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Skroéty i akronimy

AOTM
AROM
AS
b.d.
BSC
CGI

Cl
DAS
EMA
GAS
MAL
MAS
NFZ

RR
RSS
SE-36
SIS
WHO
WMD

Agencja Oceny Technologii Medycznych

zakres ruchu aktywnego (Active Range-of-Motion)

Skala Ashworth {Ashworth Scale)

brak danych

najlepsza dostepna metoda terapii (best supportive care)

skala og6lnego wrazenia klinicznego (Clinical Global Impression)
przedzial ufnosci (ang. confidence interval)

skala oceny niepetnosprawnosci (Disability Assessment Scale)
Europejska Agencja ds. Lekéw (European Medicines Agency)
GAS (Global Assessment Scale)

kwestionariusz oceny funkcji motorycznej {Motor Activity Log)
Zmodyfikowana Skala Ashworth (Modified Ashworth Scale)
Narodowy Fundusz Zdrowia

poziom istotnosci statystycznej

ryzyko wzgledne (relative risk)

schemat podziatu ryzyka (Risk Sharing Scheme)

kwestionariusz oceny jakosci zycia SF-36 (36-Item Short Form Health Survey)
skala wplywu udaru (Stroke Impact Scale)

Swiatowa Organizacja Zdrowia (World Health Organization)

$rednia wazona réznica (weighted mean difference)
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Streszczenie

Cel pracy

Celem niniejszej analizy jest ocena wptywu na budzet ptatnika publicznego refundacji
programu lekowego zwigzanego z zastosowaniem preparatu Botox® (toksyna botuli-
nowa typu A) w leczeniu poudarowej spastycznosci koficzyny dolnej (stopa konisko-szpo-
tawa w stopniu umiarkowanym lub wyzszym - wynik w zmodyfikowanej skali Ashwortha
- MAS = 2 w obrebie stawu skokowego) u dorostych pacjentéw. Koszty refundacji w ni-
niejszej analizie ograniczono do kosztoéw preparatu Botox®, poniewaz w chwili obecnej
zaden z dostepnych preparatéw toksyny botulinowej nie jest refundowany ze srodkow
publicznych w dyskutowanym wskazaniu.

Metody

Koszty refundacji w niniejszej analizie ograniczono do kosztéw preparatu Botox®, ponie-
waz w chwili obecnej Zaden z dostepnych preparatéw toksyny botulinowej nie jest refun-
dowany ze $rodkow publicznych. Przyjeto zatozenie, ze Botox® bedzie jedynym prepara-
tem refundowanym w ramach programu lekowego. W analizie szacowano koszty lekow,
koszty podania i monitorowania leczenia oraz koszty rehabilitacji. Analize wykonano z
perspektywy ptatnika publicznego (NFZ), przyjmujac czteroletni horyzont analizy. Koszt
terapii preparatem Botox® szacowano w oparciu o aktualne w dniu wnioskowania ob-
wieszczenie MZ oraz zaproponowany przez wnioskodawce RSS.

Wyniki

Analiza wptywu na budzet wykazata, ze:

e Dla scenariusza najbardziej prawdopodobnego koszty catkowite zwigzane z pro-
wadzeniem leczenia w wariancie uwzgledniajagcym RSS wyniosg od _

[
I
[ o cipowiednio w 1., 2, 3.
4. roku analizy. W wariancie nieuwzgledniajgcym proponowanego RSS koszty cat-
kowite zwigzane z prowadzeniem leczenia wyniosg od 6 390 252 zt w 1. roku
do 22 324 872 zt w 4. roku i bedg wyzsze w stosunku do kosztow prowadzenia

leczenia w niezmienionych warunkach (scenariusz obecny) o 4 072 674 z,
828862271 116231542114 228 221 zt odpowiedniow 1, 2,, 3.1 4. roku analizy.
e Dlascenariusza minimalnego koszty catkowite zwigzane z prowadzeniem leczenia

w wariancie uwzgledniajgcym RSS wyniosg od _
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I o powiednio w 1, 2., 3. i 4. roku analizy.

W wariancie nieuwzgledniajgcym proponowanego RSS koszty catkowite zwigzane
z prowadzeniem leczenia wyniosg od 5 608 313 zt w 1. roku do 19 593 106 zt w 4.
roku i bedg wyzsze w stosunku do kosztéw prowadzenia leczenia w niezmienio-
nych warunkach (scenariusz obecny) o 3 290 735 zt, 6 697 237 zi,
9391552 7zti 11496 456 zt odpowiednio w 1., 2, 3. i 4. roku analizy.

Dla scenariusza maksymalnego koszty catkowite zwigzane z prowadzeniem lecze-
nia w wariancie uwzgledniajgcym RSS wyniosa od _
[
A
_odpowiednio w1, 2, 3.i4.rokuanalizy.

W wariancie nieuwzgledniajgcym proponowanego RSS koszty catkowite zwigzane
z prowadzeniem leczenia wyniosg3 od 9 153 244 =zt w 1. roku
do 50 342 842 zt w 4. roku i bedg wyzsze w stosunku do kosztow prowadzenia
leczenia w niezmienionych warunkach (scenariusz obecny) o 6 195 520 zi,
15488 800 zt, 24 782 080 zt i 34 075 360 zt odpowiednio w 1, 2,, 3.1 4. roku ana-
lizy.

Whnioski

Analiza wykazata umiarkowany wzrost wydatkoéw NFZ zwigzanych z wprowadzeniem re-
fundacji preparatu Botox® w populacji pacjentéw z poudarowg spastycznoscig konczyny
dolnej w wysokosci od _ odpowiednio w 4.
roku analizy przy zatozeniach scenariusza najbardziej prawdopodobnego w wariancie
uwzgledniajgcym RSS.
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1 Cel analizy

Celem niniejszej analizy jest ocena wptywu na budzet ptatnika publicznego refundacji
programu lekowego zwigzanego zzastosowaniem preparatu Botox® (toksyna botuli-
nowa typu A) w leczeniu poudarowej spastycznosci konczyny dolnej (stopa konsko-szpo-
tawa w stopniu umiarkowanym lub wyzszym - wynik w zmodyfikowanej skali Ashwortha
- MAS = 2 w obrebie stawu skokowego) u dorostych pacjentéw. Koszty refundacji w ni-
niejszej analizie ograniczono do kosztoéw preparatu Botox®, poniewaz w chwili obecnej
zaden z dostepnych preparatéw toksyny botulinowej nie jest refundowany ze srodkow
publicznych w dyskutowanym wskazaniu.

Tabela 1. Problem decyzyjny zdefiniowano w schemacie PICO.

" Doro$li pacjenci z poudarowa spastycznoscia koniczyny dolnej (stopa
konsko-szpotawa w stopniu umiarkowanym lub wyzszym - wynik w
zmodyfikowanej skali Ashwortha - MAS = 2 w obrebie stawu

.. skokowego)

W

Populacja {P)

Rodzaj interwencji (1) Botox®
) .
.
Komparator (C) Najlepsza opieka definiowana jako rehabilitacja wspomagana lub nie
P farmakoterapig doustnymi lekami zmniejszajacymi napiecie mie$ni
Wyniki (0) Bezposrednie koszty medyczne oceniane z perspektywy platnika

publicznego (NFZ) w 4-letnim horyzoncie czasowym analizy
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2 Metodyka

W niniejszym rozdziale przedstawiono zestawienie tabelaryczne wartosci i wyszczego6l-
nienie zatozen, na podstawie ktérych dokonano oszacowan dotyczgcych:

rocznej liczebnosci populacji;

rocznej liczebnosci populacji, w ktérej wnioskowana technologia bedzie stoso-
wana przy zatozeniu, Ze minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o ob-
jeciu refundacjg, o ktérej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy, lub decyzje o podwyzszeniu
ceny, o ktorej mowa w art. 11 ust. 4 ustawy;

aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiad-
czen ze Srodkoéw publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentéw w stanie klinicz-
nym wskazanym we wniosku, z wyszczeg6lnieniem sktadowej wydatkéw stano-
wigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuje;

dodatkowych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze
$rodkow publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentow w stanie kli-
nicznym wskazanym we wniosku, stanowigcych réznice pomiedzy prognozami,
z wyszczegoblnieniem sktadowej wydatkow stanowigcej refundacje ceny wniosko-
wanej technologii, w tym minimalnych i maksymalnych wariantéw dla tego osza-
cowania;

ilosciowej prognozy rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowa-
nia S$wiadczen ze srodkéw publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjen-
tow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej
wydatkow stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii przy zatozeniu,
ze minister wtasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu refundacjg, o
ktorej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy lub decyzji o podwyzszeniu ceny, o ktorej
mowa w art. 11 ust. 4 ustawy;

ilosciowej prognozy rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowa-
nia swiadczen ze srodkéw publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjen-
tow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegélnieniem sktadowej
wydatkéw stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii przy zatozeniu,
ze minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacjg, o ktérej
mowa w art. 11 ust. 1 ustawy lub decyzje o podwyzszeniu ceny, o ktérej mowa w
art. 11 ust. 4 ustawy.

W analizie zdefiniowano scenariusz obecny, ktéry odpowiada ilosciowej prognozie rocz-
nych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze Srodkéw pu-
blicznych, jakie bed3g ponoszone na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym
we whniosku, z wyszczegélnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej refundacje ceny
wnioskowanej technologii przy zatozeniu, Ze minister wtasciwy do spraw zdrowia nie
wyda decyzji o objeciu refundacjg, o ktérej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy lub decyzji o
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podwyzszeniu ceny, o ktérej mowa w art. 11 ust. 4 ustawy oraz scenariusze nowe: mini-
malny, maksymalny oraz najbardziej prawdopodobny.

Model analizy opiera sie na modelu analizy ekonomicznej (patrz zatgczona dokumenta-
cja), w tym podobnie jak model analizy ekonomicznej operuje na cyklu o dtugosci 17,3 tyg.
(3 podania na rok).

2.1 Populacja

2.1.1 Szacowanie liczebnoS$ci populacji obejmujacej wszystkich pacjentow, u ktd-
rych wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana

Populacja, w ktérej wnioskowana technologia moze by¢ stosowana obejmuje wszystkie
zarejestrowane wskazania dla preparatu Botox®, tj.:

Zaburzenia neurologiczne:

e Ogniskowe przykurcze (spastycznosc¢) zwigzane z dynamiczng deformacjg stopy
konsko-szpotawej spowodowanej spastycznos$cia (przykurczami) u dzieci z moé-
zgowym porazeniem dzieciecym, w wieku dwéch lat i starszych.

e Ogniskowe przykurcze nadgarstka i dtoni u pacjentéw dorostych po udarze.

e Ogniskowe przykurcze stawu skokowego u pacjentéw dorostych po udarze.

e Kurcz powiek (blefarospazm), potowiczy kurcz twarzy i zwigzane z nim ogni-
skowe dystonie.

e Idiopatyczny krecz karku (dystonia szyjna).

e Profilaktyka béléw gtowy u pacjentéw dorostych cierpigcych na przewlektg mi-
grene (bole gtowy wystepujgce 15 dni w miesigcu lub czesciej).

Zaburzenia czynnosci pecherza moczowego:

¢ Idiopatyczna nadreaktywno$¢ pecherza moczowego z objawami nietrzymania mo-
czu, parciem naglgcym lub czestomoczem, u pacjentéw dorostych, z niewystarcza-
jaca odpowiedzig lub z nadwrazliwos$cig na leki antycholinergiczne.

e Nietrzymanie moczu u pacjentéw dorostych z nadreaktywnoscig miesnia wypie-
racza pecherza moczowego o podtozu neurogennym po stabilnych urazach rdze-
nia kregowego ponizej odcinka szyjnego oraz u pacjentow ze stwardnieniem roz-
sianym.

Zaburzenia skéry ijej przydatkow:

o Uporczywa, ciezka, pierwotna nadpotliwos¢ pach, przeszkadzajgca w codziennych
czynnosciach i oporna na leczenie miejscowe.

PrzejsSciowa poprawa wygladu nastepujacych zmarszczek u oséb dorostych, gdy ich nasi-
lenie ma istotny wptyw psychologiczny na pacjenta:
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e zmarszczki pionowe miedzy brwiami o nasileniu umiarkowanym lub ciezkim wi-
doczne przy maksymalnym zmarszczeniu brwi (tzw. zmarszczki gtadzizny czota),

e zmarszczki w okolicy bocznego kata oka o nasileniu umiarkowanym lub ciezkim
widoczne przy petnym usmiechu (zmarszczki typu ,kurze tapki”),

e leczone jednoczesnie zmarszczki typu ,kurze tapki” o nasileniu umiarkowanym
lub ciezkim widoczne przy pelnym u$miechu oraz zmarszczki gtadzizny czota o
nasileniu umiarkowanym lub ciezkim widoczne przy maksymalnym zmarszczeniu
brwi.

Dostowna interpretacja §6.1.1 Rozporzadzenia Ministra Zdrowia zdnia 2 kwietnia 2012 r.
w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we wnio-
skach o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedo-
wej ceny zbytu leku, Srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wy-
robu medycznego, ktére nie majg odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu
oznaczataby szacowanie populacji dla kazdego z wymienionych wskazan. Szacowanie li-
czebnosci wszystkich tych populacji pozostaje jednak catkowicie bez zwigzku z przedmio-
tem analizy, stad szacunki populacji obejmujacej wszystkich pacjentéw, u ktérych wnio-
skowana technologia moze by¢ zastosowana ograniczono do wskazania ,Ogniskowe przy-
kurcze stawu skokowego u pacjentow dorostych po udarze”.

Ze wzgledu na brak lokalnych danych dotyczgcych rozpowszechnienia i zapadalnosci na
przykurcze stawu skokowego u pacjentéw dorostych po udarze, szacowanie liczebnosci
populacji obejmujacej wszystkich pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia moze
by¢ zastosowana zostata przeprowadzona w oparciu o dane epidemiologiczne z piSmien-
nictwa dotyczgce rozpowszechnienia udaréw oraz czesto$¢ wystepowania spastycznosci
konczyny dolnej.

Epidemiologia udaréw i spastycznosci poudarowej na Swiecie

Udar mézgu jest duzym problemem spotecznym, gdyz stanowi jedng z gtéwnych przyczyn
chorobowosci i dtugotrwatej niesprawnosci,! a takze druga pod wzgledem czestosci przy-
czyne zgonow na swiecie - w 2004 r. z powodu udaru zmarto ok. 5,7 mln os6b.2 Na pod-
stawie danych epidemiologicznych obliczono, ze w ciggu zycia, udaru dozna jedna na
szes¢ 0s6b.? Standaryzowany wzgledem wieku wspoétczynnik rozpowszechnienia udaru
mozgu u os6b > 65. roku zycia wynosi 46-73/1000, w tym 32-61 wsrod kobiet i 59-99
wsréd mezezyzn.4

Wg danych American Stroke Association/American Heart Association, poczatkowo okoto
80% wszystkich pacjentéw z udarem doswiadcza zaburzen ruchowych przeciwnej kon-
czyny lub koniczyn, tj. niedowtadu potowiczego. Nieprawidtowe odruchy zwigzane ze spa-
stycznos$cig zostaty uznane za gtowny wyznacznik zaburzen ruchowych. Najnowsze ba-
dania, prowadzone w warunkach klinicznych wykazaty, ze 39% pacjentéw z pierwszym
udarem ma spastyczno$¢ po 12 miesigcach.® Europejski konsensus z 2009 roku® wskazuje
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natomiast, iz wystepowanie spastycznos$ci wynosi 19% po 3 miesigcach i 38% po 12 mie-
sigcach. Dane Agencji Oceny Technologii Medycznych dotyczgce populacji zagranicznych
wskazuja, ze spastycznos¢ pojawia sie u 18-43% pacjentéw po udarze moézgu.”

Brak jestjednorodnych danych na temat czestosci wystepowania spastycznosci koficzyny
dolnej po udarze. Spastycznos$¢ wptywa przede wszystkim na staw tokciowy (79% cho-
rych), nadgarstek (66% chorych) i kostke (66% chorych).8 W badaniu Watkins 2002 osza-
cowano, ze po 12 miesigcach 17,5% pacjentéw ma spastycznos$¢ konczyny dolnej, a 67,5%
spastycznos$¢ konczyny dolnej i gornej.®

Epidemiologia udaréw i spastycznosci poudarowej w Polsce

Zapadalnos¢ na udar w Polsce

Wg danych zidentyfikowanych w polskich rejestrach udarowych, zapadalnos¢ na udar
mézgu wsrod mezezyzn waha sie od 171 do 218 przypadkéw na 100 000 oséb, natomiast
wsrod kobiet - od 90 do 175 przypadkéw na 100 000 oséb. Wskazniki zapadalnosci bez
podziatu na wiek wahajg sie od 180 do 191 przypadkéw na 100 000. Stosunkowo szerokie
zakresy wynikow wynikaja z r6znej metodologii przyjetej w poszczegoélnych badaniach, a
takze z réznic w zakresie lat objetych analizg.1® 1617 Szczegbtowe dane przedstawiono w
ponizszej tabeli. Nalezy podkresli¢, ze zapadalnos¢ na udar wzrasta wraz z wiekiem pa-
cjentéw.

Tabela 2. Zapadalno$¢ na udar moézgu - dane rejestrowe.

Zapadalnos¢ {(na 100 000 oséb)
Lata objete bada-

Rejestr g Populacja badana . i
niem Me,z : Kobiety facanie
czyzni
o
Krakowski Rejestr 1999-2000 589 820 218
Udarowy?s
Rejestr chorych z 2005-2006 191 247
Zabrzat6

Badanie WHO MO- 19841987 501 541 _ II b.d. I

Wg statystyk Jednorodnych Grup Pacjentéw za 2014 rok, suma wystgpien zdarzen z grup
A48, A49, A50 i A51 to 89 912. Po odjeciu 3 217 przypadkéw hospitalizacji planowych,
liczba przypadkéw udaréw nagtych (zaktadajac, ze jedna hospitalizacja odpowiada jed-
nemu zdarzeniu o charakterze udaru) wynosi 86 695.

Wedtug danych cytowanych przez Agencje Oceny Technologii Medycznych, wspoétczyn-
niki zapadalno$ci na udar moézgu w Polsce wynoszg 177,3/100 000 (mezczyZni) oraz
125/100 000 (kobiety).1°

14/58



Botox® w leczeniu poudarowej spastycznosci konczyny dolnej — analiza wpltywu na budzet

Rozpowszechnienie udaréw w Polsce

Brak jest wiarygodnych danych dotyczgcych rozpowszechnienia udaréw w Polsce. Wg da-
nych Gtéwnego Urzedu Statystycznego z 2009 roku, notuje sie nastepujgce liczby oso6b z
przebytym udarem:

e obecnie: 289,5 tys. (0,9%);
e w przesztosci: 132,8 tys. (0,4%).1!

Na podstawie danych WHO (2004 r.)12 mozna okresli¢ rozpowszechnienie udaréw w Pol-
sce ze wzgledu na przedziat wiekowy (na 100 000) - patrz tabela ponizej. Na podstawie
rozpowszechnienia udaréw wg WHO i liczebnosci populacji ogélnej zgodnie z GUS wyli-
czono liczebno$¢ os6b z udarem, ktéra wynosi 462 090 tgcznie dla obu ptci i wszystkich
przedziatéw wiekowych. Liczba ta jest zblizona do danych GUS pochodzacych z raportu
Stan Zdrowia 2009, ktore wskazujg na ok 422 000 oséb z obecnym lub przebytym w prze-
sztosci udarem.

Tabela 3. Rozpowszechnienie udaréw mozgu w Polsce - dane WHO.
Rozpowszechnienie

Populacja ogélna* udaréw wg WHO (na Liczba oséb z udarem”
100 000 mieszkancow)

Me;iczyini i Mezczyzni i Mezczyzni

'25 34‘r3 136 495 3 044 9821'73‘“'2 29“’ 1 614“
35-44 2881933 2816 753 , 4496 w 3211
m! 1378731 ll 1819105 Imm’ 76 782 " 65 197 ‘

r a

' 75-84 715867 1295530 I' 6492 " 4920 46 474 63 740 I
% ; i %

' 85+ 178 823 485991 I' 5296 ' 4627 9470 22 487 |

gy ) 462090 _____J
* Dane dotyczace liczebnosci populacji ogdlnej w poszczegolnych przedziatach wiekowych dotycza 2014
roku i pochodza z dokumentu Gléwnego Urzedu Statystycznego: Rocznik Demograficzny 2015. Warszawa
201513  Obliczono na podstawie liczebnosci populacji ogélnej wg GUS z 2014 roku oraz rozpowszechnie-
nia udaréw wg WHO.

Przedzial
wiekowy

Smiertelnoéé z powodu udaru w Polsce

Umieralno$¢ w wyniku udaru mézgu w Polsce wynosi 106,4/100 000 (mezczyzni)
i 78,7/100 000 (kobiety). Smiertelno$¢ spowodowang udarem mézgu w Polsce szaco-
wano w rejestrach udarowych prowadzonych na terenie Polski. Smiertelno$¢ w ciagu
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pierwszego miesigca po udarze (28-30 dni) szacuje sie na 15,2-18,6%, w ciggu pierw-
szego kwartatu po udarze (90 dni) - na 25,2-28,1%, a w ciggu pierwszego roku na okoto
32,9-39,7%. Szczeg6towe dane przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 4. Smiertelno$¢ spowodowana udarami mézgu - dane rejestrowe.

Smiertelnosé

Lata objete Liczba Pierwszy i ' Caly okres
badaniem | pacjentéw | miesiac po
udarze

badania
[%]
Narodowego |
Programu
Profilaktyki
iLeczenia  2007-2008% 29265 329 b.d.
Udaru
Mozgut .= -~
Krakowski " w
Rejestr 1999-2000 1096 39,7 b.d
Udarowy?>
Rejestr "’
chorych 2005-2006
L zZabrzate ___
Bz;da-ni“
WHO 1984 1994 2892 13,0*
MONICA dla
Polskil?
* Dane dla 14. dnia po udarze za: Wawrzyficzyk 2011.16 A Llczby dla lat 2007-2008 uzyskano w wyniku
komunikacji ustnej z dr. hab. Maciejem Niewada.

Ponizej w tabeli przedstawiono dane” dotyczgce Smiertelno$ci z powodu udaréw z trzech
edycji Rejestru Narodowego Programu Profilaktyki i Leczenia Udaru Mézgu.18 Odsetek
zgonow wynosi na podstawie tych danych od 14,3% do 18,7%. Srednio 58,3% wszyst-
kich zgon6éw nastepuje w ciggu tygodnia od wystgpienia udaru, a sredni czas od przyjecia
do szpitala do zgonu wynosi 8,84 dnia.

Tabela 5. Rejestr Narodowego Programu Profilaktyki i Leczenia Udaru Mo6zgu - szczego-
towe dane.
Czas od
przyjecia do
zgonu, Srednia
dni

Liczba badanych Zgony w ciagu
pacjentow pierwszych 7 dni
n n (%)

OKkres objety

badaniem

* Dane uzyskano przez zsumowanie wartosci dla udaru niedokrwiennego i udaru krwotocznego.
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12 074 ’ 2263 (18,7) " 1271 (10,5) ‘ 9,13

’ 23020 1’ 3297 (14,3) |' 1883 (8,2) " 9,04 ‘
1

¥ 59265 V' w335 JI 2737 (9,3) Jl 8,35 J

— .

2001-2002

' 2004-2005 \
1

2007-2008

Dane dotyczgce hospitalizacji spowodowanych udarem, ktére zakonczyty sie zgonem
mozna odnaleZ¢ rowniez w statystykach Jednorodnych Grup Pacjentow dostepnych na
stronie internetowej Narodowego Funduszu Zdrowia. Odsetek zgonéw sposréd wszyst-
kich hospitalizacji spowodowanych udarem moézgu wynosi 16,2%. Szczegbétowe dane
przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 6. Hospitalizacje z powodu udaru moézgu zakonczone zgonami - statystyki JGP
z 2014 roku.

Liczba
hospitalizacji

Liczba
Grupa JGP hospitalizowanych
pacjentow*

A48 ﬂg
Kompleksowe leczenie udaréw o
moézgu > 7 dni w oddziale 44902
udarowym
F A49 ﬂ' ‘ ' o ‘
Udar mézgu - leczenie > 3 dni 21250 3273 15.4%
. AS0 . \ 14958 8231 55,0%
Udar mézgu - leczenie _____,

ASI‘

trombolityczne > 7 dni w oddziale

udarowym
* Bez hospitalizacji planowych.** Zalozenie, ze zgony nie wystapily wsirdd pacjentow przyjetych do szpitala
w ramach hospitalizacji planowej {odsetki zgonéw sposrod wszystkich hospitalizowanych pacjentéw tacz-
nie z planowymi wynosza odpowiednio: 4,8%; 14,5%; 52,6%; 5,1% dla grup A48; A49; A50i A51).

ATArE
e — Odsetek zgonow

Epidemiologia spastycznosci w Polsce

Nie zidentyfikowano badan, w ktorych oceniano by epidemiologie wystepowania spa-
stycznosci (w tym spastycznosci koiczyny dolnej) po udarze w populacji polskiej. Z tego
wzgledu oszacowania oparto na danych z publikacji zagranicznych oraz opiniach eksper-
tow klinicznych (Spotkanie Rady Ekspertow dotyczace mozliwosci leczenia pacjentéow z
poudarowg spastycznoscig koniczyny dolnej; Krakow 04.12.2015).

Spastycznos¢ koniczyny dolnej pojawiajgca sie po udarze mozgu, zgodnie z danymi z lite-
ratury europejskiej wystepuje z czestoscig od 11% do 38%.9192021.22.23 Dodatkowo, w
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pracy Lundstrom 20101° pojawia sie odbiegajacy od pozostatych danych odsetek spa-
stycznoS$ci wynoszacy 4% w ostrej fazie udaru. Szczegétowe zestawienie zidentyfikowa-
nych danych przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 7. Czesto$¢ wystepowania spastycznoéci kor’lczyny dolnej po udarze.

spastycznosci

Ostra faza mm' Szwecja ‘rSommerfeld 20045
' Ostra faza " 4%* 1' 2009 " Szwecja ‘I Lundstrom 2010%° I
I 1 miesiqc_]l 13% !l 2009 !I Szwecj_JI Lundstrom 201019 I
I 3 m1e51qciJm. 2010 .l Szwec _JI Welmer 201023 I

6 miesiecy 13% 2009 Szwecja m
' 6 miesiecy " 34%** " 2010 " Niemcy ‘I Urban 20102?
I omiesicy | 38% 1' 2000 \f o N watkins 20020
l 12 miesiecy I' 22% 2008 l SzweCJa “ Lundstrom 200820
I 12 m1851qcy_Jl 6% - 2004 " “ Leathley 200422

* Lundstrom w swojej pracy odn051 sie do réznicy pomle;dzy tymi odsetkaml ]ednak nie znajduje jej uza-
sadnienia wskazujac na podobng metodologie w obu pracach.24** U 27% wystepowala jednoczesnie spa-
styczno$¢ dolnej i gérnej konczyny, a u 7,1% wylacznie spastyczno$é¢ dolnej konczyny. Przedstawiono wy-
nik sumaryczny.® U 38% pacjentéw wystapila spastycznos¢; sposrdd nich u 18% spastyczno$¢ nogi, a u
68% - reki i nogi.? Spastyczno$¢ w co najmniej jednym stawie — brak rozréznienia konczyny gornej i dolnej.

Spastycznos¢ konczyny dolnej jest czestym typem spastycznosci - dotyczy ok. 35-85%
pacjentow cierpigcych na jakgkolwiek spastycznosc¢.>229 Dodatkowo zidentyfikowano
dane mowigce, zZe okoto 80% spastycznosci po udarze dotyczy koniczyny dolnej, a w 66%
przypadkow spastycznos$¢ obejmuje miesnie stawoéw skokowych.2>

Spastycznos¢ o stopniu nasilenia 22 pkt. w Zmodyfikowanej Skali Ashwortha (MAS) poja-
wia sie u 4-21% pacjentow po udarze.>%1° Szczeg6towe dane przedstawiono w ponizszej
tabeli.

Tabela 8. Czesto$¢ wystepowania spastycznosci po udarze o stopniu nasilenia 22 pkt.
w skali MAS.

Odsetek
spastycznosci (MAS Rok publikacji Kraj badania Referencje
22 pkt.

)
'3 % poczatkowo ‘ 2004 Szwec}a Sommerfeld 2004>
4% po 3 m-cach
) ‘
2% po 1 m-cu 2009 Szwecja , Lundstrom 20101?
8% po 6 m'.caCh._- il
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16% po 1,5-3 m-cach Y m m _ -
[13% po 3-6 m-cach ___ Wissel 2010

Ostatnie badania wykazaty, ze czestos¢ wystepowania spastycznosci gornej i dolnej kon-
czyny nie réznig sie. Ciezka spastycznos¢ (MAS 2 3) obserwowano natomiast czesciej w
miesniach koniczyn gérnych.z6

2.1.2 Szacowanie liczebnos$ci populacji docelowej, wskazanej we wniosku

Liczebnos¢ populacji docelowej, wskazanej we wniosku oszacowano na podstawie liczeb-
nosci populacji wszystkich pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia moze by¢ za-
stosowana skorygowanej o kryteria wigczenia pacjentow do programu lekowego.

Wedtug projektu programu lekowego (projekt wnioskodawcy) do programu kwalifikuje
sie pacjentow:

e w wieku = 18 roku zycia,

e po przebytym niedokrwiennym lub krwotocznym udarze mézgu w okresie co naj-
mniej 3 miesiecy przed wigczeniem do programu, udokumentowanym wypisem
ze szpitala;

e 7z potwierdzong poudarowg spastycznoscig konczyny dolnej - stopa konsko-szpo-
tawa w stopniu umiarkowanym lub wyzszym (wynik w zmodyfikowanej skali
Ashwortha - MAS = 2) w obrebie stawu skokowego

e u ktorych wystepuje brak nasilonych zaburzen potykania i zaburzen oddecho-
wych;

e u ktérych na podstawie wywiadu wykluczono cigze;

e u ktérych wykluczono miastenie i zespét miasteniczny na podstawie wywiadu
i badania neurologicznego (wykonanie dodatkowych badan jedynie w uzasadnio-
nych przypadkach);

e u ktorych wystepuje brak objawow uogélnionego zakazenia;

e uktorych wyklucza sie obecnos$¢ stanu zapalnego w obrebie planowanego miejsca
podania;

e u ktorych wyklucza sie utrwalone przykurcze w tkankach miekkich i stawach;

Sposréd wymienionych wyzej wskazan w szacunkach populacji odcelowej uwzgledniono:

e czas od wystgpienia udaru (co najmniej 3 miesigce);

e stopien spastycznos$ci (wynik w zmodyfikowanej skali Ashwortha - MAS 2 2) w
obrebie stawu skokowego

¢ objawy uogolnionego zakazenia;

e utrwalone przykurcze;
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Pozostate kryteria, tj. wiek, obecnos¢ cigzy, miastenia, konieczno$¢ rehabilitacji, stan za-
palny w obrebie planowanego miejsca podania oraz nasilone zaburzenia potykania i od-
dechowe w opinii autoréw analizy nie stanowig istotnych kryteriow ograniczajgcych li-
czebnos¢ populacji docelowej, wskazanej we wniosku. Kryterium wieku jest spetnione dla
znaczgcej wiekszosci pacjentéw ze wzgledu na epidemiologie udaréw, ktére w znikomym
promilu wystepujg w populacji dzieci (wg statystyk JGP w 2014 roku hospitalizowano 44
0s6b w wieku <18 lat, tj. <0,05% ogolnejliczby pacjentow z udarami). Podobnie kryterium
cigzy - zaktadajac, ze wiekszos¢ cigz wystepuje przed 40 r.z. oraz biorgc pod uwage epi-
demiologie udaréw (wg statystyk JGP w 2014 roku hospitalizowano 1258 w wieku 19-40
lat, tj. 1,4% ogolnej liczby pacjentow z udarami), kryterium to ogranicza populacje doce-
lowg najwyzej o okoto 0,7%. Dodatkowo przeciw kryterium cigzy przemawia fakt, ze
cigza, poza tym, ze jest stanem wyjatkowo rzadkim wsréd pacjentéw z udarami (w Sta-
nach Zjednoczonych wskaznik udaré6w w populacji pacjentek w cigzy wynosi okoto
0,22/1000 cigz - ekstrapolujac te dane na liczbe cigz w Polsce daje to okoto 100 pacjentek
w cigzy, u ktorych wystgpit udar), jest rowniez stanem przejSciowym, nie trwajgcym dtu-
zej niz 9 miesiecy.2’ Kryterium miastenii, biorgc pod uwage rozpowszechnienie miastenii
w populacji ogbélnej (okoto 77,7 na milion mieszkancow)?8 oraz rozpowszechnienie uda-
réw (430 tys. - patrz rozdziat 2.1.1), moze wykluczy¢ z populacji docelowej nie wiecej niz
30 os6b. Kryterium stanu zapalnego w miejscu podania jest warunkiem, ktérego przydat-
nos$¢ w szacunkach ogranicza fakt tymczasowosci takiego stanu zapalnego. Koniecznos¢
rehabilitacji z kolei nie jest kryterium ograniczajgcym populacje, ale warunkujgcym roz-
poczecie terapii toksyng botulinowa. Trudno w oparciu o dane z piSmiennictwa oszaco-
wac czestos¢ wystepowania nasilonych zaburzen potykania i oddechowych. W réznych
publikacjach czesto$¢ zaburzen potykania oceniana jest w szerokim zakresie od 20% do
ponad 80% (aneks 1). Nalezy jednak podkresli¢, Ze zaburzenia potykania i oddychania sg
charakterystyczne dla wczesnej fazy po udarze (cytowane wcze$niej odsetki dotyczg ba-
dan wczesnej fazy po udarze) i zwykle ustepuja po 2-3 miesigcach od udaru u okoto 87%
pacjentow.2? Odsetek ciezkich zaburzen szacowany jest na okoto 8,5%. Mozna zatem sza-
cowac, ze populacja z nasilonymi zaburzeniami potykania lub oddychania wyniesie okoto
<1%.

Ponizej omo6wiono poszczegolne kryteria wigczenia do programu lekowego w kontekscie
wskaznikéw epidemiologicznych.

W oszacowaniu liczebnosci populacji uwzgledniajgcym kryterium czasu od wystapienia
udaru (co najmniej 3 miesigce) wykorzystano dane dotyczace rozpowszechnienia i za-
padalnosci na udar w Polsce oraz dane dotyczgce $Smiertelnosci z powodu udaru w Polsce.

Wedtug danych zidentyfikowanych w polskich rejestrach udarowych, zapadalno$¢ na
udar mozgu wsréd mezczyzn waha sie od 171 do 218 przypadkéw na 100 000 oséb, na-
tomiast wsrod kobiet — od 90 do 175 przypadkéw na 100 000 os6b. Wskazniki zapadal-
nosci bez podziatu na wiek wahajg sie od 180 do 191 przypadkéw na 100 000. Stosun-
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kowo szerokie zakresy wynikow wynikaja z r6znej metodologii przyjetej w poszczegdl-
nych badaniach, a takze z réznic w zakresie lat objetych analizg.!® 1617 Szczegdtowe dane
przedstawiono w ponizszej tabeli. Nalezy podkresli¢, ze zapadalnos¢ na udar wzrasta
wraz z wiekiem pacjentéw. Liczba nowych zachorowan na udary w oparciu o cytowane
wyzej statystyki zapadalnosci wynosi 49 762 - 75 413.

Wedtug danych cytowanych przez Agencje Oceny Technologii Medycznych, wspoétczyn-
niki zapadalno$ci na udar moézgu w Polsce wynoszg 177,3/100 000 (meZczyZni) oraz
125/100 000 (kobiety), co daje 57 891 nowych zachorowan rocznie.”

Tabela 9. Zapadalno$¢ na udar mézgu - dane rejestrowe

Lata objete Zapadalnosc {na 100 000 os6b)
Rejestr Populacja badana
badaniem
Krakowski Re]estr 1999 2000 £89 820 218 152
Udarowy?!s
\
e]estr chorych 2005-2006 191 247 v
z Zabrzalt

Badanie WHO . 1984-1987 ‘
Lo m 88
——i

MONICA dla
Polskil”

Wg statystyk Jednorodnych Grup Pacjentow za 2014 rok, suma wystgpien zdarzen z grup
A48, A49, A50 i A51 to 89 912. Po odjeciu 3 217 przypadkéw hospitalizacji planowych,
liczba przypadkéw udaréw nagtych (zaktadajac, ze jedna hospitalizacja odpowiada jed-
nemu zdarzeniu o charakterze udaru) wynosi 86 695.

Reasumujac, zapadalnos¢ na udary mézgu wynosi od 49 762 do 86 695 zachorowan rocz-
nie. % tych przypadkéw to zachorowania, ktére w danym roku trwajg mniej niz 3 miesigce
-0d 37 322 do 65 021 zachorowan rocznie.

Umieralno$¢ w wyniku udaru mézgu w Polsce wynosi 106,4/100 000 (mezczyzni)
i 78,7/100 000 (kobiety). Smiertelno$¢ spowodowang udarem moézgu w Polsce szaco-
wano w rejestrach udarowych prowadzonych na terenie Polski. Smiertelno$é¢ w ciggu
pierwszego miesigca po udarze (28-30 dni) szacuje sie na 15,2-18,6%, w ciggu pierw-
szego kwartatu po udarze (90 dni) - na 25,2-28,1%, a w ciggu pierwszego roku na okoto
32,9-39,7%.14151617 7 powyzszych danych wynika, ze z 49 762 - 86 695 pacjentéow z no-
wym zachorowaniem na udar, w ciggu pierwszego roku umiera 16 372 - 34 418 chorych,
z czego 12 540 - 24 361 w ciggu pierwszych 3 miesiecy. Naktadajac te dane na dane doty-
czace zapadalnosci mozna szacowaé, ze w danym roku liczba nowych zachorowan, kto-
rych czas trwania nie jest krotszy niz 3 miesigce wynosi 24 781 - 40 660.

21/58



% ¢ HealthQuest

Zaktadajac rozpowszechnienie udaréow na poziomie 422 000 - 462 090 os6b (patrz roz-
dziat 2.1.1) oraz zapadalnos$¢ na poziomie 49 762 - 86 695, liczbe chorych z udarem o cza-
sie trwania >1 roku wynosi 335 305 - 412 328. Dodajac te liczbe zachorowan oraz liczbe
zachorowan z lat poprzednich, liczba oséb z udarem o czasie trwania >3 miesiecy wynosi
w Polsce okoto 360 086 - 452 988.

Spastycznos¢ o stopniu nasilenia 22 pkt. w Zmodyfikowanej Skali Ashwortha (MAS)
pojawia sie u 4-21% pacjentéw po udarze.>%19 (patrz rozdziat 2.1.1)

Uogdlnione infekcje sg trudnym do weryfikacji epidemiologicznej kryterium wyklucza-
jacym pacjentow z mozliwosci podania toksyny botulinowej. W badaniu Langhorne
200039 czesto$¢ wystepowania infekcji byta wysoka - patrz tabela ponizej. Poniewaz in-
fekcje maja charakter przejsciowy, zatem przyjeto, ze kryterium to srednio dotyczy okoto
14 pacjentow.

Tabela 10. Czestos¢ infekcji w badaniu Langhorne 2000.

'lnfekcje uk}adumoczowego‘ 23% 16% ' 23% ‘ 22%

' Infekcje uktadu oddechowego “’ 22% ‘. 13% “’ 23% “’ 29% ‘
1 1 \ Al

I Inne infekcje v 19% ' 8% v 25% " 21%

— _—

_— _—

Utrwalone przykurcze wedtug danych epidemiologicznych wystepujg u okoto 13%-
22% os6b.31

Przyjmujac zatozenia przedstawione powyzej, populacje pacjentow z poudarowg spa-
stycznos$cig konczyny dolnej - stopa konsko-szpotawa w stopniu umiarkowanym lub
wyzszym (wynik w zmodyfikowanej skali Ashwortha - MAS = 2) w obrebie stawu skoko-
wego spetniajgcych kryteria wigczenia do leczenia oszacowano na okoto 5530 (610-
15880)- patrz tabela ponize;j.
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Tabela 11. Szacowanie liczebno$ci populacji docelowej, na podstawie zatozen uzyskanych z danych literaturowych.
Odsetki pacjentow ze
spastycznoscia
konczyny dolnej po
przebytym udarze

7
O

]
360086 -452988 ' 24,5% ' 12,5% “ ' 17.5% " 5530 ‘

Odsetek pacjentow ze | Odsetek pacjentéw - Odsetek
AT o Odsetek pacjentow S
spastycznos$cig miesni | ze spastycznoscia o s . pacjentow z
. . oo z uogoélnionymi .
w obrebie stawu stopniu nasilenia 22 . Lo utrwalonymi
infekcjami .
skokowego pkt. przykurczami

Liczebnos¢
docelowej
populacji

Liczba pacjentow

z udarem

I 38,0% I 21,0% I 13% _:' 15880 I
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Szacowanie populacji docelowej na podstawie opinii ekspertéw

Ponizej przedstawiono opinie ekspertéw, dotyczace szacowanej liczby pacjentéw rozpo-
czynajacych leczenie poudarowej spastycznosci konczyny dolnej - stopa konsko-szpo-
tawa w stopniu umiarkowanym lub wyzszym (wynik w zmodyfikowanej skali Ashwortha
- MAS = 2) w obrebie stawu skokowego, kazdego roku w ramach wnioskowanego pro-

gramu lekowego.

Tabela 12. Opinie ekspertow na temat wielkosci populacji docelowe;.

mamy na razie danych epidemiologicznych na ten
- Dr med. Stanistaw Ochudto - 2000 pacjentow

Liczba pacjentéw rozpoczynajacych leczenie
Ekspert kazdego roku w ramach wnioskowanego
programu lekowego
Tyle samo pacjentéw, co w przypadku leczenia
Prof. dr hab. med. Jarostaw Stawek
temat w Polsce, wg przegladu pi$miennictwa jest
to 30-70%.")
Ponizej przedstawiono dane ze sprawozdan NFZ dotyczace programu lekowego ,Leczenie
spastycznosci konczyny gornej po udarze moézgu z uzyciem toksyny botulinowej typu A

poudarowej spastycznosci konczyny gérnej {,Nie
Dr hab. med. Monika Rudzinska 1000 - 2000 pacjentow
(ICD-10161, 163, 169)” - patrz tabela ponizej.

Tabela 13. Dane ze sprawozdan NFZ dotyczgce programu lekowego ,Leczenie spastycz-
nosci koiczyny gornej po udarze mozgu z uzyciem toksyny botulinowej typu A (ICD-10
161,163,169)".

Liczba pacjentéw (leki w programie)
Rok

IS g | e | &

Przyjmujgc wartosci przedstawione w tabeli powyzej oraz opinie ekspertow klinicznych,
liczbe pacjentéw rozpoczynajgcych leczenie poudarowej spastycznosci konczyny dolnej -
stopa konsko-szpotawa w stopniu umiarkowanym lub wyzszym (wynik w zmodyfikowa-
nej skali Ashwortha - MAS = 2) w obrebie stawu skokowego, kazdego roku w ramach
wnioskowanego programu lekowego mozna oszacowa¢ na okolo 1000 pacjentéw
(zgodnie ze statystykami NFZ dotyczacymi leczenia poudarowej spastycznosci koficzyny
gornej) co zostato pozytywnie zweryfikowane przez ekspertéw klinicznych w trakcie
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Spotkania Rady Ekspertow dotyczacego mozliwosci leczenia pacjentow z poudarowg spa-
stycznoscig konczyny dolnej (Krakéw 04.12.2015)."

W modelu analizy przyjeto zatozenie, Ze pacjenci sg wigczani do leczenia liniowo tj. biorgc
pod uwage, ze na rok analizy sktadajg sie 3 cykle modelu, 1/3 z 1000 pacjentéw rozpo-
czyna leczenie. Liczebno$¢ populacji leczonej zalezy od wariantu analizy (opisano szcze-
gbétowo w rozdziale 2.6) - patrz tabela ponizej.

Tabela 14. Liczebnos$¢ populacji leczone;j.

Liczba leczonych

Rok Cykl VScenanus;g;gg;a(fgz ; Irll;]bardme]"sm
[ 1 333 w 333 h |
A | | 514  J 667 | |
1 2 i 720 by 1000 |
T | 900 . 1333 |
| | 1067 iy 1667 |
1 s |} 1222 Iy 2000
1 7 1} 1364 I 2333

3 W s B 1494 I 2667
G| | 1615 : 3000
I o |} 1726 ; 3333
+ W v IR 1828 v 3667
L JL 1922 A 4000

2.1.3 Szacowanie liczebnos$ci populacji, w ktdrej wnioskowana technologia jest
obecnie stosowana

Podobnie jak w przypadku szacowania liczebnosci populacji obejmujgcej wszystkich pa-
cjentow, u ktorych wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana, szacowanie liczeb-
nosci populacji, w ktérej wnioskowana technologia jest stosowana obejmuje wszystkie
zarejestrowane wskazania dla preparatu Botox®, tj.:

Zaburzenia neurologiczne:

e Ogniskowe przykurcze (spastycznosc¢) zwigzane z dynamiczng deformacjg stopy
konsko-szpotawej spowodowanej spastycznoscia (przykurczami) u dzieci z mo-
zgowym porazeniem dzieciecym, w wieku dwéch lat i starszych.

e Ogniskowe przykurcze nadgarstka i dtoni u pacjentow dorostych po udarze.

*Eksperci kliniczni podkreslali, ze nie mozna obecnie precyzyjnie okresli¢ liczebnosci populacji docelowej.
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e Ogniskowe przykurcze stawu skokowego u pacjentow dorostych po udarze.

e Kurcz powiek (blefarospazm), potowiczy kurcz twarzy i zwigzane z nim ogniskowe
dystonie.

e Idiopatyczny krecz karku (dystonia szyjna).

e Profilaktyka bolow gtowy u pacjentéw dorostych cierpigcych na przewlektg mi-
grene (bole glowy wystepujace 15 dni w miesigcu lub czesciej).

Zaburzenia czynnosci pecherza moczowego:

e Idiopatyczna nadreaktywnos$¢ pecherza moczowego z objawami nietrzymania mo-
czu, parciem naglagcym lub czestomoczem, u pacjentow dorostych, z niewystarcza-
jacg odpowiedzig lub z nadwrazliwoscig na leki antycholinergiczne.

e Nietrzymanie moczu u pacjentéw dorostych z nadreaktywnos$cig mie$nia wypie-
racza pecherza moczowego o podtozu neurogennym po stabilnych urazach rdze-
nia kregowego ponizej odcinka szyjnego oraz u pacjentow ze stwardnieniem roz-
sianym.

Zaburzenia skory i jej przydatkéw:

e Uporczywa, ciezka, pierwotna nadpotliwos¢ pach, przeszkadzajgca w codziennych
czynnosciach i oporna na leczenie miejscowe.

Przej$ciowa poprawa wygladu nastepujacych zmarszczek u os6b dorostych, gdy ich nasi-
lenie ma istotny wptyw psychologiczny na pacjenta:

e zmarszczki pionowe miedzy brwiami o nasileniu umiarkowanym lub ciezkim wi-
doczne przy maksymalnym zmarszczeniu brwi (tzw. zmarszczki gtadzizny czota),

e zmarszczki w okolicy bocznego kata oka o nasileniu umiarkowanym lub ciezkim
widoczne przy petnym usmiechu (zmarszczki typu ,kurze tapki”),

e leczone jednoczesnie zmarszczki typu ,kurze tapki” o nasileniu umiarkowanym
lub ciezkim widoczne przy pelnym usmiechu oraz zmarszczki gtadzizny czota o
nasileniu umiarkowanym lub ciezkim widoczne przy maksymalnym zmarszczeniu
brwi.

Dostowna interpretacja §6.1.1 Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r.
w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we wnio-
skach o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedo-
wej ceny zbytu leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wy-
robu medycznego, ktore nie majg odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu
oznaczataby szacowanie populacji dla kazdego z wymienionych wskazan. Szacowanie li-
czebnosci wszystkich tych populacji pozostaje jednak catkowicie bez zwigzku z przedmio-
tem analizy, stad szacunki populacji obejmujgcej wszystkich pacjentéw, u ktérych wnio-
skowana technologia moze by¢ zastosowana ograniczono do wskazania , Ogniskowe przy-
kurcze stawu skokowego u pacjentéw dorostych po udarze”.
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Wedtug informacji podmiotu odpowiedzialnego, w chwili obecnej we wnioskowanym
wskazaniu technologia jest stosowana w populacji 200-250 pacjentéw ze spastycznoscig
koniczyny dolnej (brakuje doktadnych statystyk pozwalajgcych na precyzyjne oszacowa-
nie tej populacji).

2.1.4 Szacowanie rocznej liczebnos$ci populacji, w ktérej wnioskowana technolo-
gia bedzie stosowana przy zalozeniu, ze minister wlasciwy do spraw zdrowia wyda
decyzje o objeciu refundacja

Poniewaz w analizie przyjeto konserwatywne zatozenie, ze wszyscy pacjenci w progra-
mie lekowym bedg leczeni preparatem Botox® (patrz rozdziat 1.3), zatem roczna liczeb-
nos$¢ populacji, w ktérej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze
minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacjg jest tozsama z li-
czebnoscig populacji docelowej, wskazanej we wniosku, oszacowang w rozdziale 2.1.2.

2.2 Horyzont czasowy analizy

W analizie przyjeto 4-letni horyzont obserwacji. Przyjecie 4-letniego horyzontu analizy,
mimo Ze przekracza 2-letni okres obowigzywania decyzji refundacyjnej, jest uzasadnione,
poniewaz zaproponowany przez Wnioskodawce program lekowy, zaktada leczenie mak-
symalnie przez 4 lata. Jednoczesnie, w scenariuszach minimalnym i najbardziej prawdo-
podobnym, w ktérych uwzgledniono mozliwo$¢ zakoniczenia leczenia, 4-letni horyzont
pozwala na ocene wydatkow po wzglednym ustabilizowaniu sie populacji leczonych.

2.3 Perspektywa analizy

Analize przeprowadzono z punktu widzenia ptatnika publicznego, tj. Narodowego Fundu-
szu Zdrowia (NFZ). Program lekowy nie przewiduje wspoétptacenia pacjentéow, stad nie
pokazano w analizie kosztow leczenia dla pacjenta.

2.4 Analizowane koszty
Analizowano bezposrednie koszty medyczne zwigzane z:

¢ zakupem lek6w (Botox®);

¢ podaniem leku Botox® w programie lekowym;

e monitorowaniem leczenia (koszty monitorowania w ramach programu i poza pro-
gramem s3 sobie réwne);
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¢ rehabilitacja.

Ze wzgledu na poréwnywalny do placebo profil bezpieczenstwa terapii toksyng botuli-
now3a typu A (Botox®), koszty leczenia dziatan niepozgdanych nie byty przedmiotem ni-
niejszej analizy.

Koszty rehabilitacji, opierajgc sie na opinii ekspertéw, nie stanowig czynnika réznicujg-
cego lub warunkujgcego odmienne leczenie pacjentow po udarze (tj. bez wzgledu na cel
prowadzonej rehabilitacji, wszyscy pacjenci otrzymujg podobne $wiadczenia, niezaleznie
od leczenia toksyng botulinowg lub stopnia spastycznosci w koniczynie dolnej).”

2.4.1 Botox® (toksyna botulinowa typu A)

Koszty toksyny botulinowej typu A (preparat Botox®) szacowano w oparciu o dane do-
starczone przez wnioskodawce. Dla podstawowego wariantu przyjeto cene _

Zuzycie leku szacowano w oparciu o dawkowanie zapisane we wnioskowanym programie
lekowym:

e Zalecana dawka w leczeniu spastycznosci konczyny dolnej obejmujgcej staw sko-
kowy wynosi dla jednej koniczyny 300 j. podzielonych pomiedzy 3 miesnie;

e Maksymalna dawka jednorazowa wynosi 300 j., lek podaje sie wielopunktowo w
zakresach dawek przedstawionych ponizej oraz zgodnie z doswiadczeniem kli-
nicznym podajgcego:

o miesien brzuchaty tydki, gtowa przysrodkowa 75 j., 3 miejsca;
o miesien brzuchaty tydki, gtowa boczna 75 j., 3 miejsca;

o miesien ptaszczkowaty, 75 j., 3 miejsca;

o miesien piszczelowy tylny 75 j., 3 miejsca;

e (zesto$¢ podawania leku zalezy od stanu klinicznego pacjenta - maksymalnie
3 razy w okresie roku, nie czesciej niz co 12 tygodni.

W analizie podstawowej przyjeto wielkos¢ jednorazowej dawki rowng 250 j.,, uwzglednia-
jac opinie ekspertow klinicznych w zakresie neurologii, wskazujgcych zakres dawek 200-
300 j. jako najczestszy. W analizie scenariuszowej testowano takze dawki 200 j.
i300].

* Ankiete przeprowadzono podczas Spotkania Rady Ekspertéw dotyczacego mozliwosci leczenia pacjentow
z poudarows spastycznoscia konczyny dolnej; Krakéw 04.12.2015. Liste ekspertow bioracych udziat w Spo-
tkaniu przedstawiono w aneksie 2.
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Podanie leku u kwalifikujgcych sie pacjentéw nastepuje raz na 17,3 tygodnia, co wynika z
zapisu wnioskowanego programu lekowego moéwigcego o maksymalnie 3 podaniach
w ciggu roku w odstepie co najmniej 12 tygodni.

Tabela 15. Obecny i wnioskowany poziom finansowania preparatu Botox® (toksyna bo-
tulinowej typu A).

Cenaz
Cena brutto/ perspektywy
wysoko$¢ limitu NFZ po
finansowania uwzglednianiu
RSS

Poziom

Nazwa i Grupa . Cena zbytu
Scenariusz ;.
odplatnosci

dawka leku limitowa netto

Botox, 100 1055.2, 'obecny " 567,02 zt l' 643,00 zt " [ ‘
Jednostek toksyny O n n bezptatne
Allergan, 1 v . A J

fiolka

oulinove-2 oy NN .

2.4.2 Koszty podania leczenia w programie lekowym

Koszt podania leczenia szacowano w oparciu o zatozenie, ze wszystkie podania toksyny
botulinowej typu A (preparatu Botox®) realizowane sg w trybie ambulatoryjnym, tak jak
w obowigzujgcym programie dla koficzyny goérnej ,Leczenie spastycznosci kofczyny gor-
nej po udarze mozgu z uzyciem toksyny botulinowej typu A (ICD-10 161, 163, 169)”. Pro-
cedurze przyjecia pacjenta w trybie ambulatoryjnym zwigzanego z wykonaniem pro-
gramu przypisane jest $wiadczenie 5.08.07.0000004 - Zatgcznik nr 1 (1k) do Zarzadzenia
nr 85/2015/DGL Prezesa NFZ z dnia 8 grudnia 2015 roku; Katalog S$wiadczen i zakresow
- leczenie szpitalne - programy zdrowotne [lekowe]).3* Koszt procedury oszacowano w
oparciu o aktualng wycene punktowg procedur NFZ oraz wycene punktu rozliczeniowego
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na poziomie 52,00 PLN (w celu obliczenia ceny punktu $wiadczenia, wyznaczono mediane
wartosci w zakresie programu lekowego ,Leczenie spastycznosci koficzyny gérnej po
udarze mézgu z uzyciem toksyny botulinowej typu A” (kod 03.0000.357.02) raportowa-
nych w umowach o najwiekszej wartosci w kazdym wojewodztwie - po jednej umowie o
najwiekszej wartosci z kazdego wojewédztwa) - patrz tabela ponizej i aneks 1.

Tabela 16. Koszty jednostkowe zwigzane z podaniem leku w programie lekowym.

Interwencja |Nazwa $wiadczenia | Kod $wiadczenia Wartos¢ Cena Koszt
) punktowa punktu [z1] $wiadczenia [z1]
4 przyj&ie pacjenta \

toksyna w trybie

botulinowa  ambulatoryjnym 5 8 o7 4000004 2 104,00
typu A zZwiazane

(Botox®) z wykonaniem

programu

2.4.3 Koszty monitorowania leczenia

Koszty monitorowania leczenia w programie lekowym i poza nim sg sobie réwne, w
zwigzku z czym nie ro6znicujg obu linii terapii. Zostaty jednak ujete w modelu, ze wzgledu
na che¢ podkreslenia zmian dotyczgcych monitorowania leczenia we wnioskowanym
programie lekowym dla koniczyny dolnej wzgledem bliZniaczego, obowigzujgcego pro-
gramu dla koniczyny goérnej, w ktérym diagnostyka wykonywana jest w ramach wizyty
ambulatoryjnej zwigzanej z podaniem leku. Ponadto, zatozenia monitorowania leczenia
w programie i poza nim opierajg sie na réznych zrodtach, odpowiednio tre$ci wniosko-
wanego programu lekowego oraz wynikach ankiety skierowanej do ekspertéow klinicz-
nych w zakresie neurologii (informacje uzyskane podczas spotkania Rady Ekspertéw), a
tozsamos$¢ kosztow w obu analizowanych liniach jest przypadkowa.

Zatozenia dotyczgce monitorowania leczenia w programie oparto na zapisach wniosko-
wanego programu lekowego, w ktérym wprowadzono koniecznos¢ przeprowadzenia
kontroli stanu pacjenta po 4 tygodniach od podania kazdej dawki leku (w obowigzujagcym
programie lekowym dla koniczyny gérnej monitorowanie stanu zdrowia pacjenta odbywa
sie tuz przed podaniem leku, przez co koszt diagnostyki jest rozliczany w ramach przyje-
cia pacjenta w trybie ambulatoryjnym zwigzanym z wykonaniem programu; tylko w przy-
padku pierwszego podania konieczna jest wizyta kontrolna po 4 tygodniach od podania
leku). Przyjeto zatem, Ze niezmieniony zapis narzucajacy konieczno$¢ kontroli bezposred-
nio przed podaniem kolejnej dawki leku wigze sie z kosztami takimi jak w obowigzujagcym
programie lekowym dla koniczyny goérnej, tj. objetymi kosztami podania leku, natomiast
»,dodatkowa” wizyta kontrolna prowadzi do powstania odrebnej kategorii kosztow zwig-
zanych z monitorowaniem, modelowanych poprzez procedure W12 Swiadczenie specja-
listyczne 2-go typu o numerze 5.30.00.0000012 w zakresie neurologii, z czestoscig wyni-
kajaca z zatozonej czestosci podania toksyny botulinowej typu A (Botox®), a wiec raz na
17,3 tygodnia.
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Zatozenia dotyczgce monitorowania stanu pacjentow poza programem oparto na wyni-
kach ankiety skierowanej do ekspertéw klinicznych w zakresie neurologii, ktorzy stwier-
dzili ze zakres monitorowania leczenia (rodzaj wykonywanych badan) oraz jego czestos¢
(w analizowanym wskazaniu ok. 4 razy na miesigc) nie réznicuje populacji pacjentow le-
czonych w programie lekowym i poza nim (informacje uzyskane podczas spotkania Rady
Ekspertow).

Podsumowujac, przyjeto, ze na kazde 17,3 tygodnia przypada jedna wizyta kontrolna mo-
delowana przez procedure W12 Swiadczenie specjalistyczne 2-go typu o numerze
5.30.00.0000012 w zakresie neurologii, bez wzgledu na to czy pacjent otrzymuje leczenie
w ramach programu lekowego czy poza nim.

Koszt jednostkowy monitorowania stanu pacjenta oszacowano na podstawie zatgcznika
5a (Katalog ambulatoryjnych grup swiadczen specjalistycznych) do zarzadzenia nr
109/2015/BP z dnia 30 grudnia 2015 roku3> (ujednolicenie zarzgdzenia nr 79/2014 /DGL
Prezesa NFZ z dnia 5 grudnia 2014 roku?® z pézniejszymi zmianami), przypisujgcego pro-
cedurze W12 Swiadczenie specjalistyczne 2-go typu o numerze 5.30.00.0000012
7 punktéw, oraz wycenie procedury NFZ dla ambulatoryjnych swiadczen specjalistycz-
nych w zakresie neurologii. Ostatecznie przyjeto, iz koszt jednej wizyty monitorujgcej stan
pacjenta wynosi 62,30 zt - patrz tabela ponizej i aneks 1.

Tabela 17. Wycena procedury zwigzanej z monitorowaniem stanu pacjentow.
Czestosd Nazwa ambulato-
$wiadczenia ryjnej grupy Wartos¢
(na 17,3 tygo- $wiadczen spe- |punktowa
dni) cjalistycznych

’ £ 30.00.0 ""W12 Swiadczenie
NS jali - 8,90 62,30 62,30
1 000012 specjalistyczne 2 “
— 80 typu

244 Koszty rehabilitacji

Wycena punktu Koszt Koszt w 1 cyklu
rozliczeniowego | procedury (z1)
(=) (zh) (na 17,3 tygodni)

Koszty rehabilitacji nie stanowig kategorii kosztéw roznicujgcej leczenie z zastosowa-
niem i bez zastosowania toksyny botulinowej (opinia ekspertéow klinicznych). W niniej-
szej analizie analize kosztow rehabilitacji oparto na danych ze sprawozdania NFZ za 2014
rok, przyjmujac zatozenie, ze rehabilitacja jest stosowana u kazdego pacjenta (jest to
zgodne z wytycznymi klinicznymi leczenia spastycznosci koficzyny dolnej). 33 Nalezy pod-
kresli¢, ze szacunki dotyczace rehabilitacji stanowig jedynie grube przybliZenie rzeczywi-
stych kosztow rehabilitacji, niemniej nalezy rowniez podkresli¢, ze uwzglednianie tej ka-
tegorii kosztow ma ograniczone znaczenie poznawcze ze wzgledu na brak réznic w prze-
biegu rehabilitacji pomiedzy pacjentami otrzymujacymi i nieotrzymujgcymi toksyny bo-
tulinowej (opinia ekspertéw klinicznych).
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W analizie uwzgledniono dwie kategorie kosztow rehabilitacji:

e opieke szpitalng tj. pobyt na oddziale rehabilitacji neurologicznej, oraz
e opieke ambulatoryjna tj. porady/wizyty w poradni rehabilitacji.

W zakresie kosztow opieki szpitalnej, ze wzgledu na charakter rehabilitacji (rehabilitacja
spastycznosci konczyny dolnej), za podstawe obliczen przyjeto konserwatywnie wycene
najtanszego Swiadczenia rehabilitacji neurologicznej RNPS01, tj. 5.11.02.9100034 (reha-
bilitacja neurologiczna przewlekta w szpitalu) wycenionego zgodnie z zatgcznikiem 1r do
zarzadzenia 80/2013/DS0Z z 16 grudnia 2013 r. na 100 pkt.,37 co dla wyceny punktu na
poziomie 1 PLN (wycena na podstawie kontraktu Niepublicznego Zespotu Leczniczo-Re-
habilitacyjnego Centrum Kompleksowej Rehabilitacji Sp. z 0.0. w 2015 roku) daje koszt 1
dnia hospitalizacji na poziomie 100 PLN. Przyjeto zatozenie, Ze czas pobytu na oddziale
rehabilitacji neurologicznej wynosi 42 dni (warto$¢ maksymalna dla RPNS01, nizsza od
$redniego czasu raportowanego w NFZ (dane NFZ z 2014 roku - zatgcznik IV.5 do infor-
macja prezesa NFZ o dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za IV kwartat 2014
roku), tj. 43,5 dnia.?3

W zakresie kosztéw ambulatoryjnych wykorzystano procedure 5.11.00.0000001 (porada
lekarska rehabilitacyjna) wyceniong zgodnie z zatgcznikiem 1n do zarzgdzenia
80/2013/DS0OZ z 16 grudnia 2013 r.38 na 26 pkt., co dla wyceny punktu na poziomie 1,30
PLN (wycena na podstawie kontraktu Niepublicznego Zespotu Leczniczo-Rehabilitacyj-
nego Centrum Kompleksowej Rehabilitacji Sp. z 0.0. w 2015 roku) daje koszt porady na
poziomie 33,8 PLN. Przyjeto zatozZenie, Ze srednia liczba porad /wizyt w poradni rehabili-
tacji w roku wynosi 1,47 (dane NFZ z 2014 roku - zatgcznik IV.5 do informacja prezesa
NFZ o dziatalno$ci Narodowego Funduszu Zdrowia za IV kwartat 2014 roku).33

2.5 Dyskontowanie

Zgodnie z wytycznymi AOTM, nie dyskontowano ani efektéw, ani kosztow.

2.6 Analizowane scenariusze

Analiza scenariuszowa objeta scenariusz obecny, w ktérym przedstawiono sytuacje, w
ktorej Botox® we wnioskowanym wskazaniu nie jest refundowany, oraz scenariusze
nowe (najbardziej prawdopodobny, minimalny i maksymalny), w ktérych przedstawiono
prognozy wptywu na budzet zwigzane z refundacjg preparatu Botox®.

Scenariusz obecny odpowiada ilosciowej prognozie rocznych wydatkéw podmiotu zobo-
wigzanego do finansowania Swiadczen ze sSrodkéw publicznych, jakie bedg ponoszone na
leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we whniosku, z wyszczegélnieniem
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sktadowej wydatkow stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii przy zato-
zeniu, ze minister wiasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu refundacjg, o
ktérej mowa wart. 11 ust. 1 ustawy lub decyzji o podwyzszeniu ceny, o ktérej mowa w art.
11 ust. 4 ustawy.

Scenariusze nowe odpowiadajg ilosciowej prognozie rocznych wydatkéw podmiotu zo-
bowigzanego do finansowania swiadczen ze Srodkéw publicznych, jakie bedg ponoszone
na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem
sktadowej wydatkéw stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii przy zato-
zeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacjg, o ktérej
mowa w art. 11 ust. 1 ustawy lub decyzje o podwyzszeniu ceny, o ktérej mowa w art. 11
ust. 4 ustawy.

Wyniki analizy inkrementalnej pokazujacej réznice miedzy kosztami komplementarnych
scenariuszy obecnych i nowych stanowig szacunki dodatkowych wydatkéw podmiotu zo-
bowigzanego do finansowania swiadczen ze Srodkéw publicznych, jakie bedg ponoszone
na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, stanowigcych roz-
nice pomiedzy prognozami, z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej re-
fundacje ceny wnioskowanej technologii, w tym minimalnych i maksymalnych wariantéw
dla tego oszacowania.

Analize scenariuszowg przygotowano w oparciu o zatozenia:

e dawkowanie preparatu Botox®;
¢ uwzglednienia prawdopodobienistwa przerwania leczenia.

W tabeli 19 zestawiono zmienne testowane w analizie scenariuszowej (zestawienie tabe-
laryczne wartosci, na podstawie ktérych dokonano oszacowan, o ktérych mowa w pkt. 1-
3,617, oraz prognoz, o ktérych mowa w pkt. 4i5).

W zakresie dawkowania Botox®:

e W scenariuszu najbardziej prawdopodobnym, przyjeto zatozenie, Ze przecietne
dawkowanie preparatu Botox® we wnioskowanym wskazaniu wynosi 250 j. ($red-
nia dawka wskazywana przez ekspertéw klinicznych w trakcie Spotkania Rady
Ekspertow dotyczgcego mozliwosci leczenia pacjentéw z poudarowg spastyczno-
$cig konczyny dolnej (Krakow 04.12.2015)).

e W scenariuszu minimalnym, przyjeto zatozenie, Ze przecietne dawkowanie prepa-
ratu Botox® we wnioskowanym wskazaniu wynosi 200 j. (minimalna dawka wska-
zywana przez ekspertow klinicznych w trakcie Spotkania Rady Ekspertow doty-
czgcego mozliwosci leczenia pacjentéw z poudarowg spastycznoscig konczyny
dolnej (Krakow 04.12.2015)).

e W scenariuszu najbardziej prawdopodobnym, przyjeto zatozenie, zZe przecietne
dawkowanie preparatu Botox® we wnioskowanym wskazaniu wynosi 300 j. (mak-
symalna dawka wskazywana przez ekspertéw klinicznych w trakcie Spotkania
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Rady Ekspertow dotyczacego mozliwosci leczenia pacjentéw z poudarows spa-
stycznoscig konczyny dolnej (Krakow 04.12.2015)).

Nalezy podkresli¢, Ze mimo iz maksymalna dawka jest jednocze$nie zalecang w ChPL i
programie lekowym dawkag, to wg opinii ekspertow, w praktyce dawka podawana zalezy
gtéwnie od stanu klinicznego, stagd w scenariuszu najbardziej prawdopodobnym uzasad-
nione jest uzycie w obliczeniach przecietnej dawki stosowanej w praktyce kliniczne;j.

W zakresie prawdopodobienstwa przerwania leczenia:

e W scenariuszach minimalnym i najbardziej prawdopodobnym, zastosowano
prawdopodobienstwa wykorzystane w scenariuszu podstawowym analizy ekono-
micznej, w ktorym pacjenci przerywajg leczenie zgodnie z regutami opisanymi w
programie lekowym oraz z powodu zgonu.

e W scenariuszu maksymalnym przyjeto zatozenie, Ze pacjenci nie przerywaja lecze-
nia i nie umierajg w horyzoncie analizy.”

*Nalezy podkresli¢, ze zalozenie przyjete w scenariuszu maksymalnym jest catkowicie nierealne w praktyce
{nawet jesli pacjenci nie przerywajg leczenia z powodu braku skutecznosci, to z pewnoscig prawdopodo-
bienstwo zgonu w tej populacji nie jest rowne 0), niemniej w celu wskazania maksymalnego limitu wydat-
kéw we wnioskowanym wskazaniu, zdecydowano o pokazaniu wynikéw dla tego scenariusza. Scenariusz
ten posrednio adresuje rowniez niepewno$¢ dotyczaca liczebnosci leczonej populacji — patrz rozdziat 2.1.2
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Tabela 18. Zatozenia analizy scenariuszowej.

. - . . Koszt monitorowania .
Liczebnosci populacji Dawka preparatu Koszt podania leczenia (na 4- Przerwanie
wlaczanej do leczenia Botox na podanie leczenia L leczenia

miesieczny cykl

" ]ak w analizie
104,00 PLN

ekonomicznej -
200j. scenariusz
podstawowy (patrz
tabela 20)

Scenariusz minimalny

Scenariusz maksymalny 1000 300 j. 104,00 PLN mr Brak | fp;g}z tabelq
" "’ Jak w analizie
Scenariusz najbardziej ekonomicznej -
1000 250]. 104,00 PLN 62,30 PLN scenariusz
prawdopodobny s
tabela 20)

Tabela 19. Zatozenia analizy scenariuszowej - liczba podan /pacjenta.

-----ﬂ-ﬂﬂ---

| Scenariusz minimalny i naj bard21e] prawdopodobny rO 541r0 621r0 54‘r0 5 ‘rO 4g‘r0 43ir0 39‘r0 3g‘r0 33ir0 311@
ml , 006000000000
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2.7 Uzasadnienie utworzenia odrebnej grupy limitowej

Analizowana technologia jest kwalifikowana do istniejgcej grupy limitowej — 1055.2, tok-
syny botulinowe - 2, w ktérej jest juz obecnie refundowana w ramach programoéw leko-
wych:

e B.28.: ,Leczenie dystonii ogniskowych i potowiczego kurczu twarzy (ICD-10
G 24.3,G244,G245,G 24.8,G 51.3)";

e B.30.: ,Leczenie spastycznosSci w moézgowym porazeniu dzieciecym (ICD-10
G 80);

e B.57.:,Leczenie spastycznosci koficzyny gornej po udarze mozgu z uzyciem tok-
syny botulinowej typu A (ICD-10 161, 163, 169)”;

e B.73.:,Leczenie neurogennej nadreaktywnosci wypieracza (ICD-10 N31)”.

Wprowadzenie refundacji w nowym wskazaniu nie wigze sie z konieczno$cig stworzenia
oddzielnej grupy limitowej lub dotgczenia do istniejgcej grupy limitowej, a jedynie roz-
szerzenia zakresu wskazan refundacyjnych. W zwigzku z powyzszym, niniejsza analiza
nie wymaga wskazania dowodéw spetnienia kryteriéw, o ktérych mowa w art. 15 ust. 2
ustawy, i wymagan, o ktorych mowa w art. 15 ust. 3 pkt 2 ustawy.
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3 Wyniki

3.1 Szacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowia-
zanego do finansowania Swiadczen ze Srodkow publicznych, ponoszo-
nych na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wnio-
sku, z wyszczegoélnieniem skltadowej wydatkow stanowiacej refundacje
ceny wnioskowanej technologii

Szacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze Srodkéw publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentow w stanie klinicz-
nym wskazanym we wniosku przeprowadzono mnozac szacowang liczebno$¢ populacji
docelowej wskazanej we wniosku (rozdziat 2.1.2) przez sume czasu pobytu na oddziale
rehabilitacji neurologicznej tj. 42 dni i wyceny $wiadczenia rehabilitacyjnego w warun-
kach szpitalnych, tj. 100,00 PLN oraz iloczynu sredniej liczby porad /wizyt w poradni re-
habilitacji tj. 1,47 wizyty i sSredniej wyceny swiadczenia rehabilitacyjnego w warunkach
ambulatoryjnych, tj. 33,80 PLN. Dla szacowanej liczebnosci populacji docelowej wskaza-
nej we wniosku, tj. 5530 (610-15880) pacjentéw, szacowane aktualne wydatki podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkéw publicznych, ponoszonych na le-
czenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku wynoszg 23 500 764 zt
(od 2 592 308 zt do 67 485 014 zt). Nalezy podkresli¢, ze wydatki te sg prawdopodobnie
zawyzone ze wzgledu na fakt, ze rehabilitacja spastycznosci jest jednym z elementéw re-
habilitacji pacjentow po udarze. Fakt ten nie wptywa na wiarygodnos¢ wynikow oszaco-
wan przedstawianych ponizej, poniewaz przyjeto konserwatywne zatozenie, zZe czas re-
habilitacji pacjentow otrzymujgcych i nieotrzymujgcych terapii toksyng botulinowg jest
taki sam i nie wptywa na koszty inkrementalne zwigzane z refundacjg preparatu Botox®.

Poniewaz preparat Botox® nie jest w tej chwili refundowany w stanie klinicznym wska-
zanym we wniosku, koszty aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych, ponoszonych na leczenie preparatem
Botox® pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku wynoszg 0 PLN.

3.2 Scenariusz obecny

W tabeli ponizej zestawiono koszty roczne dla scenariusza obecnego. Ze wzgledu na réz-
nice w liczebnosci populacji leczonych, wyniki przedstawiono w dwoch wariantach: dla
scenariuszy minimalnego i najbardziej prawdopodobnego oraz scenariusza maksymal-
nego.
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Tabela 20. Wyniki analizy - scenariusz obecny.

kosztow

Scenariusz najbardziej prawdopodobny i minimalny

Monitorowanie Nf 97 633 zt 198 700 zt 278 637 z{.]' 341088 zt
leczenia - - u
.

' -y -e
I Rehabilitacja 2219946 7 4517 988 zi 6335585 7zt l. 7 755563 zt
% . .
I Razem 2317578 zt 4716 688 zt 6614222z l' 8096 651 zt
I Scenariusz maksymalny v
I Monitorowanie 124 600 zt 311 500 zt 498 400 z{l 685 300 zt
leczenia . . .
H ] »
I Rehabilitacja 2833124 7 7 082 810 zt 11332 496 zt II 15582182zt

. 2957724 zt . 7 394 310zt ! 11830 896 zt |. 162674822’;'

3.3 Scenariusz najbardziej prawdopodobny

Oszacowane koszty catkowite zwigzane z prowadzeniem leczenia w wariancie uwzgled-
niajacym RSS wyniosa od [
I o lpowiednio w1, 2, 3. i

4. roku analizy. W wariancie nieuwzgledniajgcym proponowanego RSS koszty catkowite
zwigzane z prowadzeniem leczenia wyniosg od 6 390 252 zt w 1. roku do 22 324 872 zt
w 4. roku i bedg wyzsze w stosunku do kosztow prowadzenia leczenia w niezmienionych
warunkach (scenariusz obecny) o 4 072 674 zt, 8 288 622 zt, 11 623 154 zti 14 228 221
zt odpowiednio w 1, 2., 3. i 4. roku analizy.
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Tabela 21. Wyniki analizy - scenariusz najbardziej prawdopodobny.

Koszt podania leczenia ﬁ' 162982 z{ 331698zt I' 465 141 z{ 569 392 zt
Koszt monitorowania 97 633 zi " 278 637 zt N 341088 zt
' Koszt rehabilitacji 2219946 zt N 6 335585 z{ N 7 755 563 zt
' Koszt catkowity leczenia _ N _ _

Zmiana kosztéw

Koszt leku (Botox®) II I |l _ _
Koszt podanla leczenla - 162982 zt 331698zt - 465 141 7zt 569 392 7zt

 Koszt catkowity 1—- — - — |- — B —
Koszt leku (Botox®) “ 39096917t 7956924 74 Il 11158 01424 _ 13 658 830 zt
FKoszt podania leczenia II 162982 zi N 331698zt II 465 141 zt ” 569392 zt
' Koszt monitorowania II 97 633 zt N 198700 zi Il 278 637 zt "’ 341088 zt
' Koszt rehabilitacji II 2219946 =zt N 4517988zt II 6 335585 zt ! 7 755 563 zt
'Koszt catkowity leczenia JL 6390 252 zt N 13 005 310 Z{JL 18 237 377 zt N 22324872zt
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Koszt podania leczenia —' 162982 zi
Koszt monitorowania ‘. -zt
rKoszt rehabilitacji Il -zt
' Koszt catkowity leczenia JL 4072 674 =zt

Koszt leku (Botox®) - 3909 691 zt

7956924Z{I- 11 158 014 zt ' 13 658830 zt

" H
331698 zt I' 465 141 zt 569 392 zt

- zi -z

-z

14228221 zt

8288622 Z{J. 11 623 154 z{
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3.4 Scenariusz minimalny

Oszacowane koszty catkowite zwigzane z prowadzeniem leczenia w wariancie uwzgled-
niajacym RSS wyniosa od [
I o lpowiednio w1, 2, 3. i

4. roku analizy. W wariancie nieuwzgledniajgcym proponowanego RSS koszty catkowite
zwigzane z prowadzeniem leczenia wyniosg od 5 608 313 zt w 1. roku
do 19 593 106 zt w 4. roku i bedg wyzsze w stosunku do kosztéw prowadzenia leczenia
w niezmienionych warunkach (scenariusz obecny) o 3 290 735 zi, 6 697 237 z,
9391552 zti11 496 456 zt odpowiednio w 1., 2, 3.1 4. roku analizy.
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Tabela 22. Wyniki analizy - scenariusz minimalny.

Koszt podania leczenia " 162982 z{ 331698zt I' 465 141 z{ 569 392 zt

97 633 zi 278 637 zt 341088 zt

KOSZt monitorowania

L}
6 335585 Z’f 7 755 563 zt

w»
2219946 zt

y
Koszt rehabilitacji

¥
Koszt catkowity leczenia

Zmiana kosztéw

Koszt leku (Botox®) II I |l _ _
Koszt podanla leczenla - 162982 zt 331698zt - 465 141 7zt 569 392 7zt

 Koszt catkowity 1—- — - — |- — B —
Koszt leku (Botox®) “ 31277532 6365 539 71 Il 89264117t _ 10927 064
FKoszt podania leczenia II 162982 zi N 331698zt II 465 141 zt ” 569392 zt
' Koszt monitorowania II 97 633 zt N 198700 zi II 278 637 zt "’ 341088 zt
' Koszt rehabilitacji II 2219946 =zt N 4517988zt II 6 335585 zt ! 7 755 563 zt
'Koszt catkowity leczenia JL 5608 313 zt N 11 413 925 Z{JL 16 005 774 zt N 19593106 zt
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Zmiana Kosztow

@ A

[ Koszt podania leczenia —' 162982 zi

| | | -,
Il . tH

JL 3290735z N

Koszt monitorowania
P
Koszt rehabilitacji

y
Koszt catkowity leczenia

6365539Z{|- 8926411zt ' 10927 064 zt

331698 zt I' 465 141zt -. 569 392 zt
-zt .: -zt

-zt N -zt

6697 237 Z{JL 9391552z N 11496 456 zt
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3.5 Scenariusz maksymalny

Oszacowane koszty catkowite zwigzane z prowadzeniem leczenia w wariancie uwzgled-
niajacym RSS wyniosa od [
Y o powiednio w 1., 2,

3.i4. roku analizy. W wariancie nieuwzgledniajgcym proponowanego RSS koszty catko-
wite zwigzane z prowadzeniem leczenia wyniosg od 9 153 244 zt w 1. roku
do 50 342 842 zt w 4. roku i bedg wyzsze w stosunku do kosztéw prowadzenia leczenia
w niezmienionych warunkach (scenariusz obecny) o 6 195 520 zt, 15 488 800 z,
24 782 080 zti 34 075 360 zt odpowiednio w 1., 2, 3.1 4. roku analizy.
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Tabela 23. Wyniki analizy - scenariusz maksymalny.

y
Koszt rehabilitacji

¥
Koszt catkowity leczenia

Koszt leku (Botox) II. I |l I _
Koszt podanla leczenla - 208 000 zt 520 000 zt - 832 000 zt 1144 000 z{

Koszt catkowity leczenla _ ' _ |- _ ' _
Koszt leku (Botox) “ 5987 5202t _ 14 968 800 74 Il 23950080t _ 32931360 7t
[ Koszt podania leczenia II 208 000 zt N 520000 zt II 832 000 zt ” 1144 000 zt
' Koszt monitorowania II 124 600 zi N 311500 zt II 498 400 zt "’ 685 300 zt
'Koszt rehabilitacji II 2833124 z N 7082810 zt II 11 332 496 zt ! 15582182 zt
'Koszt catkowity leczenia JL 9153 244 7 N 22883110 Z{JL 36 612 976 zt N 50342842 zt

Koszt podania leczenia " 208 000 z{ 520 000 zt I' 832 000 z{ 1144 000 zt

L ]
Koszt monitorowania |' 124 600 zt 311500 zt I' 498 400 zt 685 300 zt

w»
ll 2833124 Z{ 7 082 810 zt Il

L}
11 332 496 zt 15582182 zt

Zmiana kosztow
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Koszt podania leczenla—' 208 000 zt
Koszt monitorowania ‘. -zt
rKoszt rehabilitacji Il -zt
' Koszt catkowity leczenia JL 6 195 520 zt

Koszt leku (Botox) - 5987 520 zt

149688002&'- 23 950 080 zt ' 32931360zt

" H
520000 zt I' 832 000 zt 1144 000 zt

] ]
- zi -z

t ::
- -z

34075360 zt

15 488 800 Z{J. 24 782 080 z{
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4 Podsumowanie i wnioski

W niniejszym dokumencie przedstawiono analize wptywu na budzet NFZ zastosowania
preparatu Botox® (toksyna botulinowa typu A) w leczeniu poudarowej spastycznosci
konczyny dolnej u dorostych pacjentéow. Koszty refundacji w niniejszej analizie ograni-
czono do kosztow preparatu Botox®, poniewaz w chwili obecnej zaden z dostepnych pre-
paratéw toksyny botulinowej nie jest zarejestrowany ani refundowany we wnioskowa-
nym wskazaniu. W analizie szacowano koszty lekéw, koszty podania i monitorowania le-
czenia oraz koszty rehabilitacji. Analize wykonano z perspektywy ptatnika publicznego
(NFZ), przyjmujac czteroletni horyzont analizy. Koszt terapii preparatem Botox® szaco-
wano w oparciu o aktualne w dniu wnioskowania obwieszczenie MZ oraz zaproponowany
przez wnioskodawce RSS.

Do gtéwnych ograniczen prezentowanej analizy nalezy brak wiarygodnych danych po-
zwalajgcych na oszacowanie liczebnosci docelowej populacji oraz przecietnej dawki pre-
paratu Botox® stosowanej w tej populacji, a takze brak danych klinicznych oceniajgcych
skutecznos¢ i bezpieczenstwo 4-letniej terapii toksyng botulinowg we wnioskowanym
wskazaniu. Nalezy podkredli¢, Zze prezentowane ograniczenia starano sie uwzgledni¢ w
analizie scenariuszowe;j.

Analiza wptywu na budzet wykazata, ze:

e Dla scenariusza najbardziej prawdopodobnego koszty catkowite zwigzane z pro-
wadzeniem leczenia w wariancie uwzgledniajagcym RSS wyniosa _

odpowiedniow 1, 2, 3. i
4. roku analizy. W wariancie nieuwzgledniajgcym proponowanego RSS koszty cat-
kowite zwigzane z prowadzeniem leczenia wyniosg od 6 390 252 zt w 1. roku
do 22 324 872 zt w 4. roku i bedg wyzsze w stosunku do kosztow prowadzenia
leczenia w niezmienionych warunkach (scenariusz obecny) o 4 072 674 z,
8288622z, 11623154 zti14 228 221 zt odpowiednio w 1,, 2,, 3.1 4. roku analizy.

e Dlascenariusza minimalnego koszty catkowite zwigzane z prowadzeniem leczenia

w wariancie uwzgledniajacym RSS wyniosa od || G

I
I
_ odpowiednio w 1., 2,, 3. i 4. roku analizy.
W wariancie nieuwzgledniajgcym proponowanego RSS koszty catkowite zwigzane
z prowadzeniem leczenia wyniosg od 5 608 313 zt w 1. roku do 19 593 106 zt w 4.
roku i bedg wyzsze w stosunku do kosztow prowadzenia leczenia w niezmienio-
nych warunkach (scenariusz obecny) o 3 290 735 zt, 6 697 237 zi
9391552 zti 11496 456 zt odpowiednio w 1., 2., 3.i 4. roku analizy.
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Dla scenariusza maksymalnego koszty catkowite zwigzane z prowadzeniem lecze-
nia w wariancie uwzgledniajgcym RSS wyniosg od _
I o c > owiednio w 1, 2, 3. i 4. roku analizy.

W wariancie nieuwzgledniajgcym proponowanego RSS koszty catkowite zwigzane
z prowadzeniem leczenia wyniosg od 9 153 244 zt w 1. roku
do 50 342 842 zt w 4. roku i bedg wyzsze w stosunku do kosztow prowadzenia
leczenia w niezmienionych warunkach (scenariusz obecny) o 6 195 520 zi,
15 488 800 zt, 24 782 080 zti 34 075 360 zt odpowiednio w 1, 2, 3. i 4. roku ana-
lizy.

Analiza wykazata umiarkowany wzrost wydatkéw NFZ zwigzanych z wprowadzeniem re-
fundacji preparatu Botox® w populacji pacjentow z poudarowg spastycznoscig kofczyny

dolnej

w wysokosci | o i owicdnio w 4.

roku analizy przy zatozeniach scenariusza najbardziej prawdopodobnego w wariancie
uwzgledniajgcym RSS.
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Aneks 1. Czestosc¢ zaburzen polykania w populacji po udarze
mozgu

Liczba badanych Odsetek dysfagii
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*w zaleznosci od metody pomiaru.
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Aneks 2. Lista uczestnikéow Spotkania Rady Ekspertow
dotyczacego mozliwosci leczenia pacjentéw z poudarowa
spastycznoscia konczyny dolnej
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Aneks 3. Minimalne wymagania wobec analiz wplywu na bu-

dzet

Czy zawiera oszacowanie rocznej liczebnosci populacji:

- 0r e,
a) obejmujacej wszystkich pacjentéw, u ktérych wniosko-
1 wana technologia moze by¢ zastosowana,

b) docelowej, wskazanej we wniosku,

l_._.-_._——_.—._-—
¢) w ktérej wnioskowana technologia jest obecnie stoso- 21.3
wana? o

. Czy zawiera oszacowanie rocznej liczebnosci populacji, w

2 ktérej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zato- 2.1.4

zeniu, wydania decyzji o objeciu refundacjg?

srodkéw publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentéw w

stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegélnie-
niem skladowe] wydatkow stanowigcej refundacje ceny

u ) Czy zawiera oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw "
3.1
wnioskowanej technologii, o ile wystepuje?
’ Czy zawiera iloSciowa prognoze rocznych wydatkéw Srod- )
kéw publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjen-

tow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszcze-

golnieniem skladowej wydatkéw stanowiacej refundacje 3.2 Scenariusz

ceny wnioskowanej technologii, przy zatozeniu, ze minister
wilasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu re-
fundacjg?

3
t
P —"
Czy zawiera iloSciowa prognoze rocznych wydatkéw pod-
5

obecny

miotu zobowigzanego do finansowania §wiadczen ze Srod-
kéw publicznych, jakie beda ponoszone na leczenie pacjen-

tow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszcze- scenariusze

3.3-35
nowe

gblnieniem skladowej wydatkéw stanowigcej refundacje
ceny wnioskowanej technologii, przy zatozeniu, ze minister
wilasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refunda-
cja?

L4 L1
Czy zawiera oszacowanie dodatkowych wydatkow $rodkéw
publicznych, jakie beda ponoszone na leczenie pacjentéw w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku, stanowigcych

Koszty inkre-
roznice pomiedzy prognozami, o ktérych mowa w pkt. 415,z mentalne
wyszczegdlnieniem skltadowej wydatkow stanowigcej refun-

dacje ceny wnioskowanej technologii?

3.3-35
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Czy zawiera minimalny i maksymalny wariant oszacowania,
o0 ktérym mowa w pkt. 6?

Czy zawiera zestawienie tabelaryczne wartosci, na podstawie
ktérych dokonano oszacowan?

ml

cze$ciowo nie

~S—
H

d - lek

Czy zawiera wyszczegolnienie zalozen, na podstawie ktérych r;g rf(zizwafly
doki A, jInosci zatozen dot h '
okonano oszacowaf, w szczegblnosci zatozent dotyczacych . wiosek 0 po-

kwalifikacji wnioskowanej technologii do grupy limitowej

. . o szerzenie wska-
i wyznaczenia podstawy limitu?

zania refunda-
cyjnego

9
F—-__'_1
Czy zawiera dokument elektroniczny, umozliwiajacy powto-
10 rzenie wszystkich kalkulacji, w wyniku ktérych uzyskano - dotaczono
oszacowania oraz prognozy?
P —_
- Czy oszacowania i prognozy dokonywane sg w horyzoncie
11 czasowym wilasciwym dla analizy wplywu na budzet (nie 2.2
krétszy niz 2 lata)?

l Czy oszacowania oraz prognozy dokonano na podstawie i
2 2.1.3i2.1.4

oszacowan rocznej liczebnosci populacji?
H H
Czy jezeli nie jest mozliwe przedstawienie wiarygodnych
oszacowan rocznej liczebnosci populacji analiza zawiera do-

datkowy wariant, w ktérym oszacowania te uzyskano w opar-

ciu o inne?

Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacja obejmuja instrumenty dzielenia ryzyka, to czy
oszacowania i prognozy (pkt. 1-7), zostaly przedstawione w nastepujacych wariantach:

13 2131214

H 5
14 " a) z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia
: ryzyka,
—_— e rm—e—ee——————————————————————————————
b) bezuwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia
ryzyka?

lek refundo-
Czy jezeli wnioskowane warunki objecia refundacja obejmuja wany, wniosek
15 utworzenie nowej, odrebnej grupy limitowej, analiza zawiera nie dotyczy 0 po-szerzenie
wskazanie dowoddéw spelnienia wymagan ustawowych? wskazania re-
fundacyjnego
Czy jezeli wnioskowane warunki objecia refundacja obejmuja lek refundp-
e e - ) ) wany, wniosek
kwalifikacje do wspdlnej, istniejacej grupy limitowej, analiza )
16 . ; i , .. nie dotyczy 0 po-szerzenie
wplywu na budzet zawiera wskazanie dowoddéw spelnienia )
Aatt ustawowveh? wskazania re-
ymag Wy fundacyjnego

52/58



Botox® w leczeniu poudarowej spastycznosci konczyny dolnej — analiza wptywu na budzet

Spis tabel

Tabela 1. Problem decyzyjny zdefiniowano w schemacie PICO. ... s 10
Tabela 2. Zapadalno$¢ na udar mozgu — dane rejeStrOWe. . 14
Tabela 3. Rozpowszechnienie udaréw mézgu w Polsce — dane WHO. ... 15
Tabela 4. Smiertelnoéé spowodowana udarami mézgu — dane rejeStroWe. ... 16
Tabela 5. Rejestr Narodowego Programu Profilaktyki i Leczenia Udaru Mézgu -
SZCZEGOTOWE QAL ..ovirveieissreies s sss s see st s vs s s s et s s 88 88 8 88 RS S 8 RS S R0 16
Tabela 6. Hospitalizacje z powodu udaru mézgu zakoriczone zgonami - statystyki JGP

A U ) PPN 17
Tabela 7. Czestos$¢ wystepowania spastyczno$ci koriczyny dolnej po udarze. ... 18
Tabela 8. Czesto$¢ wystepowania spastyczno$ci po udarze o stopniu nasilenia 22 pkt.

T T 1 0T TN 18
Tabela 9. Zapadalno$¢ na udar moézgu — dane rejeStrowe. s ——— 21
Tabela 10. Czestos¢ infekcji w badaniu Langhorne 2000...... s 22
Tabela 11. Szacowanie liczebnosci populacji docelowej, na podstawie zatozeni uzyskanych z
danych lHteraturOWyCh. s ——— 23
Tabela 12. Opinie ekspertéw na temat wielkosci populacji docelowej. ... 24

Tabela 13. Dane ze sprawozdarn NFZ dotyczace programu lekowego , Leczenie spastycznosci
koniczyny gornej po udarze mozgu z uzyciem toksyny botulinowej typu A (ICD-10 161, 163,

L 24
Tabela 14. Liczebno$¢ populacji 18CZONE). s s s 25
Tabela 15. Obecny i wnioskowany poziom finansowania preparatu Botox® (toksyna

DOTUIINOWE] EYPU A trerveiieuusiessiss s ssssessssssssssss s sss s ssssss st s ss s s s et s s s s 8 s 48 48 88 e s e 0 29
Tabela 16. Koszty jednostkowe zwiazane z podaniem leku w programie lekowym. ... 30
Tabela 17. Wycena procedury zwigzanej z monitorowaniem stanu pacjentow. ... 31
Tabela 18. Zatozenia analizy SCENArTUSZOWE]. . s sss s s st s s ssss s seess 35
Tabela 19. Zatozenia analizy scenariuszowej - liczba podan/pacjenta. ... 35
Tabela 20. Wyniki analizy — SCENATiUSZ ODECIY. v ssss s sss s sssssssssss s s sssss ssssssess 38
Tabela 21. Wyniki analizy - scenariusz najbardziej prawdopodobny...... 39
Tabela 22. Wyniki analizy — scenariusz Minimalny. ... s 42
Tabela 23. Wyniki analizy — scenariusz MakSyMalNy. ... ssssssssssness 45

53/58



9% HealthQuest

Pismiennictwo

1 Kjellstrom T., Norrving B., Shatchkute A. Helsingborg Declaration 2006 on European
stroke strategies. Cerebrovasc Dis 2007; 23: 231-241.

2World Health Organization. The World Health Report. WHO 2000.

3 Szczudlik A [red.] Postepowanie w udarze moézgu, Neurol Neurochir Pol 2008; 42 (supl.
3).

4 Gajewski P [red.]. Interna Szczeklika. Podrecznik choréb wewnetrznych 2012. Medycyna
Praktyczna, Krakow 2010.

> Sommerfeld DK, Eek E, Svensson A-K, Holmqvist LW, von Arbin MH. Spasticity After
Stroke: Its Occurrence and Association With Motor Impairments and Activity Limitations.
Stroke. 2004;35:134-1309.

6 Wissel ], Ward AB, Erztgaard P, et. al. European Consensus Table On The Use Of Botuli-
num Toxin Type A In Adult Spasticity. ] Rehabil Med 2009; 41: 13-25.

7 Agencja Oceny Technologii Medycznych Wydziat do Spraw Systemow Ochrony Zdrowia.
Whiosek o objecie refundacjg Leku Dysport (toksyna botulinowa typ A do wstrzykiwan)
we wskazaniu: leczenie spastycznosci konczyny gérnej po udarze moézgu z uzyciem tok-
syny botulinowej typu A (ICD-10:163; 161; 169). Analiza weryfikacyjna. 23 sierpnia 2013.

8 Wissel ], Schelosky LD, Scott ], Christe W, Faiss JH, Mueller ]. Early development of spas-
ticity following stroke: A prospective, observational trial. Journal of Neurology
2010;257:1067-1072.

9 Watkins CL, Leathley M], Gregson ]JM, Moore AP, Smith TL, Sharma AK. Prevalence of
spasticity post stroke. Clin Rehabil 2002;16(5):515-22.

10 Agencja Oceny Technologii Medycznych. Wniosek o objecie refundacjg i ustalenie urze-
dowej ceny zbytu produktu leczniczego Botox (toksyna botulinowa typ A) w ramach pro-
gramu lekowego: ,Leczenie spastycznosci koiczyny gérnej po udarze moézgu z uzyciem
toksyny botulinowej typu A (ICD-10: 161; 163; 169). Analiza weryfikacyjna. 30 kwietnia
2014.

11 http://www.stat.gov.pl/cps/rde/xbcr/gus/Z0_stan_zdrowia_2009.pdf

12 Truelsen T, Piechowski-J6Zwiak B, Bonita R, Mathers C, Bogousslavsky ], Boysen G.
Stroke incidence and prevalence in Europe: a review of available data. Eur ] Neurol. 2006
Jun;13(6):581-98.

13 Gléwny Urzad Statystyczny, http://stat.gov.pl/obszary-tematyczne/roczniki-staty-
styczne /roczniki-statystyczne/rocznik-demograficzny-2015,3,9.html [dostep
20.11.2015].

14 Niewada M, Skowronska M, Ryglewicz D et al. Acute Ischemic Stroke Care and Outcome
in Centers Participating in the Polish National Stroke Prevention and Treatment Registry.
Stroke 2006;37:1837-1843.

54/58



Botox® w leczeniu poudarowej spastycznosci konczyny dolnej — analiza wptywu na budzet

15 Stowik A, Turaj W, Zwolifiska G, Rog T, Dziedzic T, et al. Stroke attack rates and case
fatality in the Krakow Stroke Registry. Czesto$¢ wystepowania i $miertelnos¢ z powodu
udaru mozgu w Krakowskim Rejestrze Udarowym. Neurologia i Neurochirurgia Polska
2007; 41, 4: 291-295.

16 Wawrzynczyk M, Pierzchata K, Braczkowska B, Manka-Gaca |, et al. Estimates of stroke
incidence and case fatality in Zabrze, 2005-2006. Wskazniki zapadalnosci i $miertelnosci
w udarze mozgu w populacji mieszkancow Zabrza wlatach 2005-2006. Neurologia i Neu-
rochirurgia Polska 2011; 45, 1: 3-10.

17 Sarti C, Stegmayr B, Tolonen H, Mahénen M, Tuomilehto ], Asplund K; WHO MONICA
Project. Are changes in mortality from stroke caused by changes in stroke event rates or
case fatality? Results from the WHO MONICA Project. Stroke. 2003 Aug;34(8):1833-40.

18 Niewada M. Szpitalny Rejestr Udaréw Moézgu w Polsce - analiza trzech edycji w latach
2001-2008. Ocena charakterystyki, postepowania terapeutycznego oraz rokowania cho-
rych z udarem niedokrwiennym i krwotocznym. Warszawa 2013.

19 Lundstrom E, Smits A, Terent A, et al. Time-course and determinants of spasticity dur-
ing the first six months following first-ever stroke. Journal of Rehabilitation Medicine.
2010; 42 (4):296-301.

20 Lundstrom E, Terent A, Borg ]. Prevalence of disabling spasticity 1 year after first-ever
stroke. European Journal of Neurology. 2008; 15 (6):533-539.

21 Peter P. Urban, Thomas Wolf, Michael Uebele, et al. Occurence and Clinical Predictors
of Spasticity After Ischemic Stroke. Stroke. 2010; 41 (9):2016-2020.

22 Leathley M.],, Gregson ].M., Moore A.P,, et al. Predicting spasticity after stroke in those
surviving 12 months. Clin Rehab 2004; 18: 438-443.

23 Welmer A.K,, von Arbin M.H., Holmqvist L.W,, et al. Spasticity and its association with
functioning and health-related quality of life 18 months after stroke. Cerebrovasc Dis
2006; 21: 247-253.

24 Lundstrom E. Spasticity after first-ever stroke. Acta Universitatis Upsaliensis. Digital
Comprehensive Summaries of Uppsala Dissertations from the Faculty of Medicine 464.
Uppsala 2009, p 67.

25 Earl N. James L. Shi G. Demos G. Dimitrova R. OnabotulinumtoxinA in Lower Limb Spas-
ticity: Safety results from a pooled analysis. Journal of the Neurological Sciences (2013)
333 SUPPL. 1 (e564). Date of Publication: 15 Oct 2013.

26 Urban PP, Wolf T, Uebele M, Marx ]], Vogt T, Stoeter P, Bauermann T, Weibrich C,
Vucurevic GD, Schneider A, Wissel ]. Occurence and clinical predictors of spasticity after
ischemic stroke. Stroke 2010;41:2016-2020.

27 Kuklina EV, Tong X, Bansil P, George MG, Callaghan WM. Trends in pregnancy hospital-
izations that included a stroke in the United States from 1994 to 2007: reasons for con-
cern? Stroke. 2011 Sep;42(9):2564-70.

28 Carr AS, Cardwell CR, McCarron PO, McConville J. A systematic review of population
based epidemiological studies in Myasthenia Gravis. BMC Neurol. 2010 Jun 18;10:46. doi:
10.1186/1471-2377-10-46. Review.

55/58



9% HealthQuest

29 Remesso GC, Fukujima MM, Chiappetta AL, Oda AL, Aguiar AS, Oliveira Ade S, do Prado
GF. Swallowing disorders after ischemic stroke. Arq Neuropsiquiatr. 2011 Oct;69(5):785-
0.

30 Langhorne P, Stott D], Robertson L, MacDonald ], Jones L, McAlpine C, Dick F, Taylor GS,
Murray G. Medical complications after stroke: a multicenter study. Stroke. 2000
Jun;31(6):1223-9.

31 Kwah LK, Harvey LA, Diong JH, Herbert RD. Half of the adults who present to hospital
with stroke develop at least one contracture within six months: an observational study. ]
Physiother. 2012;58(1):41-7.

32Jchwata Nr13/2015/111 Rady Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 15 wrze$nia 2015
r. w sprawie przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu
Zdrowia za Il kwartat 2015 r.

http://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/uchwaly-rady-nfz/uchwala-nr-
132015iii,6359.html [dostep: 07.12.2015].

33 Uchwata Nr4/2015/11 Rady Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 17 marca 2015 r. w
sprawie przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdro-
wia za [V kwartat 2014 r.

http://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/uchwaly-rady-nfz/uchwala-nr-
42015ii,6343.html [dostep: 07.12.2015].

34 Zatgcznik nr 1 (1k) do Zarzgdzenia Prezesa NFZ nr 85/2015/DGL z dnia 8 grudnia 2015.
Katalog swiadczen i zakresow - leczenie szpitalne - programy zdrowotne (lekowe).

35 Zatacznik 5a (Katalog ambulatoryjnych grup swiadczen specjalistycznych) do zarzadze-
nia nr 109/2015/BP Prezesa NFZ z dnia 30 grudnia 2015 roku

http://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/zarzadzenia-prezesa-nfz/zarzadzenie-nr-
1092015bp,6460.html

36 Zatacznik 5a (Katalog ambulatoryjnych grup swiadczen specjalistycznych) do zarzadze-
nianr 79/2014/DGL Prezesa NFZ z dnia 5 grudnia 2014 roku

http://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/zarzadzenia-prezesa-nfz/zarzadzenie-nr-
792014dsoz,6342.html

37 Zatgcznik 1r (Katalog Jednorodnych Grup Pacjentéw w stacjonarnej rehabilitacji lecz-
niczej) do zarzgdzenia nr 80/2013/DGL Prezesa NFZ z dnia 16 grudnia 2013 roku

http://nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/zarzadzenia-prezesa-nfz/zarzadzenie-nr-
802013ds0z,5837.html

38 Zatgcznik 1n (Katalog zakresow $wiadczen) do zarzadzenia nr 80/2013/DGL Prezesa
NFZ z dnia 16 grudnia 2013 roku

http://nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/zarzadzenia-prezesa-nfz/zarzadzenie-nr-
802013ds0z,5837.html

56/58



Botox® w leczeniu poudarowej spastycznosci konczyny dolnej — analiza wptywu na budzet

39 Sreeraj K, Thomas I, Nampoothiri M, Balan CS. Prevalence of post stroke complications
in south India: a descriptive study. International Journal Of Pharmacy & Technology.
2012;4(1):3859-3868.

40 Wartenberg KE, Stoll A, Funk A, Meyer A, Schmidt M, Berrouschot ]. Infection after
Acute Ischemic Stroke: Risk Factors, Biomarkers, and Qutcome. Stroke Research and
Treatment. 2011. Article ID 830614, 8 pages.

41 Barer DH. The natural history and functional consequences of dysphagia after hemi-
spheric stroke. ] Neurol Neurosurg Psychiatry. 1989;52: 236-241.

42 De Pippo KL, Holas MA, Reding M]. The burke dysphagia screening test: validation of its
use in patients with stroke. Arch Phys Med Rehabil. 1994;75:1284 -1286.

43 Gordon C, Hewer RL, Wade DT. Dysphagia in acute stroke. BM]. 1987;295:411- 414.

44 Gottlieb D, Kipnis M, Sister E, Vardi Y, Brill S. Validation of the 50ml 3 drinking test for
evaluation of post-stroke dysphagia. Disabil Rehabil. 1996;18:529 -532.

45 Hinds NP, Wiles CM. Assessment of swallowing and referral to speech and language
therapists in acute stroke. QJM. 1998;91:829-835.

46 Kidd D, Lawson ], Nesbitt R, MacMahon J]. Aspiration in acute stroke: A clinical study
with videofluoroscopy. QJM. 1993;86:825- 829.

47 Lim SH, Lieu PK, Phua SY, Seshadri R, Venketasubramanian N, Lee SH, Choo PW. Accu-
racy of bedside clinical methods compared with fiberoptic endoscopic examination of
swallowing (FEES) in determining the risk of aspiration in acute stroke patients. Dyspha-
gia. 2001;16:1- 6.

48 Odderson IR, Keaton ]JC, McKenna BS. Swallow management in patients on an acute
stroke pathway: quality is cost effective. Arch Phys Med Rehabil. 1995;76:1130 -1133.

49 Wade DT, Hewer RL. Motor loss and swallowing difficulty after stroke: frequency, re-
covery, and prognosis. Acta Neurol Scand. 1987;76:50 -54.

50 Chua KSG, Kong KH. Functional outcome in brainstem stroke patients after rehabilita-
tion. Arch Phys Med Rehabil. 1996;77:194 -197.

1 Daniels SK, Brailey K, Priestly DH, Herrington LR, Weisberg LA, Foundas AL. Aspiration
in patients with acute stroke. Arch Phys Med Rehabil. 1998;79:14-19.

52 Daniels SK, Brailey K, Foundas AL. Lingual discoordination and dysphagia following
acute stroke: analyses of lesion localization. Dysphagia. 1999;14:85-92.

53 Hamdy S, Aziz Q, Rothwell JC, Crone R, Hughes D, Tallis RC, Thompson DG. Explaining
oropharyngeal dysphagia after unilateral hemispheric stroke. Lancet. 1997;350:686-692.

% Hamdy S, Aziz Q, Rothwell ]JC, Power M, Singh KD, Nicholson DA, Tallis RC, Thompson
DG. Recovery of swallowing after dysphagic stroke relates to functional reorganization in
the intact motor cortex. Gastroenterology. 1998;115:1104 -1112.

5 Kim H, Chung CS, Lee KH, Robbins ]. Aspiration subsequent to a pure medullary infarc-
tion: lesion sites, clinical variables, and outcome. Arch Neurol. 2000;57:478-483.

% Mann G, Hankey G], Cameron D. Swallowing function after stroke: prognosis and prog-
nostic factors at 6 months. Stroke. 1999;30:744 -748.

57/58



9% HealthQuest

57 Meng NH, Wang TG, Lien IN. Dysphagia in patients with brainstem stroke: Incidence
and outcome. Am ] Phys Med Rehabil. 2000;79: 170-175.

58 Parker C, Power M, Hamdy S, Bowen A, Tyrrell P, Thompson DG. Awareness of dyspha-
gia by patients following stroke predicts swallowing performance. Dysphagia. 2004;19:28
-35.

59 Sala R, Munto M]J, de la Calle ], Preciado I, Miralles T, Cortes A, Molla R, Alcaide M. Swal-
lowing changes in cerebrovascular accidents: incidence, natural history, and repercus-
sions on the nutritional status, morbidity, and mortality. Rev Neurol. 1998;27:759 -766.

60 Schelp AQ, Cola PC, Gatto AR, Silva RG, Carvalho LR. [Incidence of oropharyngeal dys-
phagia associated with stroke in a regional hospital in Sao Paulo State - Brazil]. Arq Neu-
ropsiquiatr. 2004;62:503-506.

61 Sharma JC, Fletcher S, Vassallo M, Ross I. What influences outcome of stroke-pyrexia or
dysphagia? Int ] Clin Pract. 2001;55:17-20.

62 Smithard DG, O’Neill PA, Park C, Morris ], Wyatt R, England R, Martin DF. Complications
and outcome after stroke: does dysphagia matter? Stroke. 1996;27:1200 -1204

63 Teasell R, Foley N, Fisher ], Finestone H. The incidence, management, and complications
of dysphagia in patients with medullary strokes admitted to a rehabilitation unit. Dyspha-
gia. 2002;17:115-120.

58/58



