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Sakubitryl/walsartan w leczeniu dorostych pacjentéw z objawowg przewlektg niewydolnoscig serca z obnizong frakcjg wyrzutowg lewej komory.

INDEKS SKROTOW

DDD Zdefiniowana dawka dobowa
(Defined Daily Dose)

NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia
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Cel

Celem analizy racjonalizacyjnej jest przedstawienie rozwigzan dotyczacych refundacji lekéw, s$rodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego lub wyrobéw medycznych, ktérych wdrozenie spowoduje
uwolnienie $rodkow finansowych w wysokosci odpowiadajgcej, co najmniej wzrostowi kosztow finansowania

lekéw, wynikajgcemu z analizy wplywu na budzet ptatnika publicznego, dotyczacej finansowania ze $rodkow

publicznych sakubitrylu / walasartanu (SAC/VAL)

Metodyka

Analiza racjonalizacyjna odnosi sie do wynikow analizy wptywu na budzet refundacji sakubitrylu / walasartanu

—

SAC/VAL) w terapii dorostych pacjentéw z przewlekta niewydolnoscig serca. W analizie przedstawiono
rozwigzania, ktérych wprowadzenie w okresie styczen 2017— grudzien 2018 spowoduje oszczedno$ci w ramach

budzetu na refundacje pozwalajgce pokry¢ koszty refundacji wnioskowanej terapii.

Zrédtem oszczednosci pozwalajgcym na pokrycie wydatkéw zwigzanych z refundacjg sakubitrylu / walasartanu

stanowié

Wyniki
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Whioski
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Sakubitryl/walsartan w leczeniu dorostych pacjentdéw z objawowa przewlektg niewydolnoscig serca z obnizong frakcjg wyrzutowg lewej komory.

PROBLEM ZDROWOTNY

Zgodnie z definicja przedstawiong w wytycznych wydanych przez Europejskiego Towarzystwo
Kardiologiczne (ESC) niewydolno$¢ serca to zespot, w ktérym wystepujg typowe objawy podmiotowe
(m.in. dusznos$¢, zmeczenie oraz obrzeki wokét kostek), kidrym mogg towarzyszy¢ objawy
przedmiotowe (m.in. podwyzszone cisnienie w zytach szyjnych, trzeszczenia nad polami ptucnymi,
obrzek obwodowy), spowodowane nieprawidtowosciami budowy i/lub czynnosci serca, objawiajgcymi
sie zmniejszonym rzutem serca i/lub zwiekszonym cisnieniem wewnatrzsercowym wystepujgcymi

w stanie spoczynku lub w sytuacji stresowej. [1]

Stopien zaawansowania HF w wiekszosci badan klinicznych oceniany jest za pomocg czynnosciowej
klasyfikacji NYHA (ang. New York Heart Association) oceniajgcej poziom ograniczenia aktywnosci
fizycznej chorego (Tabela 1). Klasa | wg NYHA oznacza brak typowych objawéw HF wptywajgcych na
aktywnos¢ fizyczng pacjenta. Kolejne klasy okreslane sg niekiedy jako symptomy o odpowiednio

nasileniu fagodnym, umiarkowanym i ciezkim. [1]

Wykazano, ze wyzszy stopien nasilenia objawéw jest czynnikiem prognostycznym gorszego
rokowania w odniesieniu do ryzyka hospitalizacji i przezycia ogdlnego. Jednakze, w niektérych
sytuacjach nawet pacjenci z bezobjawowym HF (NYHA I) mogg mie¢ wysokie ryzyko hospitalizacji

i zgonu, gdyz ciezkos$¢ objawow nie koreluje w petni z czynnoscig komoér. [1]

Tabela 1.
Klasyfikacja HF wg NYHA

Klasa Opis

Bez ograniczenia aktywnosci fizycznej. Zwykta aktywnos¢ fizyczna nie powoduje uczucia dusznosci,
zmeczenia lub kotatania serca.

Niewielkie ograniczenie aktywnosci fizycznej. Komfort w spoczynku, zwykta aktywnos¢ fizyczna
powoduje uczucie dusznosci, zmeczenia lub kotatanie serca.

Znaczne ograniczenie aktywnosci fizycznej. Komfort w spoczynku, natomiast mniejsza niz przecietna
aktywnosc fizyczna powoduje uczucie dusznosci, zmeczenia lub kotatanie serca.

Niemozno$¢ wykonywania jakiejkolwiek aktywnosci fizycznej bez wystgpienia dyskomfortu. Objawy HF w

v spoczynku. Po podjeciu jakiejkolwiek aktywnosci fizycznej uczucie dyskomfortu wzrasta.

Zrédio: [1]

Frakcja wyrzutowa (EF) jest parametrem hemodynamicznym stuzgcym do oceny czynnosci
skurczowej serca. EF okresla procent objetosciowy krwi wypompowywanej z komory podczas
kazdego skurczu i oznacza sie jg na podstawie wynikéw badania echokardiograficznego. Najczesciej
oznacza sie¢ wylacznie frakcje wyrzutowg lewej komory serca (LVEF). Matematycznie LVEF mozna

opisa¢ nastepujgco:
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Sakubitryl/walsartan w leczeniu dorostych pacjentdéw z objawowa przewlektg niewydolnoscig serca z obnizong frakcjg wyrzutowg lewej komory.

objetos¢ koncowo rozkurczowa — ob jetos¢ koncowo skurczowa [1]

LVEF =

objetos¢ konicowo rozkurczowa

Prawidtowa wartos¢ LVEF miesci sie w granicach 70%-50%. Zaburzenia czynnosci skurczowej serca
mogg powodowaé zmniejszenie objetosci krwi wyrzucanej z komory serca. Im bardziej nasilone
dysfunkcje skurczowe tym wieksze odchylenie LVEF od normy. Wartos¢ LVEF <50% uznaje sie za
nieprawidtowa, $wiadczacg o zmniejszeniu wydolnosci serca. Wartos¢ LVEF posiada istotne
znaczenie prognostyczne u chorych z HF; Nizsza LVEF zwigzana jest z gorszym rokowaniem

odnosnie przezycia. [1]

HF mozna podzieli¢ w zaleznosci od wartosci frakcji wyrzutowej lewej komory (LVEF) na HF ze
zredukowang frakcjg wyrzutowg (LVEF <40%) oraz HF z zachowanga frakcjg wyrzutowa (LVEF 250%).
Zgodnie z najnowszymi wytycznymi ESC 2016, w przypadku gdy LVEF przyjmuje wartosci posrednie,
a wiec 40-49%, chorobe klasyfikuje sie jako HF o posredniej frakcji wyrzutowej. [1]

HF nalezy do chordb o zZtym rokowaniu. Ryzyko przedwczesnego zgonu w znacznym stopniu zalezy
od nasilenia objawéw chorobowych. Roczna $miertelno$¢ chorych z HF wedilug poszczegdinych klas
wg NYHA przedstawia sie nastepujgco:

e klasa |l —do 10%;

e klasa Il - 10-20%;

e klasa lll — 20-40%;

e klasa IV —40-60%. [1]

Wsrod pacjentow w Il i Il klasie wg NYHA przewazajg zgony nagte (59-64%), natomiast
w zaawansowanych stadiach HF (IV klasa wg NYHA) zgony nastepujg gtéwnie z powodu progres;ji

choroby. [1]

Leczenie przewlektej HF wigze sie z reguty z dlugoletnig terapig i wymaga systematycznosci ze strony
pacjenta. Istotg leczenia jest eliminowanie schorzen pierwotnych, ktére doprowadzity do rozwoju HF,
za$ jednym z gtéwnych celdéw terapii HF jest zmniejszenie smiertelnosci pacjentow. Ponadto, istotne
z punktu widzenia pacjenta oraz systemu opieki zdrowotnej jest ograniczenie liczby hospitalizacji
wynikajgcych bezposrednio z zaostrzenia choroby. Waznym dla pacjenta celem leczenia jest takze
zmniejszenie nasilenia objawéw podmiotowych i przedmiotowych, co wigze sie bezposrednio

z poprawg jakosci zycia. [1]

Wymienione powyzej parametry sg najczesciej ocenianymi gfdwnymi punktami kohcowymi

w badaniach klinicznych dla nowych terapii HF. [1]

Podstawg leczenia przewlekiej HF jest leczenie farmakologiczne, przy czym powinno by¢ ono
prowadzone w pofgczeniu z postepowaniem niefarmakologicznym obejmujacym modyfikacje stylu
zycia oraz unikanie czynnikdw mogacych mie¢ potencjalny wptyw na progresje choroby. W przypadku

braku poprawy pomimo stosowanej terapii, konieczne moze okazac¢ sie leczenie inwazyjne. [1]
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Sakubitryl/walsartan w leczeniu dorostych pacjentdéw z objawowa przewlektg niewydolnoscig serca z obnizong frakcjg wyrzutowg lewej komory.

INTERWENCJA OCENIANA

Sakubitryl / walsartan (Entresto®) nalezy do grupy lekéw dziatajgcych na uktad renina-angiotensyna;
antagonistéw angiotensyny II, (kod ATC: C09DX04). Wskazania do jego stosowania obejmujg
leczenie objawowej, przewlektej HF ze zmniejszong LVEF u dorostych pacjentéw. [1]

Zalecang dawkg poczgtkowg produktu leczniczego Entresto jest 49/51 mg dwa razy na dobe. Po 2—4
tygodniach dawke te nalezy podwoi¢ do dawki docelowej wynoszgcej 97/103 mg dwa razy na dobe, w
zaleznosci od tolerancji pacjenta. Jesli u pacjenta wystgpig objawy $wiadczgce o nietolerancji leku
(SBP <95 mmHg, objawy niedocisnienia, hiperkaliemia, zaburzenia czynnosci nerek), zaleca sie
dostosowanie jednocze$nie podawanych lekéw, czasowe obnizenie dawki lub przerwanie podawania
produktu leczniczego Entresto. Nie nalezy rozpoczynac¢ leczenia u pacjentéw ze stezeniem potasu w
surowicy >5,4 mmol/l lub z SBP <100 mmHg. U pacjentéw z SBP 100-110 mmHg nalezy rozwazy¢
podanie dawki poczatkowej 24/26 mg dwa razy na dobe. U pacjentéw nieprzyjmujacych obecnie ACEi
lub ARB lub przyjmujgcych mate dawki tych lekow zalecang dawka poczatkowg produktu Entresto jest

24/26 mg dwa razy na dobe i powolne zwiekszanie dawki. [1]

Produkt leczniczy Entresto zostat dopuszczony do obrotu przez Komisje Europejskg na terenie Polski
dnia 19 listopada 2015 roku. Aktualnie produkt leczniczy Entresto nie jest finansowany ze srodkow

publicznych w Polsce. [1]
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Sakubitryl/walsartan w leczeniu dorostych pacjentéw z objawowg przewlektg niewydolnoscig serca z obnizong frakcjg wyrzutowg lewej komory

WYDATKI PLATNIKA ZWIAZANE Z REFUNDACJA SAKUBITRYLU /
WALASARTANU.

= N
o
T
o
o
L

Wyniki analizy wptywu na budzet — wydatki inkrementalne ogétem

Kategoria wydatkow 2017 2018 2017-2018

Wydatki inkrementalne I I I

Szczegolowy opis przeprowadzonego oszacowania zostal zawarty w analizie wpltywu na budzet
ptatnika. [2]
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4. OSZCZEDNOSCI PLATNIKA POZWALAJACE NA POKRYCIE
WYDATKOW ZWIAZANYCH Z REFUNDACJA SAKUBITRYLU
WALASARTANU.

S~

M
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Kolejnym zrodtem oszczedno$ci pozwalajgcym na pokrycie wydatkow zwigzanych z refundacja

sakubitrylu / walasartanu

Tabela 4.

Zgodnie z ustawg dotyczacg refundacji lekow z dn. 12 maja 2011 roku, ,Urzedowa cena zbytu, [...]

z uwzglednieniem liczby DDD w opakowaniu jednostkowym, nie moze by¢ wyzsza niz 756% urzedowej
ceny zbytu jedynego odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu” [7]. | KEGKcNGNGEG

Tabela 5.
|
Kategoria wyniku 2017 2018 2017-2018
Prognoza sprzedazy jednostek (mg) I I I
Prognozowana warto$é refundacji - scenariusz istniejacy [ [ [ ]
Prognozowana wartos¢ refundacji - scenariusz nowy [ [ [
Strona 12
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Sakubitryl/walsartan w leczeniu dorostych pacjentéw z objawowg przewlektg niewydolnoscig serca z obnizong frakcjg wyrzutowg lewej komory

Kategoria wyniku 2017 2018 2017-2018

I e EEE .

Kolejnym zrédtem oszczednosci pozwalajagcym na pokrycie wydatkéw zwigzanych z refundacjg

sakubitrylu / walasartanu stanowi¢

Zgodnie z ustawg dotyczacg refundacji lekow z dn. 12 maja 2011 roku, ,Urzedowa cena zbytu, [...]
z uwzglednieniem liczby DDD w opakowaniu jednostkowym, nie moze by¢ wyzsza niz 75% urzedowej
ceny zbytu jedynego odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu’ [7). | N EGcININEG
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Sakubitryl/walsartan w leczeniu dorostych pacjentéw z objawowg przewlektg niewydolnoscig serca z obnizong frakcjg wyrzutowg lewej komory

Tabela 7.

Kategoria wyniku 2017

2018

2017-2018

Prognoza sprzedazy jednostek (mg)

Prognozowana wartos¢ refundacji - scenariusz istniejacy

Prognozowana wartos¢ refundacji - scenariusz nowy

i
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Sakubitryl/walsartan w leczeniu dorostych pacjentéw z objawowg przewlektg niewydolnoscig serca z obnizong frakcjg wyrzutowg lewej komory

PODSUMOWANIE

Tabela 8.
Podsumowanie wynikéw analizy racjonalizacyjnej
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Sakubitryl/walsartan w leczeniu dorostych pacjentéw z objawowg przewlektg niewydolnoscig serca z obnizong frakcjg wyrzutowg lewej komory.

ZESTAWIENIE WERYFIKACYJNE ANALIZY ZE WZGLEDU
NA MINIMALNE WYMAGANIA MINISTERSTWA ZDROWIA

Tabela 9.
Wskazanie spetnienia minimalnych wymagan Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dn. 02.04.2012 r. dla analizy
racjonalizacyjnej

Wymaganie Rozdziat

§2.

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

Rozdz. 4

§ 7.1 Analiza racjonalizacyjna zawiera:

1. przedstawienie rozwigzan, o ktérych mowa w art. 25 pkt 14 lit. c tiret
czwarte oraz w art. 26 pkt 2 lit. j ustawy wraz z oszacowaniami Rozdz. 4
dowodzgcymi zasadnos$ci tych rozwigzan

2. zestawienie tabelaryczne wartosci, na podstawie ktérych dokonano

. Rozdz. 4
oszacowan (...)

3. wyszczegdlnienie wszystkich zatozen, na podstawie ktorych

dokonano oszacowan (...) Rozdz. 4

4. dokument elektroniczny, umozliwiajgcy powtdrzenie wszystkich

ka kulacji, w wyniku ktérych uzyskano oszacowania (...) Dokument stanowi zatgcznik do analizy

§7.2

Jezeli rozwigzania, o ktéorych mowa w ust. 1 pkt 1, obejmujg
tworzenie odrebnych grup limitowych dla refundowanych technologii,
analiza racjonalizacyjna zawiera wskazanie dowoddw, o ktérych
mowa w art. 15 ust. 3 pkt 1 i 3 ustawy.

Nie dotyczy

§7.3

Jezeli rozwigzania, o ktéorych mowa w ust. 1 pkt 1, obejmujg

kwalifikacje refundowanych technologii do wspdlnej grupy limitowej,

analiza racjonalizacyjna zawiera wskazanie dowodow spetnienia Nie dotyczy
kryteridéw, o ktérych mowa w art. 15 ust. 2 ustawy i wymogu, o ktérym

mowa w art. 15 ust. 3 pkt 2 ustawy.
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