenia).

Ze wizgledu na brak alternatywnego Zrédta danych dla rozwazanego w ramach
scenariusza D parametru (masa ciata pacjentéw), arbitralnie przyjeto warto$¢ -
2.2.7 Uwaganr?7

Nie przedstawiono wynikow analizy wrazliwosci w postaci wartosci ICUR (§ 5. ust. 9 pkt 3
Rozporzgdzenia).

Jak wspomniano powyzej (patrz Uwaga nr 1), w analizie ekonomicznej nie szacowano
warto$ci ICUR (zgodnie z Rozporzadzeniem MZ wyznaczono wartosci CUR). Tym samym
wynikow analizy wrazliwo$ci nie przedstawiono w postaci wartosci ICUR.

Niemniej, informacyjnie wartosci te przedstawiono w tabeli ponizej.
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Tab. 3. Oszacowana wartos¢é ICUR - analiza wrazliwosci.

Ciezka posta¢ WZ]G
Perspektywa
wariant zZ RSS wariant bez RSS
Scenariusz A
NFZ I I
wspolna I I
Scenariusz B
NFZ I I
wspalna _ _
Scenariusz C
NFZ I I
wspolna _ _
Scenariusz D
NFZ I I
wspdlna _ _
Scenariusz E
NFZ ] I
wspdlna _ _
2.2.8 Uwaganr 8

W analizie podstawowej nie przedstawiono wartosci ICUR i ceny progowej oszacowanej we
wiasciwym horyzoncie czasowym (§ 5 ust. 11 Rozporzqdzenia).

Jak wspomniano w rozdz. 3.5 Analizy ekonomicznej, zgodnie z wnioskiem refundacyjnym
wnioskowane jest stosowanie infliksymabu w terapii indukcyjnej i podtrzymujacej
trwajgcej tacznie rok. W zwigzku z tym w ramach analizy ekonomicznej przeprowadzono
oszacowanie kosztow i efektow zdrowotnych w 52 tyg. horyzoncie czasowym. Ze wzgledu
na brak odpowiednich danych klinicznych (badan, w ktérych terapia infliksymabem
trwata >1 rok) oraz wprowadzenie formalnych ograniczen dtugosci leczenia w ramach
opisu programu lekowego, modelowanie w dtuzszym horyzoncie czasowym nie jest
uzasadnione. Wydaje sie, ze przyjety w ramach analizy ekonomicznej roczny horyzont
czasowy analizy jest wiasciwy do przeprowadzenia poréwnania.
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Ponadto, jak wspomniano powyzej (patrz Uwaga nr 1), w analizie ekonomicznej nie
szacowano wartosci ICUR (zgodnie z Rozporzadzeniem MZ wyznaczono wartosci CUR)
i odpowiadajgcych im cen progowych. Niemniej, informacyjnie oszacowane wartosci
ICUR przedstawiono w Tab. 1, a odpowiadajace im ceny progowe przedstawiono w Tab.
2.

2.2.9 Uwaganr9

Ponadto wnioskodawca nie przeprowadzit porownania z dodatkowym komparatorem
Jjakim jest infliksymab (finansowany w ramach jednorodnych grup pacjentow). Z projektu
programu lekowego oraz opinii eksperta klinicznego (uwzglednionej w analizach
wnioskodawcy) wynika, Ze infliksymab jest obecnie stosowany i rozliczany w ramach
Jednorodnych grup pacjentéow w leczeniu indukcyjnym i podtrzymujgcym odpowiednio
w populacji pediatrycznej i 0séb dorostych z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego.
W zwiqzku z czym niniejsze swiadczenie powinno zostac ujete jako jeden z komparatoréw
w przedstawionych przez podmiot odpowiedzialny analizach HTA dla leku Inflectra.

Zgodnie z_opinia |
I siosovanic i rozliczanie infliksymabu w ramach

jednorodnych grup pacjentéw jest w praktyce bardzo rzadko wykorzystywane. Podobng
opini¢ wyrazil ekspert w Analizie weryfikacyjnej Nr AOTM-0T-4351-19/2012 (str.
63/70)° wskazuje, ze rozliczenia w ramach JGP sg wysoce niekorzystne dla szpitali. Nie
wydaje sie zatem, aby rozliczanie infliksymabu w ramach JGP byto praktyka kliniczna.
Tym samym uwzglednienie tego $wiadczenia jako komparatora nie jest uzasadnione.

Zgodnie z wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacjilo:
Komparatorem dla ocenianej interwencji w pierwszej kolejnosci musi by¢ tzw, istniejqca
praktyka. Jest to sposob postepowania, ktory w praktyce medycznej prawdopodobnie
zostanie zastgpiony przez ocenianq technologie. Zaleca sie przeprowadzenie poréwnania
rowniez z innymi komparatorami, czyli z technologiami:

* najczesciej stosowang,

* najtanszq,

® najskuteczniejszg,

e zgodnq ze standardami i wytycznymi postepowania klinicznego.

Istotne jest, aby wybrane komparatory odpowiadaty warunkom polskim”.

Finansowanie infliksymabu w ramach jednorodnych grup pacjentéw w leczeniu
indukcyjnym i podtrzymujgcym, odpowiednio w populacji pediatrycznej i 0s6b dorostych
Z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego, nie spetnia Zadnego z ww. kryteriow. Tym
samym zgodnie z zapisem wytycznych HTA nie stanowi komparatora w przedstawionych
przez podmiot odpowiedzialny analizach HTA dla leku Inflectra®.
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3 Uwagi w ramach analizy wplywu na budzet

3.1 Uwaganrl

Analiza wplywu na budzet nie zawiera oszacowania rocznej liczebnosci populacji docelowej,
wskazanej we wniosku. Zgodnie z zaakceptowanym programem lekowym do leczenia
infliksymabem nie kwalifikujg sie pacjenci z umiarkowang postacig WZJG (§ 6. ust. 1 pkt 1
lit b Rozporzqdzenia).

W analizie wptywu na budzet uwzgledniono wnioskowang populacje refundacyjng oraz
dodatkowo populacje chorych z umiarkowang postacig WZ]G. Wyniki podano osobno dla
poszczegdlnych populacji oraz tacznie. Oszacowanie rocznej populacji docelowej, bez
uwzglednienia chorych z umiarkowang postacig choroby, przedstawiono ponizej.

Tab. 6. Liczba chorych z wrzoedziejagcym zapaleniem jelita grubegoe w Polsce kwalifikujacych sie do
leczenia infliksymabem rocznie.

Liczebnos¢ Zrodio

populacji

doroéli chorzy z -
ciezkim WZ]G

dzieci i miodziez [l ]
z cigzkim WZJG I
lacznie - -

3.2 Uwaganr 2

Analiza wplywu na budzet nie zawiera oszacowania rocznef liczebnosci populacji, w ktéref
wnioskowana technologia bedzie stosowana, przy zalozeniu, Ze minister witasciwy do spraw
zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacjg. Zgodnie z zaakceptowanym programem
lekowym do leczenia infliksymabem nie kwalifikujq sie pacjenci z umiarkowang postaciq
WZJG (§ 6. ust. 1 pkt 2 Rozporzgdzenia).

Liczebnosci populacji przedstawiono dla kazdego z proponowanych wskazan osobno.
Liczebnos$¢ populacji bez uwzglednienia pacjentéw z umiarkowang postacig WZ]G
przedstawiono w tabeli ponizej.
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Tab. 4. Roczna liczebno$¢é populacji, w ktérej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy
zalozeniu, Ze minister wlasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja analizowanej
interwencji.

Parametr Il rok
doroéli chorzy z ciezkim WZ]G*
dzieci i mtodziez z ciezkim WZ]G
analiza podstawowa

dorosli chorzy z ciezkim WZ]G*
dzieci i mtodziez z ciezkim WZ]G
scenariusz minimalny

dorosli chorzy z ciezkim WZ]G*

dziecii mtodziez z ciezkim WZ]G

—
=]
o]
~

scenariusz maksymalny

*Tylko chorzy kwalifikujacy sie do leczenie podtrzymujacego.

3.3 Uwaganr3

Analiza wplywu na budzet nie zawiera oszacowania aktualnych rocznych wydatkow
podmiotu zobowiqgzanego do finansowania sSwiadczen ze srodkéw publicznych,
ponoszonych na leczenie pacjentéw w stanie kliniczhym wskazanym we wniosku, z
wyszczegolnieniem sktadowej wydatkow stanowiqcej refundacje ceny wnioskowanej
technologii, o ile wystepuje. Oszacowania aktualnych wydatkow przedstawiono jako
prognoze wydatkow w scenariuszu istniejgcym w horyzoncie czasowym BIA (na lata 201 7-
2018) (§ 6 ust. 1 pkt 3 Rozporzqgdzenia).

Na podstawie liczebnosci oszacowanej w Uwadze nr 1 do Analizy wplywu na budzet koszt
aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze
$rodkow publicznych ponoszonych na leczenie pacjentow w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku (bez uwzglednienia pacjentdow z umiarkowang postacig WZJG)
oszacowano na _, przy czym Koszt leczenia dzieci i mtodziezy z ciczkim WZ]G
oszacowano na 0 PLN. Z powodu braku dostatecznie wiarygodnych danych dotyczacych
tej grupy chorych i niskiej liczby chorych, wydaje si¢, ze upraszczajgce zatozenie jest
uzasadnione.

3.4 Uwaganr4

W analizie wplywu na budzet w ramach inkrementalnych wydatkow nie wyszczegdlniono
wydatkow na refundacje ceny wnioskowanej technologii ( § 6. ust. 1 pkt 6
Rozporzgdzenia).
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Oszacowanie dodatkowych wydatkéw stanowigcych refundacje ceny wnioskowanej
technologii w poszczegolnych wskazaniach zestawiono w tabeli ponize;j.

Tabh. 5 Dodatkowe ohcigzenia budzetowe zwigzane z finansowaniem substancji czynnej
infliksymabu (Inflectra®) - dorosli chorzy z ciezkim WZ]G oraz dzieci i mledziez z ciezkim WZ]G.

Wskazanie Wydatki inkrementalne, PLN

I rok Il rok
perspektywa NFZ
scenariusz podstawowy
wariant z uwzglednieniem RSS
dorosli chorzy z ciezkim WZ]G
dzieci i mbodziez z ciezkim WZ]G
wariant bez RSS
dorosli chorzy z ciezkim WZ]G
dzieci i mbodziez z ciezkim WZ]G
scenariusz minimalny
wariant z uwzglednieniem RSS
dorosli chorzy z ciezkim WZ]G
dzieci i mlodziez z ciezkim WZ]G
wariant bez RSS
dorosli chorzy z ciezkim WZ]G
dzieci i mlodziez z ciezkim WZ]G
scenariusz maksymalny
wariant z uwzglednieniem RSS
dorosli chorzy z ciezkim WZ]G
dzieci i mbodziez z ciezkim WZ]G
wariant bez RSS

dorosli chorzy z ciezkim WZ]G

dzieci i mbodziez z ciezkim WZ]G
perspektywa wspdlna NFZ i pacjenta
scenariusz podstawowy

wariant z uwzglednieniem RSS

dorosli chorzy z ciezkim WZ]G

dzieci i mlodziez z ciezkim WZ]G

wariant bez RSS
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Wskazanie

dorosli chorzy z ciezkim WZ]G
dzieci i mtodziez z ciezkim WZJG
scenariusz minimalny

wariant z uwzglednieniem RSS
dorosli chorzy z ciezkim WZ]G
dzieci i mtodziez z ciezkim WZ]G
wariant bez RSS

dorosli chorzy z ciezkim WZ]G
dzieci i mtodziez z ciezkim WZ]G
scenariusz maksymalny

wariant z uwzglednieniem RSS
doroéli chorzy z ciezkim WZ]JG
dzieci i mtodziez z ciezkim WZ]JG
wariant bez RSS

dorosli chorzy z ciezkim WZ]G

dzieci i mtodziez z ciezkim WZ]JG

Wydatki inkrementalne, PLN

I rok

Il rok
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3.5 Uwaganr5

W analizie wptywu na budzet nie oszacowano wynikow inkrementalnych w scenariuszach
skrajnych dla populacji pediatrycznej (§ 6. ust. 1 pkt 7 Rozporzgdzenia).

Nie przeprowadzono analizy w scenariuszu minimalnym i maksymalnym dla dzieci i
mitodziezy z ciezkim WZ)G z uwagi na niewielka liczebnos¢ populacji. Do analizy tacznej
witgczono dzieci i mtodziez w liczebnosci podanej przez eksperta

Wyniki dla populacji dzieci i mtodziezy o liczebnosci zmniejszonej ||| G

_ przedstawiono ponizej. W Analizie wptywu na budzet koszt w leczeniu
dzieci i mtodziezy z ciezkim WZ)G uwzgledniono jedynie koszty infliksymabu oraz koszty
Zwigzane z jego stosowaniem, a w koszt scenariusza istniejgcego oszacowano na 0 PLN
(patrz Uwaga nr 3). Przedstawione wyniki stanowig wiec zaréwno koszt scenariusza
nowego, jak i dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem
finansowania preparatu Inflectra®. Oszacowane obcigzenia budzetowe z perspektywy
NFZ iz perspektywy wspoélnej NFZ oraz pacjenta s3 sobie réwne.

wariant z RSS

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania preparatu
Inflectra® w scenariuszu minimalnym wyniosa - PLN w I roku i- PLN w1l
roku analizy.

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania preparatu

Inflectra® w scenariuszu maksymalnym wyniosa _ PLN w1 roku i_ PLN
w II roku analizy.

wariant bez RSS

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania preparatu

Inflectra® w scenariuszu minimalnym wyniosg _ PLN w I roku i _ PLN
w II roku analizy.

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania preparatu

Inflectra® w scenariuszu maksymalnym wyniosa || PLN w 1 roku i || pLN
w II roku analizy.
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Tab. 6. Prognozowane dodatkowe obcigzenia budzetowe w I i II roku - scenariusz minimalny i
maksymalny.

I rok Il rok

wariant z RSS
scenariusz minimalny
scenariusz maksymalny
wariant bez RSS
scenariusz minimalny

scenariusz maksymalny

3.6 Uwaganré6

W analizie wplywu na budzet nie przedstawiono oszacowan dotyczgcych liczebnosci
populacji pediatrycznej we wszystkich wymaganych wariantach, dia kazdego z lat
horyzontu czasowego analizy (§ 6. ust. 2 Rozporzqdzenia).

Patrz odpowiedZ na uwage nr 5 do Analizy wptywu na budzet.
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