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INDEKS SKROTOW 

AA Antagonisci aldosteronu (ang. aldosterone antagonists) 

AB Leki alfa-adrenolityczne (ang. alpha-blockers) 

ACEI Inhibitory konwertazy angiotensyny (ang. angiotensin-converting-enzyme inhibitors) 

AOTMiT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (dawniej Agencja Oceny Technologii Medycznych - 
AOTM) 

ARB Antagonisci receptora angiotensyny II (ang. angiotensin receptor blockers) 

BB Leki beta-adrenolityczne (ang. beta-blockers) 

CCB Blokery kanatu wapniowego (antagonisci wapnia) (ang. calcium channel blockers) 

ChPL Charakterystyka produktu leczniczego 

DD Dzienna dawka (ang. daily dose) 

DDD Definiowana dzienna dawka (ang. defined daily dose) 

DGL Departament Gospodarki Lekami 

EMA Europejska Agencja Lekow (ang. European Medicines Agency) 

FUR Furosemid 

GUS Gtowny Urz^d Statystyczny 

HTA Ocena technologii medycznych (ang. Health Technology Assessment) 

ICD-10 Mi^dzynarodowa Statystyczna Klasyfikacja Chorob i Problemow Zdrowotnych (ang. International Statistical 
Classification of Diseases and Related Health Problems) 

LDD Limitowa dawka dobowa ustalana przez MZ (ang. limited daily dose) 

LD Diuretyki p^tlowe (ang. loop diuretics) 

mg Miligram 

mln Milion 

MZ Ministerstwo Zdrowia 

nd Nie dotyczy 

NATPOL 2011 Ogolnopolskie Badanie Rozpowszechnienia Czynnikow Ryzyka Chorob Uktadu Kr^zenia 

NATPOL PLUS Nadcisnienie T^tnicze w Polsce Plus Zaburzenia Lipidowe i Cukrzyca 

NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia 

odpt. Odptatnosc 

opak. Opakowanie 

persp. Perspektywa 

PICOS Populacja (ang. Population), interwencja (ang. Intervention), komparator (ang. Comparator), wyniki 
zdrowotne (ang. Outomes), typ badania (ang. Study) 

PTK Polskie Towarzystwo Kardiologiczne 

PINT Polskie Towarzystwo Nadcisnienia T^tniczego 

RSS Instrument podziatu ryzyka (ang. Risk Sharing Scheme) 

r. Rok 

ID Diuretyki tiazydowe (ang. thiazide diuretics) 

TOR Torasemid 

tys. Tysigc 

WHO Swiatowa Organizacja Zdrowia (ang. World Health Organization) 

ww. Wyzej wymienione/wyzej wymienionych 

Pg (meg) Mikrogram 
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STRESZCZENIE 

Cel analizy 

Celem analizy byto przeprowadzenie oszacowania skutkow finansowych dla budzetu Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ) 
oraz swiadczeniobiorcy (pacjenta) w przypadku refundacji produktu leczniczego: 

• Diuver® (torasemid 5 mg, tabletki) w leczeniu pierwotnego nadcisnienia t^tniczego opornego na leczenie (PNTO), 
• Diuver® (torasemid 5 mg oraz 10 mg, tabletki) w leczeniu obrz^kow spowodowanych zastoinowq niewydolnosciq 

serca (ZNS). 

Poddano rowniez ocenie wptyw na organizacjq udzielania swiadczen zdrowotnych oraz przeanalizowano aspekty spoteczne 
i etyczne wprowadzenia finansowania produktu leczniczego Diuver® u chorych z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym 
opornym na leczenie oraz u chorych z objawami obrzqkow spowodowanych zastoinowq niewydolnosciq serca (ZNS). 

Analizq przeprowadzono na zlecenie firmy Teva Pharmaceuticals Sp. z o.o. 

Metodyka i zatozenia 

Analizq wptywu na budzet przeprowadzono dla dwuletniego horyzontu czasowego obejmujqcego okres 05.2017-04.2019. 
Oszacowano koszty generowane przez dwa scenariusze: 

• scenariusz istniejqcy, zaktadajqcy brak produktu leczniczego Diuver® w wykazie lekow refundowanych, 
• scenariusz nowy, zaktadajqcy umieszczenie wnioskowanego produktu leczniczego Diuver® w wykazie lekow 

refundowanych, zgodnie z wnioskowanymi warunkami objqcia refundacjq. Przyjqto, ze refundacja produktu 
leczniczego Diuver® spowoduje, iz czqsc pacjentow z populacji docelowej bqdzie sktonna zamienic stosowane 
leczenie z udziatem diuretykow tiazydowych lub pqtlowych na terapiq z udziatem TOR (produkt leczniczy Diuver®). 

Finansowanie produktu leczniczego Diuver® ze srodkow publicznych wnioskowane jest przy nastqpujqcych warunkach: 

• opakowania jednostkowe: Diuver® 5 mg oraz Diuver® 10 mg, tabletki; 
• akt prawny: Obwieszczenie Ministra Zdrowia w sprawie wykazu refundowanych lekow, srodkow spozywczych 

specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych; 
• wykaz: Leki refundowane dostqpne w aptece na receptq w cafym zakresie zarejestrowanych wskazah i przeznaczeh 

lub we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym; 
• wskazanie okreslone stanem klinicznym (zawqzone w stosunku do wskazah z charakterystyki produktu leczniczego 

Diuver®): pierwotne nadcisnienie tqtnicze oporne na leczenie (dawka 5 mg) oraz obrzqki spowodowane zastoinowq 
niewydolnosciq serca (dawka 5 mg oraz 10 mg); 

• cena zbytu netto za opakowanie jednostkowe Diuver® 5 mg: 
• cena zbytu netto za opakowanie jednostkowe Diuver® 10 mg: 
• grupa limitowa: utworzenie odrqbnej grupy limitowej; 
• kategoria odptatnosci swiadczeniobiorcy (pacjenta): 30% do wysokosci limitu; 
• instrument dzielenia ryzyka: brak. 

W oszacowaniach kosztow uwzglqdniono koszty refundowanych produktow z grup ACEI, ACEI+TD, ACEI+CCB, ARB, ARB+TD, 
ARB+CCB, ID, LD, CCB, BB, AB, AA (grupy limitowe: 44.0, Inhibitory konwertazy angiotensyny - produkty 
jednoskiadnikowe i ziozone; 45.0, Antagonise! angiotensyny II - produkty jednoskiadnikowe i ziozone; 36.0, Leki moczopqdne 
- tiazydowe i sulfonamidowe; 37.0, Leki moczopqdne - pqtlowe; 41.0, Antagonisci wapnia - pochodne dihydropirydyny; 42.0, 
Antagonisci wapnia - pochodne fenyloalkiloaminy - werapamil; 43.0, Antagonisci wapnia - pochodne benzodiazepiny - 
diltiazem; 39.0, Leki beta-adrenolityczne - nieselektywne - do stosowania doustnego; 40.0, Leki beta-adrenolityczne - 
selektywne - do stosowania doustnego; 76.0, Leki stosowane w leczeniu tagodnego przerostu gruczotu krokowego - blokujqce 
receptory alfa-adrenergiczne; 38.0, Antagonisci aldosteronu - spironolakton). Analizq przeprowadzono z perspektywy 
ptatnika publicznego finansujqeego swiadczenia zdrowotne (NFZ) oraz z perspektywy wspolnej. Dodatkowo, ze wzglqdu na 
wspotptacenie, przeprowadzono analizq z perspektywy pacjenta. 

Zuzycie zasobow przedstawiono w postaci liczby pacjentow stosujqcych poszczegolne terapie na rok. W analizie wykorzystano 
dane uzyskane od ekspertow medycznych w wyniku badania ankietowego. 
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Wptyw zmian w przyj^tych zatozeniach na wyniki analizy testowano w ramach analizy wrazliwosci. 

Obliczenia wykonano w arkuszu kalkulacyjnym programu Microsoft® Office Excel® 2013. 

Analiza wptywu na budzet zostata przeprowadzona zgodnie z Rozporzqdzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. 
w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszq speiniac analizy uwzglqdnione we wnioskach o objqcie refundacjq i ustaienie 
urzqdowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzqdowej ceny zbytu ieku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia 
zywieniowego, wyrobu medycznego, ktore nie majq odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu [3] oraz zgodnie 
z Wytycznymi HTA [1]. 

Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia 

PIMTO 

W przypadku wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Diuver® roczne wydatki z budzetu Narodowego Funduszu 
Zdrowia na leczenie chorych z PNTO przy zastosowaniu terapii skojarzonej z udziatem lekow z grup ACEI, ARB, CCB, ID, LD, 
AB, AA, BB zwi^kszajg si^ o odpowiednio ^^^^^^^^|oraz kolejnych latach horyzontu, w porownaniu 
z wydatkami ponoszonymi przy zatozeniu scenariusza istniejgcego. 

Roczne wydatki z perspektywy wspolnej wzrosng o odpowiednio I roku oraz II roku 
horyzontu, w porownaniu z wydatkami ponoszonymi przy zatozeniu scenariusza istniejgcego. 

Obrzpki spowodowane ZNS 

W przypadku wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Diuver® roczne wydatki z budzetu Narodowego Funduszu 
Zdrowia na leczenie chorych z obrz^kami spowodowanymi ZNS przy zastosowaniu terapii z udziatem lekow z grup ID i LD 
zwi^kszaj^ siQ o odpowiednio kolejnych latach horyzontu, w porownaniu z wydatkami 
ponoszonymi przy zatozeniu scenariusza istniejgcego. 

Roczne wydatki z perspektywy wspolnej wzrosng o odpowiednio I roku oraz II roku 
horyzontu, w porownaniu z wydatkami ponoszonymi przy zatozeniu scenariusza istniejgcego. 

Wnioski kohcowe 

Wprowadzenie refundacji preparatu Diuver® w omawianych wskazaniach spowoduje wzrost wydatkow ptatnika publicznego 
i pacjenta. Nalezy jednak pami^tac, ze torasemid jest „nowym" diuretykiem p^tlowym o odmiennej od furosemidu budowie 
chemicznej, a takze o innych wtasciwosciach farmakologicznych [6]. 

Zgodnie ze stanowiskiem grupy ekspertow wspartym przez Sekcj^ Farmakoterapii Sercowo-Naczyniowej i Sekcj^ 
Niewydolnosci Serca Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego istnieje wiele przestanek teoretycznych (opartych na 
farmakologii klinicznej, farmakokinetyce, porownaniu poszczegolnych zwigzkow farmakologicznych mi^dzy sobg), ktore 
przemawiajg za preferowaniem torasemidu wsrod wszystkich aktualnie dost^pnych diuretykow p^tlowych [6]. Przestanki 
kliniczne wskazujg na szczegolng pozycj^ torasemidu, przewyzszajgcego korzysciami powszechnie w naszym kraju stosowany 
furosemid. W opinii ekspertow istnieje potrzeba szerszego stosowania torasemidu na rzecz starego przedstawiciela tej grupy 
lekow [6]. 
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1. ANALIZA WPLYWU NA SYSTEM OCHRONY ZDROWIA 

1.1. Cel analizy 

AnalizQ wptywu na system ochrony zdrowia wykonano w celu oszacowania skutkow finansowych dla budzetu 

Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ) oraz swiadczeniobiorcy (pacjenta) w przypadku refundacji produktu 
leczniczego Diuver® (torasemid) stosowanego w leczeniu pierwotnego nadcisnienia tQtniczego opornego na 

leczenie (PNTO) oraz obrz^kow spowodowanych zastoinowq niewydolnosciq serca (ZNS). 

Poddano rowniez ocenie wptyw na organizacjq udzielania swiadczeh zdrowotnych oraz przeanalizowano aspekty 

spoteczne i etyczne wprowadzenia finansowania produktu leczniczego Diuver® u chorych z pierwotnym 
nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz u chorych z obrzqkami spowodowanymi zastoinowq 

niewydolnosciq serca. 

Ekspertyza zostata przeprowadzona na zlecenie firmy Teva Pharmaceuticals Polska Sp. z o.o. 

1.2. Wnioskowane warunki obj^cia refundacji produktu leczniczego Diuver® 

W ponizszej tabeli przedstawiono wnioskowane warunki objqcia refundacjq produktu leczniczego Diuver®. 

Prognozowany termin wprowadzenia refundacji preparatu to 01.05.2017 r. 

Tabela 1. Wnioskowane warunki objqcia refundacjq produktu leczniczego Diuver® 
Sktadowa 

wnioskowanych Opis sktadowej 
warunkow 

Nazwa, postac i dawka 
produktu leczniczego Diuver 5 mg, tabletki Diuver 10 mg, tabletki 

Kod ATC C03CA04 

Substancja czynna torasemid 

Zawartosc opakowania 
jednostkowego 30 tabletek 

Kategoria dostqpnosci 
refundacyjnej 

Lek dostqpny w aptece na receptq we 
wskazaniu okreslonym stanem klinicznym; 
wnioskowane wskazanie (zawqzone 
wzglqdem zarejestrowanego wskazania): 

• pierwotne nadcisnienie tqtnicze 
oporne na leczenie, 

• obrzqki spowodowane zastoinowq 
niewydolnosciq serca 

(zarejestrowane wskazanie: 
• „Nadcisnienie pierwotne" [5], 
• „Obrzqki spowodowane 

zastoinowq niewydolnosciq serca, 
obrzqk ptuc, obrzqki pochodzenia 
wqtrobowego, obrzqki 
pochodzenia nerkowego" [5]). 

Lek dostqpny w aptece na receptq we 
wskazaniu okreslonym stanem klinicznym; 
wnioskowane wskazanie (zawqzone 
wzglqdem zarejestrowanego wskazania): 
obrzqki spowodowane zastoinowq 
niewydolnosciq serca (zarejestrowane 
wskazanie: „Obrzqki spowodowane 
zastoinowq niewydolnosciq serca, obrzqk 
ptuc, obrzqki pochodzenia wqtrobowego, 
obrzqki pochodzenia nerkowego" [5]). 

Cena zbytu netto 
Zatozenia dotyczqce grup 
limitowych utworzenie odrqbnej grupy limitowej 

Instrument dzielenia 
ryzyka brak 
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1.3. Uzasadnienie utworzenia odr^bnej grupy limitowej dla produktu 

leczniczego Diuver® 

Zgodnie z zapisami art. 15 Ustawy o refundacji [2] do grupy limitowej kwalifikuje siQ lek posiadajqcy tQ samq 
nazwQ miQdzynarodowq albo inne nazwy mi^dzynarodowe, ale podobne dziatanie terapeutyczne i zblizony 
mechanizm dziatania przy tych samych wskazaniach refundacyjnych oraz podobnej skutecznosci. Dopuszcza siQ 

tworzenie odr^bnej grupy limitowej w przypadku, gdy droga podania leku lub jego postac farmaceutyczna 
w istotny sposob wptywajq na efekt zdrowotny lub dodatkowy efekt zdrowotny. 

Produkt leczniczy Diuver® (torasemid) ma postac tabletek i jest diuretykiem pQtlowym o wysokim putapie, 
sulfonamidowym [5] . Zgodnie z obowiqzujqcym Obwieszczeniem Ministra Zdrowia [4] dwa preparaty z grupy 
farmaceutycznej - leki moczopQdne pQtlowe (LD) i pochodne sulfonamidowe - sq obecnie refundowane ze 

srodkow publicznych. Leki z grupy LD (furosemid) sq refundowane w ramach grupy limitowej 37.0, Leki 

moczopqdne - pqtlowe. 

Istnieje wiele przestanek teoretycznych (opartych na farmakologii klinicznej, farmakokinetyce, porownaniu 
poszczegolnych zwiqzkow farmakologicznych mi^dzy sobq), ktore przemawiajq za preferowaniem torasemidu 

zamiast aktualnie dost^pnego „starego" przedstawiciela grupy diuretykow p^tlowych - furosemidu [6], 

Stanowisko grupy ekspertow wsparte przez SekcjQ Farmakoterapii Sercowo-Naczyniowej i SekcjQ Niewydolnosci 

Serca Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego podkresla potrzebQ szerszego stosowania torasemidu [6], 
Torasemid charakteryzuje siQ dodatkowym efektem antyaldestoronowym, co moze wyjasniac wiele korzystnych 

odr^bnosci tego leku w odniesieniu do furosemidu, m.in. mniejszq utratQ jonow potasu. Dtuzszy czas dziatania 
diuretycznego torasemidu moze siQ wiqzac z lepszq tolerancjq leku przez pacjenta, o ile chory zostanie 

poinformowany o wolniejszym, ale zachowanym efekcie diuretycznym w porownaniu z furosemidem. Nie bez 
znaczenia jest lepsza i bardziej przewidywalna biodostQpnosc torasemidu siQgajqca 90%, co mogq docenic 

pacjenci dotqd leczeni roznymi (czasami odmiennymi pod wzgl^dem biodost^pnosci) preparatami furosemidu 
[6], Torasemid ma takze pewne wtasciwosci niespotykane w przypadku innych diuretykow pQtlowych, w tym 

furosemidu. Rozszerza naczynia krwionosne hamujqc skurcz naczyn wywotany przez angiotensynQ II i endotelinQ 
1, a takze zwi^ksza produkcjQ prostacykliny oraz tlenku azotu. Hamujqc sekrecjQ aldosteronu w mi^sniu 

sercowym i stymulujqc produkcjQ prostacykliny hamuje tym samym wtoknienie mi^snia sercowego [6], 

Ponadto Analiza efektywnosci klinicznej [36] wykazata przewagQ skutecznosci wnioskowanego leku 
w porownaniu z furosemidem: stosowanie produktu leczniczego Diuver® (torasemid) w istotny sposob wptywa 

na efekt zdrowotny w postaci poprawyjakosci zycia pacjentow. Statystycznie istotne roznice na korzysc ocenianej 
interwencji raportowano w przypadku nastQpujqcych parametrow oceny jakosci zycia pacjentow objQtych 

leczeniem z zastosowaniem diuretykow pQtlowych: poziom tolerowania leku, nasilenie parcia na mocz, poprawa 
jakosci zycia wzgl^dem dotychczas stosowanego diuretyku, poprawa jakosci zycia w odniesieniu do poczucia 

ograniczenia codziennego zycia po 1-9 miesiqcach trwania terapii, srednia liczba mikcji w ciqgu 6h od podania 
leku (miesiqce 1-9) oraz usredniona, skumulowana liczba mikcji w ciqgu 3h, 6h i 12 h od momentu przyj^cia leku 

(dla 9-miesiQcznego okresu obserwacji). Zgodnie ze wspolnie wypracowanq opiniq ekspertow medycznych 
(rozdziat 2.2) jakosc zycia pacjentow stanowi istotny klinicznie punkt koncowy. 

Podsumowujqc, dane zaczerpniQte z literatury i wytyczne praktyki klinicznej podkreslajq przewagQ torasemidu 
nad furosemidem pod wzgl^dem wptywu na jakosc zycia pacjentow. Torasemid jest lekiem nowoczesniejszym, 

a jego wtasciwosci farmakokinetyczne, takie jak: dtuzszy czas dziatania, wyzsza biodost^pnosc, aktywnosc 
przeciwaldosteronowa i neutralnosc metaboliczna, stwarzajq nowe mozliwosci terapeutyczne. Zwraca siQ takze 

uwagQ na poprawQ komfortu zycia pacjentow stosujqcych torasemid - lek ten znaczqco zmniejsza czQstosc mikcji, 
a dtuzszy czas dziatania torasemidu pozwala na rzadsze jego przyjmowanie, co istotnie wptywa na poprawQ 

stosowania siQ pacjenta do zalecen lekarskich (ang. compliance). Terapia torasemidem jest znacznie mniej 
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uciqzliwa w skutkach od terapii furosemidem, co przektada siQ na poprawQ jakosci zycia pacjenta takze podczas 

wykonywania codziennych aktywnosci. W zwiqzku z powyzszym mozna stwierdzic, ze obecnie refundowana ze 
srodkow publicznych opcja terapeutyczna (furosemid) nie zaspokaja w petni potrzeb dotyczqcych jakosci zycia 

pacjentow z pierwotnym nadcisnieniem tQtniczym opornym na leczenie oraz pacjentow z obrz^kami 
spowodowanymi zastoinowq niewydolnosciq serca, a poprawq w tym zakresie mozna osiqgnqc poprzez 

zastosowanie terapii torasemidem. 

Spetnione sq zatem kryteria, o ktorych mowa w art. 15 ust. 3 pkt. 1 Ustawy [2], zgodnie z ktorymi produkt 

leczniczy Diuver® moze zostac objqty refundacjq w ramach nowej, odrqbnej grupy limitowej. 

1.4. Metodyka i zatozenia 

W analizie wptywu na budzet oceniono konsekwencje finansowe dla ptatnika publicznego refundacji produktu 

leczniczego Diuver® w leczeniu chorych z PNTO oraz z objawami obrzqkow z powodu zastoinowej niewydolnosci 
serca w horyzoncie dwoch lat (okres 05.2017-04.2019), przyjmujqc za pierwszy rok horyzontu rok 2017, w ktorym 
w maju prognozowane jest wprowadzenie produktu leczniczego Diuver® na wykaz lekow refundowanych. 

W opracowaniu korzystano z danych, ktorych zastosowanie wiqzac siq bqdzie z najmniejszym btqdem oszacowah. 
Zrodtem danych byty opublikowane polskie badania epidemiologiczne, narodowe dane statystyczne (dane GUS) 

i rejestry (dane DGL) oraz opinie czotowych ekspertow medycznych uzyskane w wyniku badania ankietowego 
(kwestionariusz wraz z wspolnie wypracowanym stanowiskiem ekspertow przedstawiono w rozdziale 2). Zaletq 

wykorzystanych zrodet jest to, ze odzwierciedlajq one polskie warunki i praktykq leczenia. Dane kosztowe 
pozyskano z aktualnego Obwieszczenia Ministra Zdrowia, a zatem przedstawiajq one rzeczywisty koszt zwiqzany 

ze stosowaniem uwzglqdnionych terapii. Wszelkie niepewnosci testowano w ramach analizy wrazliwosci. 

W analizie wptywu na budzet oszacowano koszty generowane przez dwa scenariusze: scenariusz, w ktorym 

produkt leczniczy Diuver® nie bqdzie refundowany („scenariusz istniejqcy") oraz scenariusz, w ktorym produkt 
leczniczy Diuver® bqdzie finansowany ze srodkow publicznych („scenariusz nowy"). 

Wedtug aktualnych wytycznych klinicznych PINT 2015 [12], szerzej opisanych w APD [37], u pacjentow z PNTO 
stosuje siq leczenie skojarzone 4-5 lekow, w tym takze w oparciu o preparaty ztozone. Do terapii trojlekowej 

opartej na ACEI/ARB, ID oraz CCB nalezy dotqczyc AA. Potqczenie lekow ACEI/ARB+TD+CCB+AA jest terapiq 
najbardziej preferowanq, jednakze w Polsce stosowanq w praktyce jedynie w przypadku pacjentow z PNTO 
(opinia panelu ekspertow medycznych - rozdziat 2). Nastqpnie mozna rozwazyc dodanie AB lub/i BB. W kolejnym 

kroku warto zastosowac diuretyk pqtlowy, szczegolnie torasemid, zamiast leku tiazydowego/tiazydopodobnego, 
zwtaszcza przy uposledzonej funkcji nerek, a obowiqzkowo u chorych z obnizonym przesqczaniem ktqbuszkowym 

(eGFR <30 ml/min/1,73 m2). Mozna zatem oczekiwac, ze refundacja preparatu Diuver® wptynie na poziom 
sprzedazy terapii jednosktadnikowych TD i LD, w przypadkach gdy stosowane sq tqcznie z ACEI/ARB oraz CCB, jak 

rowniez na poziom sprzedazy preparatow ztozonych zawierajqcych ACEI/ARB+TD (w jednym produkcie). W tym 
przypadku na podstawie opinii panelu ekspertow zatozono, ze 

(rozdziat 2). Podsumowujqc, 
w analizie podstawowej przyjqto zatozenie o zastqpowaniu przez produkt leczniczy Diuver® terapii TD, LD, 

ACEI+TD (wowczas pacjenci przechodzq na terapiq LD oraz ACEI+CCB (w preparacie ztozonym)) 
* (w preparacie ztozonym)). W warlancle dodatkowym 

rozwazono mozliwosc zastqpowania jedynie FUR (uznanego przez panel ekspertow medycznych za jedyny 
najbardziej adekwatny komparator) - szczegoty w rozdziale 2. 

W oszacowaniach kosztow uwzglqdniono koszty refundowanych produktow z grup ACEI, ACEI+TD, ACEI+CCB, 

ARB, ARB+TD, ARB+CCB, TD, LD, CCB, BB, AB, AA (grupy limitowe: 44.0, Inhibitory konwertazy angiotensyny - 
produkty jednoskfadnikowe i ztozone; 45.0, Antagonisci angiotensyny II - produkty jednosktadnikowe i ztozone; 
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36.0, Leki moczopqdne - tiazydowe i sulfonamidowe; 37.0, Leki moczopqdne -pqtlowe; 41.0, Antagonise! wapnia 

- pochodne dihydropirydyny; 42.0, Antagonlscl wapnia - pochodne fenyloalklloamlny - werapamil; 43.0, 
Antagonisci wapnia - pochodne benzodiazepiny - diltiazem; 39.0, Leki beta-adrenolityczne - nieselektywne - do 

stosowania doustnego; 40.0, Leki beta-adrenolityczne - selektywne - do stosowania doustnego; 76.0, Leki 
stosowane w leczeniu tagodnego przerostu gruczotu krokowego - blokujqce receptory alfa-adrenergiczne; 38.0, 

Antagonisci aldosteronu - spironolakton). Kalkulacje kosztow przeprowadzono w oparciu o najbardziej 
wiarygodne dane dotyczqce refundacji omawianych produktow leczniczych stosowanych w ramach leczenia 

pacjentow z PNTO oraz z obrz^kami spowodowanymi zastoinowq niewydolnosciq serca (ZNS) [4], W analizie 
rozwazono koszt jednostkowy w postaci sredniego kosztu za ODD (lub LDD, w przypadku braku DDD) 

poszczegolnych lekow z ww. grup, wazonego udziatami w rynku kazdego z preparatow w podanych wyzej 
grupach lekow. Dane dotyczqce wielkosci DDD rozwazanych substancji czynnych zaczerpniqto z serwisu 
internetowego WHO [22], Wielkosc LDD to parametr mowiqey o tym, jakimi miarami postuzono siq w praktyce 

do wyliczenia wysokosci limitu finansowania. Informacje dotyczqce wielkosci sprzedazy poszczegolnych 

preparatow zaczerpniqto z danych DGL za okres 07.2015-06.2016 [23-35], 

Zuzycie zasobow przedstawiono w postaci liczby pacjentow stosujqcych poszczegolne terapie. Liczbq pacjentow 
dla kazdego roku horyzontu analizy wyznaczono w oparciu o dane epidemiologiczne oraz dane o liczebnosci 
populacji Polski (prognoza GUS [11]). 

W analizie przyjqto, ze roczna liczba pacjentow pozostanie na takim samym poziomie, niezaleznie od przyjqtego 
scenariusza. Oznacza to, ze wprowadzenie refundacji wnioskowanego produktu leczniczego spowoduje 

jednoczesny spadek sprzedazy preparatow z grupy ID, LD, ACEI+TD oraz ARB+TD. 

Obliczenia wykonano w arkuszu kalkulacyjnym programu Microsoft' Office Excel' 2013, ktory jako aplikacja 

elektroniczna zostat dotqezony do wniosku o objqcie refundacjq oraz ustalenie urzqdowej ceny zbytu dla 
produktu leczniczego Diuver®. W niniejszym dokumencie zaprezentowano wyniki obliczeh w postaci 

zaokrqglonych wartosci, natomiast w arkuszu kalkulacyjnym nie stosowano zaokrqgleh. 

Analiza wptywu na budzet zostata przeprowadzona zgodnie z Rozporzqdzeniem Ministra Zdrowia z dnia 

2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych wymagah, jakie muszq spetniac analizy uwzglqdnlone we wnioskach 
o objqcie refundacjq i ustalenie urzqdowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzqdowej ceny zbytu leku, srodka 

spozywezego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, ktore nie majq odpowiednika 
refundowanego w danym wskazaniu (nazywanego dalej Rozporzqdzeniem w sprawie wymagah minimalnych) [3] 
oraz zgodnie z Wytycznymi HTA [1], W dalszych podrozdziatach przedstawiono szczegotowy opis metodyki 

przeprowadzenia analizy wptywu na budzet. 

1.4.1. Populacja - pierwotne nadcisnienie t^tnicze oporne na leczenie 

Populacjq docelowq w analizie stanowiq dorosli pacjenci z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na 
leczenie definiowanym jako: samoistne nadcisnienie tqtnicze, ktore nie ma dajqcych siq ustalic jednoznacznych 

przyczyn, a jego wartosc wynosi >140/90 mmHg przy stosowaniu co najmniej 3 lekow (w tym diuretyku), 
wtasciwie skojarzonych i w petnych dawkach. Populacja docelowa wskazana we wniosku jest zawqzona 

wzglqdem wskazania do stosowania produktu leczniczego Diuver® zawartym w charakterystyce produktu 
leczniczego (nadcisnienie pierwotne) [5], 

Szczegotowy opis oszacowania populacji zamieszczono w ponizszych podrozdziatach. 

1.4.1.1. Liczebnosc populacji wedtug zarejestrowanych wskazah 

Produkt leczniczy Diuver® 5 mg jest wskazany w leczeniu pierwotnego nadcisnienia (PN) [5], Brak jest 
doswiadczeh klinicznych dotyczqcych stosowania produktu Diuver® u dzieci [5], 
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Nadcisnienie tQtnicze jest jednq z najczQstszych chorob przewlektych uktadu sercowo-naczyniowego. Dane 

z ostatnich 20 lat wskazujq na staty wzrost liczebnosci chorych z nadcisnieniem tQtniczym. W Polsce 
przeprowadzone zostato badanie dotyczqce rozpowszechnienia ryzyka chorob uktadu krqzenia - NatPol 2011 [7], 

ktore obejmowato reprezentatywnq probQ catej populacji kraju. Celem badania byta analiza zmian w kontroli 
nadcisnienia tQtniczego w latach 2002-2011. Na podstawie danych o rozpowszechnieniu nadcisnienia tQtniczego 

w 2002 (30%) oraz 2011 (32%) roku, zaczerpniQtych z badania NatPol, obliczono roczne tempo wzrostu 
chorobowosci NT w Polsce. W ponizszej tabeli przedstawiono odnalezione dane czqstkowe oraz sposob kalkulacji 

wyzej wymienionego parametru. 

Tabela 2. Przeglqd wskaznikow rozpowszechnienia NT w polskiej populacji 
Charakterystyka 
ogolna populacji 

wtqczonej do badania 

Liczebnosc populacji 
badanej 

Rozpowszechnienia 
w populacji >18 Roczne tempo 

wzrostu 
Zrodto 

Reprezentatywna 
proba mieszkahcow 
Polski w wieku 18-79 

lat. 

2 413 dorostych (1 245 
kobiet, 1 168 m^zczyzn) 

w srednim wieku 45,8 +/- 
16,7 z 278 miejscowosci 

Polski 

32% 

Reprezentatywna 
proba mieszkahcow 
Polski w wieku 18-93 

lata 

1,01 
=(32%/30%)1/l2011- 

2002) 

3 051 dorostych 30% 

NatPol 2011 [7] 

NatPol 2011 [7], 
NatPol Plus 2002 [8] 

Na podstawie powyzszych danych oraz danych GUS prognozujqcych liczebnosc ludnosci Polski [11] na lata 2017- 
2019 oszacowano liczebnosc populacji pacjentow z nadcisnieniem tQtniczym w Polsce. 

Szczegoty obliczeh zamieszczono w arkuszu kalkulacyjnym (plik BIA_ CUA_Diuver.xlsm). 

Tabela 3. Wyniki oszacowania liczebnosci populacji chorych na NT wedtug danych epidemiologicznych 

Etap wyznaczania liczebnosci Zastosowana w analizie wartosc 
2016 rok 2017 rok 2018 rok 2019 rok 

Chorobowosc 32% (NatPol 2011 [7]) 
Tempo wzrostu chorobowosci* 1,01 
Chorobowosc w danym roku 
(iloczyn chorobowosci z 2011 roku oraz 
tempa wzrostu chorobowosci do pot^gi 33,17% 33,41% 33,65% 33,89% 

(dany rok - 2011) 
Liczebnosc populacji Polski w wieku >18 
lat 31 535 451 31 515 230 31490 346 31454 275 
(dane GUS [11]) 
Liczba chorych 
(iloczyn chorobowosci oraz liczby osob w 10 459 732 10 528 252 10 595 648 10 659 678 
danym roku) 

'obliczenia wtasne na podstawie chorobowosci z 2002 roku - 30% oraz z 2011 roku - 32% (szczegoty w arkuszu kalkulacyjnym - plik BIA_ 
CUA_Diuver.xlsm) 

LiczbQ chorych na NT w Polsce oszacowano na ok. 10,5 mln osob w populacji dorostych. Zgodnie z danymi NatPol 

2011 sposrod tej liczby 62% chorych jest rozpoznanych i leczonych [7], a zatem liczba pacjentow z rozpoznanym 
NT wynosi okoto 6,5 mln osob w populacji dorostych. Pierwotne nadcisnienie tQtnicze dotyczy 90% przypadkow 

NT [9], W tabeli ponizej zestawiono oszacowanie populacji pacjentow z pierwotnym nadcisnieniem tQtniczym 
(PNT). 
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Tabela 4. Wyniki oszacowania liczebnosci populacji chorych z PNT - populacja wedtug zarejestrowanych 
wskazan 

Parametr 
Zastosowana w analizie wartosc 

2016 rok 2017 rok 2018 rok 2019 rok 

Liczba chorych w populacji dorostych 5 836 530 5 874 765 5 912 372 5 948 100 

1.4.1.2. Liczebnosc populacji, ktorej dotyczy wniosek (populacja docelowa) 

Wnioskowane wskazanie jest zawQzone wzgl^dem wskazania dla produktu leczniczego Diuver® i dotyczy PNT 

opornego na leczenie (definiowanego jako cisnienie krwi utrzymujqce siQ powyzej wartosci docelowych, pomimo 
jednoczesnego stosowania co najmniej trzech lekow hipotensyjnych z roznych grup (w tym diuretyku), wtasciwie 

skojarzonych i w petnych dawkach [12, 13]). W zwiqzku z tym liczebnosc populacji, ktorej dotyczy wniosek jest 
mniejsza niz liczebnosci populacji wedtug wskazan rejestracyjnych. 

Odsetek pacjentow z nadcisnieniem tQtniczym opornym na leczenie oceniano w duzym wieloosrodkowym 
badaniu PolFokus 2015 [14] obejmujqcym pacjentow pozostajqcych pod opiekq POZ, kardiologow oraz 
hipertensjologow w Polsce. Do badania wtqczono 12 375 pacjentow (srednia wieku: 64,0 +/-12,3; przedziat 
wieku: 18-98; odsetek kobiet: 59%). Odsetek pacjentow z opornym NT wyniost 24,7% w ogolnej populacji Polski. 

Odsetek ten wahat sIq od 17,3% do 30% w zaleznosci od regionu Polski [14]. Wartosci te potwierdzajq dane 
odnalezione w Internie Szczeklika 2015 [9], w ktorej to okreslono odsetek pacjentow, u ktorych konieczne jest 

stosowanie co najmniej 3 lekow hipotensyjnych, na 15-20%. W wytycznych ESH i ESC 2013 [10] odnaleziono 
InformacjQ, ze w zaleznosci od badanej populacji i zakresu przesiewowych badah medycznych czQstosc 

wystQpowania opornego nadcisnienia tQtniczego ocenia sIq na 5-30% w catkowitej populacji osob 
z nadcisnieniem tQtniczym, ale najblizsza rzeczywistej czQstosci wydaje sIq wartosc 10%. W ponizszej tabeli 

przedstawiono odnalezione polskie dane epidemiologiczne dotyczqce rozpowszechnienia opornego PNT (PNTO) 
oraz kalkulacjQ populacji docelowej. 

Tabela 5. Wielkosc populacji docelowej pacjentow z PNTO 

Parametr 2017 rok 2018 rok 2019 rok 

Odsetek pacjentow z opornym NT 24,7% (17,3-30%) 

Liczebnosc populacji docelowej 1451067 1460 356 1469 181 

Powyzsze oszacowanie populacji docelowej zostato potwierdzone przez panel ekspertow klinicznych (patrz 

rozdziat 2). Na podstawie ich wspolnie wypracowanego stanowiska, po wprowadzeniu refundacji dla produktu 
Diuver®, pacjentow z PNTO wymagajqcych zastosowania diuretyku pQtlowego (czyli U^Jpacjentow 

z PNTO) b^dzie stosowac terapiQ woparciu o substancjQ torasemid. Biorqc pod uwagQ przeprowadzone 
oszacowania mozna stwierdzic, ze po wprowadzeniu produktu leczniczego Diuver® do refundacji grupa 

pacjentow stosujqcych torasemid w omawianym wskazaniu b^dzie wynosic ok. 

1.4.1.3. Liczebnosc populacji obecnie stosujqcej produkt leczniczy Diuver® we 

wnioskowanym wskazaniu 

Oszacowanie liczebnosci populacji obecnie stosujqcej wnioskowany produkt leczniczy Diuver® przeprowadzono 

w oparciu o informacje uzyskane od firmy Teva Pharmaceuticals PolskaSp. z o.o. Na podstawie danych podmiotu 
odpowiedzialnego liczba sprzedanych opakowah produktu leczniczego Diuver® 5 mg, wskazanego m in. 

w leczeniu PNT, z ostatnich 12 miesiQcy (stan na 8/2016) wynosi ^^^^^opakowah. Zgodnie zdanymi 
otrzymanymi od firmy Zlecajqcej (bazujqcej na danych IMS Medical z 2015 roku) ^^Jrecept wydawanych na 

produkt Diuver® zwiqzanych byto z niewydolnosciq serca. Na podstawie informacji uzyskanych z ankiety (rozdziat 
2) obrzqki spowodowane ZNS stanowiq ^^(przypadkow wszystkich obrzqkow, w ktorych wskazany jest produkt 
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zastoinowq niewydolnosciq serca 

leczniczy Diuver®. W celu wyznaczenia odsetka opakowan produktu Diuver® 5 mg stosowanych w pozostatych 

obrz^kach postuzono siQ analizq proporcji matematycznej. Na tej podstawie odsetek opakowan wydawanych we 
wskazaniu obrz^ki ptuc, pochodzenia nerkowego oraz pochodzenia wqtrobowego wyniost ^^JZatozono, ze 

pozostate recepty wydawane sq we wskazaniu PNT - odsetek wyniost tego wzgl^du catkowita sprzedaz 
opakowania 5 mg we wskazaniu PNT wynosi przy zatozeniu sredniego 

dawkowania 7,5 mg w populacji chorych z PNTO (patrz rozdziat 2), liczba pacjentow stosujqcych obecnie ww. 
preparat jest rowna ok. Poniewaz diuretyk pQtlowy jest rekomendowany w PNT opornym na leczenie 

zatozono konserwatywnie (wartosc moze bye zawyzona), ze wyznaczona liczebnosc populacji z PNT stosujqcej 
produkt Diuver® jest tozsama z populacjq pacjentow z PNTO obecnie stosujqcq rozwazany produkt leczniczy. 

Tabela 6. Populacja pacjentow z PNT, u ktorych wnioskowana technologia jest obecnie stosowana  

Parametr Wartosc 

Liczebnosc pacjentow, u ktorych wnioskowana technologia jest obecnie stosowana 

1.4.1.4. Oszacowanie liczebnosci populacji z PNTO - zestawienie 

W tabeli ponizej zestawiono oszacowanie liczebnosci populacji: 

• obejmujqcej wszystkich pacjentow, u ktorych wnioskowana technologia moze bye zastosowana; 

• docelowej wskazanej we wniosku; 

• w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana. 

Zgodnie z danymi uzyskanymi od firmy Zlecajqcej prognozowany termin wejscia w zycie refundacji to maj 2017 
roku, dlatego tez populacjQ pacjentow w I roku refundacji skalkulowano wazqc wyznaczonq liczebnosc pacjentow 

z 2017 roku przez 2/3 oraz z 2018 roku przez 1/3. Analogicznie skalkulowano liczbQ pacjentow w II roku 
refundacji. 

Tabela 7. Zestawienie oszacowah liczebnosci populacji - PNTO 

Wariant Stan aktualny (okres 05.2017- (okres OS^OlS- jrok 2016) 

I rok refundacji II rok refundacji 
kres 05.2017- (okres 05.20] 
04.2018) 04.2019) 

Populacja pacjentow, u ktorych wnioskowana technologia 
moze bye zastosowana 5 836 530 5 887 300 5 924 281 

Populacja docelowa wskazana we wniosku 1441623 1454 163 1463 297 

Populacja pacjentow, u ktorych wnioskowana technologia 
jest obecnie stosowana 
Populacja pacjentow, u ktorych wnioskowana technologia 
zostanie zastosowana** 

wartosc z okresu 07.2015-06.2016;   
"przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzj^ oobj^ciu refundacjq-wedtug opinii panelu ekspertow klinicznych^J populacji 

docelowej wymagajqcej zastosowania diuretyku p^tlowego kwalifikowatoby si^ do leczenia produktem Diuver® 

1.4.2. Populacja - obrz^ki spowodowane zastoinowq niewydolnosciq serca 

PopulacjQ docelowq w analizie stanowiq dorosli pacjenci z obrz^kami spowodowanymi zastoinowq 
niewydolnosciq serca. Populacja docelowa wskazana we wniosku jest zawqzona wzglqdem wskazania do 

stosowania produktu leczniczego Diuver® zawartym w charakterystyce produktu leczniczego (obrzqki 
spowodowane ZNS, obrzqki ptuc, obrzqki pochodzenia wqtrobowego, obrzqki pochodzenia nerkowego) [5], 

Szczegotowy opis oszacowania populacji zamieszczono w ponizszych podrozdziatach. 
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1.4.2.1. Liczebnosc populacji wedtug zarejestrowanych wskazan 

Produkt leczniczy Diuver® (5 mg oraz 10 mg) jest wskazany w leczeniu obrz^kow spowodowanych zastoinowq 
niewydolnosciq serca, obrzqkow ptuc, obrzqkow pochodzenia wqtrobowego i obrzqkow pochodzenia nerkowego 

[5], Brak jest doswiadczen klinicznych dotyczqcych stosowania produktu Diuver® u dzieci [5], 

Na przestrzeni ostatnich lat postqp w leczeniu farmakologicznym i chirurgicznym spowodowat nie tylko znaczqce 

wydtuzenie zycia, ale takze proporcjonalny wzrost liczby chorych z niewydolnosciq serca. Szacuje siq, ze w Europie 
chorobowosc na niewydolnosc serca wynosi srednio od 0,3% do 1,9%, natomiast w grupie chorych powyzej 

65. roku zycia wskaznik ten wynosi ponad 10%. W odnalezionych wytycznych postqpowania dla chorych z NS, 
sporzqdzonych pod patronatem Sekcji Niewydolnosci Serca Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego, podany 

odsetek pacjentow z niewydolnosciq serca w Polsce wynosi 2-3% [17], Z kolei wedtug danych zawartych 
w Internie Szczeklika odsetek pacjentow z przewlektq niewydolnosciq serca wynosi 1-2% - srednio 1,5% [9], 

Wedtug opinii ekspertow klinicznych obrzqki u pacjentow z zastoinowq niewydolnosciq serca wystqpujq w okoto 
50% przypadkow (patrz pytanie 7 w zatqczniku - rozdziat 2). Dane te znajdujq potwierdzenie w literaturze. 
W Polsce przeprowadzono prospektywny, wieloosrodkowy rejestr pacjentow ze skurczowq niewydolnosciq serca 

leczonych ambulatoryjnie (DATA - HELP). Badanie obejmowato 5 563 pacjentow w srednim wieku 67 +/-11 lat, 
z niewydolnosciq serca i zmniejszonq frakcjq wyrzutowq lewej komory, leczonych u lekarzy kardiologow (61%) 
oraz lekarzy POZ (39%). Odsetek pacjentow dotkniqtych obrzqkami z powodu niewydolnosci serca wynosit 

srednio 57% (51% - chorzy pod opiekq kardiologa oraz 66% - chorzy pod opiekq lekarza POZ) [16], Zgodnie z opiniq 
panelu ekspertow klinicznych obrzqki spowodowane zastoinowq niewydolnosciq serca stanowiq (patrz 

pytanie 9 w zatqczniku - rozdziat 2) wszystkich obrzqkow, w ktorych produkt Diuver® moze bye zastosowany. 
Obrzqki pochodzenia wqtrobowego stanowiq ^Jzas pochodzenia nerkowego wszystkich obrzqkow. 

Na podstawie powyzszych danych oraz danych GUS prognozujqcych liczebnosc ludnosci Polski [11] na lata 2017- 
2019 oszacowano liczebnosc populacji pacjentow z obrzqkami spowodowanymi ZNS, obrzqkami ptuc, obrzqkami 

pochodzenia wqtrobowego oraz pochodzenia nerkowego w Polsce. W tabeli ponizej przedstawiono rowniez 
odnalezione dane czqstkowe niezbqdne do kalkulacji populacji wedtug zarejestrowanych wskazan. Metodyka 

wyznaczania liczebnosci populacji zostata skonsultowana z panelem ekspertow klinicznych w ramach 
przeprowadzonej ankiety (rozdziat 2). 

Szczegoty obliczeh zamieszczono w arkuszu kalkulacyjnym (plik BIA_CUA_Diuver.xlsm). 

Tabela 8. Wyniki oszacowania liczebnosci populacji chorych z obrzqkami wedtug danych epidemiologicznych 

Etap wyznaczania liczebnosci 
Zastosowana w analizie wartosc 

2016 rok 2017 rok 2018 rok 2019 rok 
Chorobowosc na ZNS 
(Szczeklik 2015 [9]) 1,5% (1-2%) 

Odsetek pacjentow z obrz^kami 
spowodowanymi ZNS (opinia panelu 
ekspertow klinicznych, [16]) 
Obrz^ki ogotem: 
(opinia panelu ekspertow klinicznych 
[zatqeznik 2]) 

Spowodowane ZNS 
Obrzqk ptuc 

Obrzqk pochodzenia wqtrobowego 
Obrzqk pochodzenia nerkowego I 

Liczebnosc populacji Polski w wieku >18 
lat 31 535 451 31 515 230 31490 346 31454 275 
(dane GUS [11])  

Liczba chorych na ZNS 473 032 472 728 472 355 471814 
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Etap wyznaczania liczebnosci 
Zastosowana w analizie wartosc 

2016 rok 2017 rok 2018 rok 2019 rok 
(iloczyn chorobowosci oraz liczby osob w 
danym roku) 

Liczba chorych z obrz^kami 
spowodowanymi ZNS 
(iloczyn liczby pacjentow z ZNS oraz 
odsetka wyst^powania obrz^kow) 
Liczba pacjentow dotkni^ta obrzpkami 
ogotem 
(iloraz liczby pacjentow z obrz^kami 
spowodowanymi ZNS oraz odsetka jaki 
stanowig te typy obrz^kow wsrod 
wszystkich obrz^kow 

Liczby chorych dotkni^tych obrz^kami (spowodowanymi ZNS, ptuc, pochodzenia wqtrobowego oraz pochodzenia 

nerkowego) w Polsce oszacowano na ok. tys. osob w populacji dorostych. W tabeli ponizej zestawiono 
oszacowanie populacji pacjentow wedtug zarejestrowanych wskazah dla produktu Diuver®. 

Tabela 9. Wyniki oszacowania liczebnosci populacji chorych z obrz^kami - populacja wedtug zarejestrowanych 
wskazah 

Parametr 
Zastosowana w analizie wartosc 

2016 rok 2017 rok 2018 rok 2019 rok 
Liczba chorych w populacji dorostych 

1.4.2.2. Liczebnosc populacji, ktorej dotyczy wniosek (populacja docelowa) 

Wnioskowane wskazanie jest zawQzone wzgl^dem wskazania dla produktu leczniczego Diuver® i dotyczy 

obrz^kow spowodowanych ZNS. W zwiqzku z tym liczebnosc populacji, ktorej dotyczy wniosek jest mniejsza 
i zawiera siQ w liczebnosci populacji wedtug wskazah rejestracyjnych. 

Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej zostatojuz przeprowadzone w ramach kalkulacji populacji wedtug 
zarejestrowanych wskazah (patrz Tabela 8). W tabeli ponizej zestawiono uzyte odsetki i liczebnosc populacji 

docelowej. 

Tabela 10. Wielkosc populacji docelowej pacjentow z obrzgkami spowodowanymi ZNS 

Terapia 2017 rok 2018 rok 2019 rok 

Odsetek pacjentow z ZNS [9] 1,5% (1-2%) 
Odsetek pacjentow z obrzgkami spowodowanymi ZNS 
([16], opinia panelu ekspertow klinicznych (patrz pytanie 7 - rozdziat 2)) 
Liczebnosc populacji docelowej 

Powyzsze oszacowanie populacji docelowej zostato potwierdzone przez panel ekspertow klinicznych (rozdziat 2). 
Na podstawie ich wspolnie wypracowanego stanowiska, po wprowadzeniu refundacji dla produktu leczniczego 

Diuver®, pacjentow z obrzgkami spowodowanymi ZNS wymagajqcych zastosowania diuretyku pQtlowego 
(czyli 34,6% pacjentow z ZNS) b^dzie stosowac terapiQ w oparciu o substancjQ torasemid. Biorqc pod uwagQ 

przeprowadzone oszacowania mozna stwierdzic, ze po wprowadzeniu produktu leczniczego Diuver® do 
refundacji, grupa pacjentow stosujqcych torasemid w omawianym wskazaniu b^dzie wynosic ok. 
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1.4.2.3. Liczebnosc populacji obecnie stosujqcej produkt leczniczy Diuver6, we 

wnioskowanym wskazaniu 

Oszacowanie liczebnosci populacji obecnie stosujqcej wnioskowany produkt leczniczy Diuver® przeprowadzono 

w oparciu o informacje uzyskane od firmy Teva Pharmaceuticals Polska Sp. z o.o. Na podstawie danych podmiotu 
odpowiedzialnego liczba sprzedanych opakowan produktu leczniczego Diuver® 5 mg oraz 10 mg, wskazanego 

m.in. w leczeniu obrz^kow spowodowanych ZNS, z ostatnich 12 miesi^cy (stan na 8/2016) wynosi ^^^^|oraz 
I^^Jopakowan. Zgodnie z informacjami uzyskanymi od firmy Zlecajqcej (bazujqcej na danych IMS Medical 

z 2015 roku) recept wydawanych na produkt Diuver® zwiqzanych byto z niewydolnosciq serca. Z tego 
wzglqdu catkowita sprzedaz opakowan 5 mg oraz 10 mg we wskazaniu obrzqki spowodowane ZNS wynosi 

^^^^|oraz zatem (przy zatozeniu sredniego dawkowania 12,5 mg w populacji pacjentow z obrzqkami 
spowodowanymi ZNS (patrz pytanie 1 w zatqczniku - rozdziat 2)) liczba pacjentow stosujqcych obecnie ww. 

preparat wynosi ok. | 

Tabela 11. Populacja pacjentow z ZNS, u ktorych wnioskowana technologia jest obecnie stosowana 

Parametr Wartosc 

Liczebnosc pacjentow, u ktorych wnioskowana technologia jest obecnie stosowana [__] 

1.4.2.4. Oszacowanie liczebnosci populacji z obrzqkami spowodowanymi ZNS - 

zestawienie 

W tabeli ponizej zestawiono oszacowanie liczebnosci populacji: 

• obejmujqcej wszystkich pacjentow, u ktorych wnioskowana technologia moze bye zastosowana; 

• docelowej wskazanej we wniosku; 

• w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana. 

Zgodnie z danymi uzyskanymi od firmy Zlecajqcej prognozowany termin wejscia w zycie refundacji to maj 2017 
roku, dlatego tez populacjq pacjentow w I roku refundacji skalkulowano wazqc wyznaczonq liczebnosc pacjentow 

z 2017 roku przez 2/3 oraz z 2018 roku przez 1/3. Analogicznie skalkulowano liczbq pacjentow w II roku 
refundacji. 

Tabela 12. Zestawienie oszacowan liczebnosci populacji - obrzqki spowodowane ZNS 

Wariant Stan aktualny 
(rok 2016) 

I rok refundacji 
(okres 05.2017- 

04.2018) 

II rok refundacji 
(okres 05.2018- 

04.2019) 
Populacja pacjentow, u ktorych wnioskowana technologia 
moze bye zastosowana 

Populacja docelowa wskazana we wniosku 

Populacja pacjentow, u ktorych wnioskowana technologia 
jest obecnie stosowana 
Populacja pacjentow, u ktorych wnioskowana technologia 
zostanie zastosowana** 

wartosc z okresu 07.2015-06.2016; 
"przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzj^ oobj^ciu refundacjq-wedtug opinii panelu ekspertow klinicznych 40% populacji 

docelowej wymagajqcej zastosowania diuretyku p^tlowego kwalifikowatoby si^ do leczenia produktem Diuver® 
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1.4.3. Perspektywa 

AnalizQ wptywu na budzet przeprowadzono z perspektywy podmiotu zobowiqzanego do finansowania swiadczen 

ze srodkow publicznych, tj. z perspektywy Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ) oraz z perspektywy wspolnej 
ptatnikow: ptatnika publicznego i pacjentow. 

Ze wzgl^du na wspotptacenie pacjenta wykupujqcego lek na podstawie otrzymanej recepty przedstawiono 
rowniez wydatki z perspektywy swiadczeniobiorcy. 

1.4.4. Horyzont czasowy 

Zgodnie z minimalnymi wymaganiami, jakie muszq spetniac analizy HTA, oszacowania powinny bye dokonywane 

„w horyzoncie wtasciwym dla analizy wptywu na budzet", czyli w perspektywie czasowej obejmujqcej 
przewidywany przedziat czasowy wystarczajqcy do ustalenia rownowagi na rynku, nie krotszy niz 2 lata [3], 

Wytyczne HTA [1] wskazujq na „kilka lat nastQpujqcych po wprowadzeniu nowej technologii" („zazwyczaj 
stosowany jest przedziat czasowy wystarczajqcy do ustalenia rownowagi na rynku lub obejmujqcy co najmniej 
pierwsze 2 lata od daty rozpoczQcia finansowania danej technologii medycznej ze srodkow publicznych"). 

Analizy wptywu na budzet przeprowadzono dla dwuletniego horyzontu czasowego, obejmujqcego okres maj 
2017 - kwiecieh 2019 r. Przyj^cie powyzszego horyzontu czasowego zwiqzane jest z proponowanym terminem 

rozpoczQcia refundacji produktu leczniczego Diuver® (maj 2017 r.). Z uwagi na brak jakichkolwiek danych 
swiadczqcych o czasie wystarczajqcym do ustalenia rownowagi na rynku oraz mozliwosci wprowadzenia 

potencjalnego produktu konkurencyjnego dla wnioskowanego leku, czy tez zmiany cen uwzglQdnionych 
w analizie lekow, modelowanie dla dtuzszego horyzontu cechowatoby sIq duzq niepewnosciq wynikow. Zatozono, 

ze przyjQty horyzont b^dzie wystarczajqcy do okreslenia zachowania sIq rynku po wprowadzeniu refundacji 
wnioskowanego produktu leczniczego. 

1.4.5. Porownywane scenariusze 

W wariancie podstawowym analizy wptywu na system ochrony zdrowia porownano skutki dla budzetu 
refundacyjnego Narodowego Funduszu Zdrowia oraz pacjenta (odr^bnie i tqcznie) dwoch scenariuszy 

sytuacyjnych: 

• scenariusza „istniejqcego", zaktadajqeego brak refundacji leku Diuver®; 

• scenariusza „nowego", w ktorym Diuver® zostanie obj^ty refundacjq. 

1.4.6. Forma przedstawienia wynikow 

PNTO 

W analizie, dla poszczegolnych lat horyzontu czasowego, oszacowano roczne wydatki ptatnika publicznego 

i pacjenta wynikajqee z wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Diuver® we wskazaniu pierwotne 
nadcisnienie tQtnicze oporne na leczenie (PNTO). Zgodnie z Wytycznymi HTA [1] dla kazdego roku horyzontu 

czasowego przedstawiono rowniez zuzycie zasobow w postaci rocznej liczby pacjentow stosujqcych poszczegolne 
interwencje. 

Wynikiem analizy wptywu na budzet byto oszacowanie kosztow rocznych (dla poszczegolnych lat horyzontu 
czasowego analizy) refundacji lekow z grup ACEI, ARB, ID, LD, BB, AB, AA stosowanych w schematach terapii 

czterolekowej lub piQciolekowej w PNTO w scenariuszu istniejqeym oraz w scenariuszu nowym, wraz 
z wyszczegolnieniem sktadowej stanowiqeej wydatki na wnioskowany preparat, a takze wyznaczeniem kosztu 
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inkrementalnego, tj. kosztu obliczonego jako roznicQ pomiQdzy kosztem scenariusza nowego i kosztem 

scenariusza istniejqcego dla kazdego roku horyzontu czasowego analizy. 

Wptyw zmian w zatozeniach analizy na uzyskane wyniki badano w ramach analizy wrazliwosci. Zatozenia przyjQte 

dla scenariusza minimalnego i maksymalnego zaprezentowano w rozdziale 1.5.2. 

Obrz^ki spowodowane ZNS 

W analizie, dla poszczegolnych lat horyzontu czasowego, oszacowano roczne wydatki ptatnika publicznego 
i pacjenta wynikajqce z wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Diuver® we wskazaniu obrz^ki 

spowodowane zastoinowq niewydolnosciq serca (ZNS). Zgodnie z Wytycznymi HTA [1] dla kazdego roku 
horyzontu czasowego przedstawiono rowniez zuzycie zasobow w postaci rocznej liczby pacjentow stosujqcych 

poszczegolne interwencje. 

Wynikiem analizy wptywu na budzet byto oszacowanie kosztow rocznych (dla poszczegolnych lat horyzontu 

czasowego analizy) refundacji lekow z grup ID oraz LD stosowanych w leczeniu objawowym obrzqkow 
spowodowanych ZNS w scenariuszu istniejqcym oraz scenariuszu nowym, wraz z wyszczegolnieniem sktadowej 
stanowiqcej wydatki na wnioskowany preparat, a takze wyznaczeniem kosztu inkrementalnego, tj. kosztu 

obliczonego jako roznicq pomiqdzy kosztem scenariusza nowego i kosztem scenariusza istniejqcego dla kazdego 
roku horyzontu czasowego analizy. 

Wptyw zmian w zatozeniach analizy na uzyskane wyniki badano w ramach analizy wrazliwosci. Zatozenia przyjqte 

dla scenariusza minimalnego i maksymalnego zaprezentowano w rozdziale 1.5.2. 

1.4.7. Dyskontowanie 

W analizie wptywu na system ochrony zdrowia nie przeprowadzono dyskontowania kosztow, poniewaz ten typ 
analizy przedstawia przeptyw srodkow finansowych w czasie, wobec czego dyskontowanie nie jest 

wymagane [1], 

1.4.8. Wspokzynnik compliance 

PNTO 

W niniejszej analizie oszacowania dotyczqce zuzycia zasobow oparto na danych o liczbie pacjentow stosujqcych 
poszczegolne terapie w populacji docelowej, dlatego konieczne jest wprowadzenie do obliczeh wspotczynnika 

compliance (wyrazajqcego stopieh stosowania siq pacjentow do wskazah terapii). W publikacji Paczkowska 2014 
[18] wykazano, iz zdecydowana wiqkszosc badanych stosuje siq do zaleceh terapeutycznych lekarza 

prowadzqcego odnosnie systematycznosci zazywania lekow hipotensyjnych (66,25% vs 33,75%). Odsetek 
pacjentow regularnie stosujqcych leki hipotensyjne byt wiqkszy w grupie osob leczonych za pomocq monoterapii, 

niz politerapii (37,50% vs 28,75%). Poniewaz pierwotne nadcisnienie tqtnicze leczone jest za pomocq terapii 
skojarzonej, jako wspotczynnik compliance w analizie przyjqto 28,75%. Wartosc tq potwierdzajq informacje 

z innych doniesieh naukowych mowiqce, ze okoto 40% chorych z nowo rozpoznanym nadcisnieniem tqtniczym 
przestaje przyjmowac leki hipotensyjne w pierwszym roku terapii, a w ciqgu 5-10 lat mniej niz 40% pacjentow 

kontynuuje zalecone leczenie przeciwnadcisnieniowe [13], 

Obrzqki spowodowane ZNS 

Wiqkszosc pacjentow cierpiqcych na choroby uktadu sercowo-naczyniowego nie podejmuje odpowiedniej 
wspotpracy w czasie trwania terapii, nie przyjmuje lekow zgodnie ze schematem terapeutycznym oraz nie 

cechuje siq wytrwatosciq w stosowaniu siq do zaleceh. W celu odnalezienia wartosci compliance dla pacjentow 
leczonych z powodu obrzqkow w ZNS przeszukano bazq PubMed, jednakze nie odnaleziono adekwatnych 
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wartosci. W trakcie przeszukiwania pozostatych zrodet odnaleziono publikacjQ Pudfo 2012 [20], w ktorej oceniano 

stosowanie siQ do zalecen lekarskich wsrod pacjentow dotkniQtych chorobami uktadu krqzenia (pacjenci z NS 
stanowili 37% badanych). Z przeprowadzonego badania wynika, iz 60% pacjentow deklaruje, ze przyjmuje 

zaplanowane dawki leku. W pracy Grabia 2012 [19] zawierajqcej dane dotyczqce leczenia farmakologicznego 
i przeprowadzania dziatan pozafarmakologicznych u 501 pacjentow hospitalizowanych w latach 2002-2005 

w Holandii podano, ze compliance u pacjentow z niewydolnosciq serca ksztattuje siq na poziomie 72%. 
W publikacji Alakhali 2013 [21] przedstawiono odsetek pacjentow z zastoinowq niewydolnosciq serca leczonych 

diuretykiem i stosujqcych siq do zalecen lekarza (ang. adherence) wynoszqcy 46%. Odsetek ten zastosowano 
w analizie podstawowej, zas pozostate wartosci testowano w ramach analizy scenariuszy skrajnych. 

1.4.9. Koszty - PNTO 

W analizie uwzglqdniono nastqpujqce medyczne koszty bezposrednie: 

• Koszty leczenia z udziatem produktu leczniczego Diuver® (torasemid) - opakowanie 5 mg; 

• Koszty leczenia skojarzonego z udziatem lekow z grup ACEI, ARB, CCB, ID, LD, AB, AA, BB, stosowanych 
w terapii czterolekowej lub piqciolekowej u pacjentow z nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie. 

Koszty produktow leczniczych z grupy limitowej 36.0, 37.0, 38.0, 39.0, 40.0, 41.0, 42.0, 43.,0, 44.0, 45.0, 76.0 
zostaty zaczerpniqte z Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 25 pazdziernika 2016 r. [4] i przedstawiajq stan na 

1 listopada 2016 roku. 

Aktualny stan finansowania rozwazanych w analizie produktow leczniczych zamieszczono w arkuszu 

kalkulacyjnym (plik BIA_CUA_Diuver.xlsm). 

1.4.9.1. Koszty terapii skojarzonej ACEI/ARB+TD/LD_FUR+CCB+AA/AB/AA+AB 

(scenariusz istniejqcy, scenariusz nowy) 

Standardowa farmakoterapia polega na stosowaniu lekow nalezqcych do kilku grup, podawanych pojedynczo lub 

w skojarzeniu, wtqczanych w zaleznosci od obrazu klinicznego i towarzyszqcych schorzeh. Wybor leku zalezy od 
indywidualnego profilu danego pacjenta - wieku, chorob wspottowarzyszqcych, ryzyka groznych powiktah 

nadcisnienia, stopnia otytosci, indywidualnej tolerancji danego leku, ptci i rasy. W nadcisnieniu tqtniczym 
opornym (NTO) konieczne jest zastosowanie dodatkowych schematow leczenia w sytuacji braku uzyskania 
prawidtowej kontroli cisnienia tqtniczego przy pomocy trzech lekow hipotensyjnych, z ktorych co najmniej jeden 

jest diuretykiem. Wedtug zalecen postqpowania klinicznego PINT 2015 [12] u pacjentow nieskutecznie leczonych 
lekiem blokujqcym uktad RAA (ACEI lub ARB), diuretykiem oraz antagonistq wapnia w maksymalnych dawkach 

nalezy dotqczyc antagonistq aldosteronu. W kolejnym kroku nalezy dotqczyc a-adrenolityki (doksazosynq) lub 
P-adrenolityki (preferowane wazodylatacyjne). Na kolejnym etapie nalezy zamienic diuretyk 

tiazydowy/tiazydopodobny na pqtlowy (szczegolnie torasemid), zwtaszcza przy znacznym uposledzeniu funkcji 
nerek. 
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W niniejszej analizie uwzglQdniono koszty lekow z wymienionych wyzej grup stosowanych w leczeniu pacjentow 
z populacji docelowej (pacjenci z PNTO), tj. koszty produktow leczniczych refundowanych w ramach grup 

limitowych: 44.0, Inhibitory konwertazy angiotensyny - produkty jednoskfadnikowe i ztozone; 45.0, Antagonisci 
angiotensyny II - produkty jednoskfadnikowe i zfozone; 36.0, Leki moczopqdne - tiazydowe i sulfonamidowe; 

37.0, Leki moczopqdne - pqtiowe; 41.0, Antagonisci wapnia - pochodne dihydropirydyny; 42.0, Antagonisci 
wapnia - pochodne fenyloalkiloaminy - werapamil; 43.0, Antagonisci wapnia - pochodne benzodiazepiny - 
diltiazem; 39.0, Leki beta-adrenolityczne - nieselektywne - do stosowania doustnego; 40.0, Leki beta- 

adrenolityczne - selektywne - do stosowania doustnego; 76.0, Leki stosowane w leczeniu tagodnego przerostu 
gruczotu krokowego - blokujqce receptory alfa-adrenergiczne; 38.0, Antagonisci aldosteronu - spironolakton). 

W celu wyznaczenia kosztow terapii z udziatem ww. grup lekow postuzono sIq, obliczonym osobno dla kazdej 
grupy lekow (zawierajqcej kilka substancji czynnych), srednim kosztem za ODD (okreslonym na podstawie listy 

WHO [22]) wazonym udziatami w liczbie zrefundowanych ODD w tqcznej refundacji w stanie aktualnym. 
Zastosowano przy tym rozktad sprzedazy na okres 07.2015-06.2016 oszacowany na podstawie danych o liczbie 
zrefundowanych opakowah jednostkowych lekow z poszczegolnych grup terapeutycznych (ACEI, ARB, ID, LD, 

CCB, AA, AB, BB, ACEI+TD, ARB+TD, ACEI+CCB, ARB+CCB) zamieszczonych w zatqcznikach do Komunikatow DGL 
opublikowanych na stronie internetowej Narodowego Funduszu Zdrowia [23-35], 

W ponizszej tabeli przedstawiono koszty produktow leczniczych z grupy ID (diuretyki tiazydowe) zawierajqcych 
amiloridum + hydrochlorothiazidum (LDD = 10 mg). Szczegotowe kalkulacje kosztu jednostkowego znajdujq sIq 

w kalkulatorze dotqczonym do analizy (plik BIA_ CUA_Diuver.xlsm). 

Tabela 13. Koszty jednostkowe lekow z grupy ID  
. . . , . , Sredm wazony koszt Koszt jednostkowy Udziaty . . .   ... . . . , jednostkowy za DDD 

Produkt leczniczy - kod EAN   opakowan w   
perSp- persp. NFZ rynku TO" perSp- persp. NFZ pacjenta pacjenta 

5909990206025 0,10 0,24 74,97% 
  0,15 0,25 

5909990373819 0,28 0,28 25,03% 
'obliczenia wtasne na podstawie Obwieszczenia Ministra Zdrowia [4] oraz listy WHO [22]; 
"obliczenia wtasne na podstawie danych NFZ [23-35] -wartosci dla okresu 07.2015-06.2016 (stan aktualny). 

W tabeli ponizej przedstawiono koszty produktow leczniczych z grupy LD (diuretyki pQtlowe) zawierajqcych 
furosemid (DDD = 40 mg). Szczegotowe kalkulacje kosztu jednostkowego znajdujq siQ w kalkulatorze dotqczonym 

do analizy (plik BIA_CUA_Diuver.xlsm). 

Tabela 14. Koszty jednostkowe lekow z grupy LD 
. , , . , , Sredm wazony koszt Koszt jednostkowy Udziaty . . .   ... . . . , jednostkowy za DDD 

Produkt leczniczy - kod EAN   opakowan w   
perSp- persp. NFZ rynku LD" perSp- persp. NFZ pacjenta pacjenta 

5909990206025 0,11 0,01 29,64% 
  0,11 0,01 

5909990373819 0,11 0,01 70,36% 
'obliczenia wtasne na podstawie Obwieszczenia Ministra Zdrowia [4] oraz listy WHO [22]; 
"obliczenia wtasne na podstawie danych NFZ [23-35] - wartosci dla okresu 07.2015-06.2016 (stan aktualny). 

Koszty produktow leczniczych z grupy ACEI (inhibitory konwertazy angiotensyny) zawierajqcych benazeprilum 
(DDD = 7,5 mg), cilazaprilum (DDD = 2,5 mg), enalaprilum (DDD = 10 mg), imidaprilum (DDD = 10 mg), lisinoprilum 

(DDD = 10 mg), perindoprilum (DDD = 4 mg), quinaprilum (DDD = 15 mg) oraz ramiprilum (DDD = 2,5 mg) 
przedstawiono w ponizszej tabeli. Szczegotowe kalkulacje kosztu jednostkowego znajdujq siQ w kalkulatorze 

dotqczonym do analizy (plik BIA_CUA_Diuver.xlsm). 
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Tabela 15. Koszty jednostkowe lekow z grupy ACEI 
. . . , , , Sredm wazony koszt Koszt jednostkowy Udziaty . . .   ... . . . , jednostkowy za DDD 

Produkt leczniczy - kod EAN   opakowan w   
perSp- persp. NFZ rynku ACEI" perSp- persp. NFZ pacjenta pacjenta 

5909990118816 092 002 0,02% 
5909990118915 0,55 0,08 0,14% 
5909990119011 0,36 0,08 0,12% 
5909990678648 0,74 0,00 0,01% 
5909990678655 0,44 0,07 0,07% 
5909990678679 0,33 0,08 0,17% 
5909990066636 1,02 0,00 0,02% 
5909990066667 0,89 0,00 0,04% 
5909990066780 0,48 0,08 0,14% 
5909990066803 0,36 0,08 0,31% 
5909990014934 0,26 0,00 0,08% 
5909990014958 0,16 0,08 0,87% 
5909990015030 0,12 0,08 0,20% 
5909990015054 0,12 0,08 2,98% 
5909990020829 0,11 0,06 2,63% 
5909990020836 0,11 0,08 0,16% 
5909991069810 0,95 0,00 0,01% 
5909991069919 0,66 0,07 0,06% 
5909991070014 0,55 0,08 0,04% 
5909991013417 0,31 0,08 0,20% 
5909991235826 0,20 0,08 0,00% 
5909991013516 0,23 0,08 0,31% 
5909991235819 0,20 0,08 0,00% 
5909991013318 0,58 0,00 0,03% 
5909990939817 0,34 0,08 0,39% 
5909990939916 0,26 0,08 0,51% 
5909990939718 0,54 0,00 0,08% 
5909990682409 0,57 0,00 0,09% 
5909990682447 0,38 0,07 0,44% 
5909990682461 0,28 0,08 0,57% 
5909991132927 0,34 0,00 0,06% 
5909991133023 0,23 0,08 0,28% 
5909991133122 0,26 0,07 0,21% 
5909990984954 0,22 0,08 0,02% 
5909990569311 0,38 0,08 1,02% 
5909990662494 0,34 0,08 0,46% 
5909991263713 0,21 0,08 0,00% 
5909991263904 0,18 0,08 0,00% 
5909990336081 0,42 0,08 2,92% 
5909990337774 0,53 0,08 5,01% 
5909990653614 0,22 0,08 0,11% 
5909990653621 0,21 0,08 0,10% 
5909990707010 0,73 0,03 0,18% 
5902023772139 0,31 0,08 0,00% 
5909990707119 0,42 0,08 0,71% 
5909991080129 0,34 0,08 0,23% 
5909990706914 1,19 0,00 0,03% 
5909990953882 0,30 0,08 0,06% 
5909991125417 0,91 0,00 0,02% 
5909991125516 0,62 0,03 0,13% 
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. , , , . , Sredni wazony koszt Koszt jednostkowy Udziaty . . .   . . . , jednostkowy za DDD 
Produkt leczniczy - kod EAN   opakowan w 

perSp- persp.lMFZ rynku ACEl" perSp- persp. NFZ pacjenta pacjenta 
5909991125615 038 008 0,52% 
5909990014439 0,60 0,03 0,00% 
5909990014460 0,31 0,08 0,02% 
5909990014507 0,30 0,08 0,00% 
5909990014354 0,91 0,00 0,00% 
5909991165710 0,31 0,08 0,12% 
5909990571468 0,11 0,04 1,02% 
5909990571475 0,21 0,07 0,07% 
5909990571499 0,11 0,05 0,56% 
5909990571505 0,11 0,05 0,09% 
5909990653355 0,12 0,07 0,08% 
5909990653362 0,11 0,08 0,45% 
5909990653379 0,11 0,07 0,65% 
5909990337958 0,11 0,08 0,59% 
5909990337972 0,11 0,08 2,98% 
5909990337989 0,11 0,07 5,32% 
5909990961955 0,11 0,07 0,01% 
5909990961962 0,11 0,08 0,01% 
5909990961986 0,11 0,07 0,04% 
5909990961993 0,11 0,07 0,02% 
5909990962020 0,11 0,06 0,06% 
5909990962037 0,11 0,06 0,02% 
5909990661756 0,11 0,07 3,65% 
5909990212170 0,17 0,08 0,50% 
5909990212248 0,11 0,08 2,83% 
5909990694631 0,12 0,08 1,82% 
5909990694655 0,11 0,08 3,09% 
5909990924608 0,12 0,07 1,15% 
5909990924646 0,11 0,08 4,77% 
5909990924653 0,11 0,07 6,56% 
5909991093280 0,11 0,04 0,05% 
5909991093303 0,11 0,04 0,26% 
5909991093334 0,11 0,03 0,37% 
5909991070441 0,11 0,08 0,00% 
5909991070540 0,11 0,07 0,01% 
5909990017461 0,11 0,03 0,28% 
5909990017447 0,11 0,04 0,03% 
5909990017454 0,11 0,05 0,20% 
5909990047987 0,11 0,07 0,74% 
5909990047949 0,11 0,07 0,09% 
5909990047963 0,11 0,08 0,44% 
5909990916016 0,11 0,08 16,66% 
5909990478217 0,29 0,07 1,32% 
5909990478316 0,15 0,08 6,93% 
5909990610525 0,11 0,07 3,14% 
5909990610532 0,11 0,07 5,25% 
5909991226862 0,11 0,04 0,00% 
5909991264673 0,11 0,04 0,00% 
5909997203416 0,11 0,04 0,06% 
5909997211992 0,11 0,04 0,08% 
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Produkt leczniczy - kod EAN 
Koszt jednostkowy* Udziafy 

opakowah w 
rynku ACEl" 

Sredni wazony koszt 
jednostkowy za ODD 

persp. 
pacjenta persp. NFZ perSp- persp. NFZ pacjenta 

5909990610433 0,12 0,07 0,30% 
5909990610440 0,11 0,08 0,40% 
5909990610488 0,11 0,08 1,67% 
5909990610495 0,11 0,08 2,46% 
5909997212296 0,11 0,06 0,04% 

'obliczenia wtasne na podstawie Obwieszczenia Ministra Zdrowia [4] oraz listy WHO [22]; 
"obliczenia wtasne na podstawie danych NFZ [23-35] -wartosci dla okresu 07.2015-06.2016 (stan aktualny). 

W tabeli ponizej przedstawiono koszty produktow leczniczych z grupy ACEI+CCB (inhibitory konwertazy 

angiotensyny oraz antagonista wapnia w jednej tabletce) zawierajqcych lisinoprilum + amlodipinum (LDD = 10 
mg), perindoprilum + amlodipinum (ODD = 4 mg). ramiprilum + felodipinum (ODD = 2,5 mg) oraz ramiprilum 

+ amlodipinum (ODD = 5 mg). Szczegotowe kalkulacje kosztu jednostkowego znajdujq siQ w kalkulatorze 
dotqczonym do analizy (plik BIA_CUA_Diuver.xlsm). 

Tabela 16. Koszty jednostkowe lekow z grupy ACEI+CCB 

Produkt leczniczy - kod EAN 
Koszt jednostkowy* Udziaty 

opakowah w 
Sredni wazony koszt 
jednostkowy za ODD 

persp. 
pacjenta persp. NFZ 

rynku 
ACEI+CCB** 

perSp- persp. NFZ pacjenta 
5909990701803 0,54 0,08 4,74% 
5909990761685 0,35 0,08 5,52% 
5909990970520 0,31 0,08 1,72% 
5909990908134 0,50 0,08 2,95% 
5909990908158 0,39 0,08 0,14% 
5909990908165 0,50 0,08 0,53% 
5909990908189 0,39 0,08 0,03% 
5909990908196 0,39 0,08 2,21% 
5909990908233 0,38 0,08 0,06% 
5909990908240 0,39 0,08 2,50% 
5909990908264 0,38 0,08 0,06% 
5909990669301 0,65 0,08 14,38% 
5909990669332 0,48 0,08 12,46% 
5909990669387 0,65 0,08 1,83% 
5909990669400 0,48 0,08 13,89% 
5906414001839 0,32 0,08 0,00% 
5906414001846 0,32 0,08 0,00% 
5906414001860 0,32 0,08 0,00% 
5906414001877 0,32 0,08 0,00% 
5906414001891 0,32 0,08 0,00% 
5906414001907 0,31 0,08 0,00% 
5906414001921 0,32 0,08 0,00% 
5906414001938 0,31 0,08 0,00% 
5909991137212 0,40 0,08 1,36% 
5909991137472 0,40 0,08 0,16% 
5909991137526 0,31 0,08 1,43% 
5909991137571 0,31 0,08 1,67% 
5909990973118 0,41 0,07 0,58% 
5909990973217 0,24 0,08 3,58% 
5909990936779 0,17 0,14 4,38% 
5909990936809 0,33 0,29 0,45% 
5909990936854 0,09 0,07 5,92% 
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INSTYTUT ARCANA 

Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Dluver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

Sredni wazony koszt 
jednostkowy za DDD 

Produkt leczniczy - kod BAN 
Koszt jednostkowy* Udziaty 

opakowah w 
persp. 

pacjenta persp. NFZ 
rynku 

ACEI+CCB** 
5909990936885 0,16 0,14 5,02% 
5909991142513 0,12 0,14 0,22% 
5909991142520 0,13 0,14 2,08% 
5909991142636 0,06 0,07 3,48% 
5909991142643 0,06 0,07 0,37% 
5909991142674 0,22 0,29 0,03% 
5909991142681 0,24 0,29 0,23% 
5909991142728 0,11 0,14 0,37% 
5909991142759 0,12 0,14 3,21% 
5909990988259 0,13 0,14 0,63% 
5909990988273 0,25 0,29 0,15% 
5909990988297 0,06 0,07 0,88% 
5909990988334 0,12 0,14 0,76% 

persp. 
pacjenta persp. NFZ 

'obliczenia wtasne na podstawie Ohwieszczenia Ministra Zdrowia [4] oraz listy WHO [22]; 
"obliczenia wtasne na podstawie danych NFZ [23-35] -wartosci dla okresu 07.2015-06.2016 (stan aktualny). 

Ponizej przedstawiono koszty produktow leczniczych z grupy ACEI+TD (inhibitory konwertazy angiotensyny oraz 
diuretyki tiazydowe w jednej tabletce) zawierajqcych cilazaprilum + hydrochlorothiazidum (DDD = 2,5 mg), 

lisinoprilum + hydrochlorothiazidum (DDD = 10 mg) oraz ramiprilum + hydrochlorothiazidum (DDD = 2,5 mg). 
Szczegotowe kalkulacje kosztu jednostkowego znajdujq sIq w kalkulatorze dotqczonym do analizy (plik 

B IA_ CUA_ Diuver.xlsm). 

Tabela 17. Koszty jednostkowe lekow z grupy ACEI+TD 

Produkt leczniczy - 
Koszt jednostkowy* 

CAM 

Udziaty 
opakowah w 

Sredni wazony koszt 
jednostkowy za DDD 

persp. 
pacjenta persp. NFZ 

rynku 
ACEI+TD" 

persp. 
pacjenta persp. NFZ 

5909990781676 0,33 0,08 0,16% 
5909990708352 0,42 0,08 25,64% 
5909990708369 0,29 0,08 15,02% 
5909991167714 0,29 0,08 26,38% 
5909990573233 0,20 0,08 5,35% 
5909990573226 0,35 0,08 1,44% 0,29 0,08 
5909991144227 0,16 0,07 0,01% 
5909991144234 0,15 0,08 0,04% 
5909991200152 0,20 0,08 0,09% 
5909991200183 0,20 0,08 0,26% 
5909990885312 0,29 0,07 3,12% 
5909990885411 0,15 0,08 22,50% 

'obliczenia wtasne na podstawie Ohwieszczenia Ministra Zdrowia [4] oraz listy WHO [22]; 
"obliczenia wtasne na podstawie danych NFZ [23-35] - wartosci dla okresu 07.2015-06.2016 (stan aktualny). 

W ponizszej tabeli przedstawiono koszty produktow leczniczych z grupy ARB (antagonise! receptora angiotensyny 

II) zawierajqcych candesartanum cilexetilum (DDD = 8 mg), eprosartanum (DDD = 600 mg), irbesartanum (DDD 
= 150 mg), losartanum (DDD = 50 mg), telmisartanum (DDD = 40 mg) oraz valsartanum (DDD = 80 mg). 

Szczegotowe kalkulacje kosztu jednostkowego znajdujq siQ w kalkulatorze dotqezonym do analizy (plik 
BIACUADiuver.xIsm). 
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■ 
INSTYTUT ARCANA 

Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Diuver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

Tabela 18. Koszty jednostkowe lekow z grupy ARB 
Sredni wazony koszt 
jednostkowy za DDD 

PerSp- persp. NFZ pacjenta 

Produkt leczniczy - kod EAN 
Koszt jednostkowy* Udziafy 

opakowan w 
rynku ARB** persp. 

pacjenta persp. NFZ 

5909990430017 1,06 0,33 0,01% 
5909990430024 0,48 0,33 0,21% 
5909990430123 0,32 0,33 1,21% 
5909990739592 0,21 0,33 0,24% 
5909990739653 0,19 0,33 0,61% 
5909990739707 0,12 0,28 0,07% 
5909990937080 0,20 0,33 0,22% 
5909990937103 0,17 0,33 0,10% 
5909990937172 0,18 0,33 0,70% 
5909990937196 0,15 0,33 0,29% 
5909990937264 0,15 0,33 0,23% 
5909990962839 0,16 0,33 0,02% 
5909990962945 0,14 0,33 0,15% 
5909991020309 0,14 0,32 0,00% 
5909991020507 0,13 0,30 0,00% 
5909990772162 0,23 0,33 0,49% 
5909990772179 0,22 0,33 0,35% 
5909990772193 0,21 0,33 1,80% 
5909990772209 0,15 0,33 1,84% 
5909990772230 0,15 0,33 0,57% 
5909990801350 0,20 0,33 0,44% 
5909990801367 0,25 0,33 0,13% 
5909990868414 1,89 0,33 0,02% 
5909990706280 0,17 0,33 0,00% 
5909990706297 0,15 0,33 0,00% 
5909990747054 0,32 0,33 0,01% 
5909990747085 0,30 0,33 0,21% 
5909990747122 0,27 0,33 0,13% 
5909990702886 0,20 0,33 0,24% 
5909990674411 0,28 0,33 1,01% 
5909991073428 0,18 0,33 0,18% 
5909991108212 0,21 0,33 0,48% 
5909990770601 0,12 0,29 0,15% 
5909990638659 0,15 0,33 0,77% 
5909990649112 0,20 0,33 1,33% 
5909990649129 0,12 0,29 2,51% 
5909990818914 0,18 0,33 3,22% 
5909991055110 0,20 0,33 1,50% 
5909990639885 0,12 0,28 0,29% 
5909990760770 0,10 0,23 0,15% 
5909990956647 0,18 0,33 0,00% 
5909990956654 0,18 0,33 0,02% 
5909990862238 0,11 0,27 0,01% 
5909990621439 0,20 0,33 0,46% 
5909990573905 0,25 0,33 2,90% 
5909990724345 0,13 0,30 0,61% 
5909990724352 0,14 0,32 0,05% 
5909990085644 0,12 0,28 0,29% 
5909990045594 0,20 0,33 0,02% 
5909990481118 0,45 0,33 2,46% 

0,20 0,33 
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■ 
INSTYTUT ARCANA 

Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Dluver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

. , , , . , Sredni wazony koszt Koszt jednostkowy Udziaty . . .   . . . , jednostkowy za DDD 
Produkt leczniczy - kod EAN   opakowan w 

persp. persp. fjpz rynku ARB** persp. pgi-jp. nfz 
pacjenta pacjenta 

5909990887194 0,11 0,26 0,00% 
5909990891832 0,18 0,33 0,31% 
5909990891863 0,15 0,33 2,46% 
5909990440726 0,77 0,33 0,19% 
5909990440818 0,57 0,33 0,05% 
5909990440825 0,34 0,33 1,49% 
5909990936670 0,29 0,33 1,25% 
5909990936700 0,27 0,33 3,71% 
5909990463428 0,85 0,33 0,06% 
5909990463527 0,38 0,33 0,62% 
5909991060220 0,15 0,33 0,01% 
5909991060268 0,14 0,32 0,01% 
5909990992058 0,18 0,33 0,06% 
5909990992065 0,15 0,33 0,40% 
5909991036768 0,18 0,33 0,76% 
5909991036867 0,15 0,33 2,87% 
5909991229801 0,13 0,31 0,06% 
5909991018436 0,15 0,33 0,36% 
5909990840472 0,28 0,33 0,04% 
5909990840557 0,26 0,33 0,14% 
5909990821792 0,14 0,32 0,19% 
5909990821839 0,16 0,33 0,03% 
5909990974863 0,26 0,33 0,36% 
5909990974887 0,15 0,33 0,09% 
5909990974979 0,23 0,33 1,10% 
5909990974993 0,14 0,32 0,26% 
5909990902002 0,31 0,33 1,24% 
5909990902095 0,28 0,33 3,85% 
5909990818082 0,28 0,33 0,30% 
5909990818150 0,25 0,33 0,95% 
5909991086626 0,15 0,33 0,18% 
5909991086633 0,14 0,32 0,59% 
5909997077628 0,27 0,33 0,42% 
5909997077635 0,14 0,33 0,23% 
5909997077697 0,24 0,33 1,36% 
5909997077703 0,13 0,31 0,83% 
5909997077604 0,31 0,33 0,61% 
5909997077673 0,26 0,33 2,04% 
5909990941841 0,26 0,33 0,38% 
5909990941926 0,19 0,33 1,12% 
5909990870561 0,19 0,33 0,06% 
5909990870905 0,12 0,29 0,07% 
5909990773695 0,18 0,33 0,57% 
5909990773763 0,15 0,33 1,08% 
5909990830961 0,20 0,33 0,72% 
5909990830985 0,12 0,28 0,03% 
5909990831067 0,18 0,33 2,00% 
5909990831081 0,11 0,27 0,07% 
5909990831159 0,13 0,30 0,46% 
5909991225971 0,12 0,29 0,05% 
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INSTYTUT ARCANA 
Analiza wpfywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Diuver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

. , , , . , Sredni wazony koszt Koszt jednostkowy Udziaty . . .   . . . , jednostkowy za DDD 
Produkt leczniczy - kod EAN   opakowan w 

persp. persp. fjpz rynku ARB** persp. pgi-jp. mfz 
pacjenta pacjenta 

5909991225988 0,13 0,30 0,02% 
5909991230395 0,12 0,28 0,02% 
5909990751594 0,18 0,33 0,96% 
5909990751877 0,15 0,33 1,79% 
5909990929115 0,55 0,33 0,06% 
5909990929214 0,34 0,33 0,52% 
5909990929238 0,36 0,33 0,03% 
5909990686254 0,12 0,28 0,00% 
5909990726776 0,16 0,33 0,20% 
5909990726844 0,13 0,31 0,40% 
5909990681877 0,22 0,33 0,56% 
5909990682065 0,14 0,33 2,99% 
5909990818983 0,14 0,33 2,11% 
5909990818990 0,13 0,31 0,00% 
5909990074969 0,16 0,33 6,78% 
5909990779147 0,14 0,33 1,19% 
5909991216306 0,13 0,31 0,01% 
5909991261801 0,11 0,26 0,00% 
5909990818853 0,16 0,33 0,35% 
5909990818860 0,14 0,32 0,00% 
5909990074945 0,20 0,33 1,25% 
5909990856954 0,14 0,32 0,10% 
5909990857081 0,13 0,30 0,19% 
5909990810635 0,13 0,31 0,03% 
5909990810697 0,12 0,29 0,12% 
5909990986057 0,12 0,28 0,07% 
5909990693276 0,13 0,29 1,41% 
5909990804542 0,20 0,33 0,39% 
5909990804580 0,18 0,33 0,90% 
5909991088101 0,12 0,29 0,14% 
5909991088118 0,12 0,28 0,37% 
5909991202286 0,16 0,33 2,45% 
5909991202330 0,14 0,33 4,12% 
5909990827459 0,20 0,33 1,75% 
5909990827480 0,18 0,33 3,98% 
5909991002794 0,18 0,33 0,00% 
5909991003081 0,15 0,33 0,00% 

'obliczenia wtasne na podstawie Obwieszczenia Ministra Zdrowia [4] oraz listy WHO [22]; 
"obliczenia wtasne na podstawie danych NFZ [23-35] -wartosci dla okresu 07.2015-06.2016 (stan aktualny). 

Koszty produktow leczniczych z grupy ARB+CCB (antagonisci receptora angiotensyny II oraz antagonise! wapnia 
w jednej tabletce) zawierajqcych losartanum + amlodipinum (DDD = 50 mg) przedstawiono ponizej. Szczegotowe 

kalkulacje kosztu jednostkowego znajdujq siQ w kalkulatorze dotqezonym do analizy (plik BIA_CUA_Diuver.xlsm). 

Tabela 19. Koszty jednostkowe lekow z grupy ARB+CCB 

Produkt leczniczy - kod EAN 
Koszt j'ednostkowy* Udziaty 

opakowan w 
Sredni wazony koszt 
j'ednostkowy za DDD 

persp. persp. NFZ 
rynku persp. persp. NFZ pacj'enta ARB+CCB" pacj'enta 

5909991105655 0,21 0,33 41,12% 
0,20 0,33 

5909991105679 0,18 0,33 7,05% 
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■ 
INSTYTUT ARCANA 

Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Dluver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

Produkt leczniczy - kod BAN 
Koszt jednostkowy* Udziaty 

opakowah w 
Sredni wazony koszt 
jednostkowy za DDD 

perSp- persp. NFZ pacjenta 
rynku 

ARB+CCB" 
perSp- persp. NFZ pacjenta 

5909991105693 0,17 0,33 4,16% 
5909991105723 0,21 0,33 9,07% 
5909991105747 0,18 0,33 2,01% 
5909991105761 0,17 0,33 1,38% 
5909991105785 0,18 0,33 18,48% 
5909991105853 0,18 0,33 16,73% 

'obliczenia wtasne na podstawie Obwieszczenia Ministra Zdrowia [4] oraz listy WHO [22]; 
"obliczenia wtasne na podstawie danych NFZ [23-35] -wartosci dla okresu 07.2015-06.2016 (stan aktualny). 

W ponizszej tabeli przedstawiono koszty produktow leczniczych z grupy ARB+TD (antagonisci receptora 
angiotensyny II oraz diuretyk tiazydowy w jednej tabletce) zawierajqcych candesartanum cilexetilum 

+ hydrochlorothiazidum (ODD = 8 mg), losartanum + hydrochlorothiazidum (DDD = 50 mg), telmisartanum 

+ hydrochlorothiazidum (ODD = 40 mg) oraz valsartanum + hydrochlorothiazidum (ODD = 80 mg). Szczegotowe 
kalkulacje kosztu jednostkowego znajdujq sIq w kalkulatorze dotqczonym do analizy (plik BIA_CUA_Diuver.xlsm). 

Tabela 20. Koszty jednostkowe lekow z grupy ARB+TD 

Produkt leczniczy - kod BAN 
Koszt jednostkowy* Udziaty 

Sredni wazony koszt 
jednostkowy za DDD 

perSp- persp. NFZ pacjenta 

opakowah w 
rynku ARB+TD** perSp- persp. NFZ pacjenta 

5909990800360 0,20 0,33 0,22% 
5909990800629 0,18 0,33 1,00% 
5909991063702 0,14 0,32 0,05% 
5909991064051 0,14 0,32 0,06% 
5909991190552 0,18 0,33 0,00% 
5909991190699 0,17 0,33 0,04% 
5909990957170 0,20 0,33 0,15% 
5909990957194 0,17 0,33 0,07% 
5909990957255 0,18 0,33 0,89% 
5909990957279 0,15 0,33 0,37% 
5909990865130 0,20 0,33 0,18% 
5909990865147 0,18 0,33 0,15% 
5909990865178 0,21 0,33 1,37% 
5909990865185 0,16 0,33 1,66% 
5909990865222 0,20 0,33 0,61% 
5909990865260 0,20 0,33 0,97% 0,19 0,33 
5909991136833 0,16 0,33 0,03% 
5909991136840 0,14 0,33 0,22% 
5909990433612 0,28 0,33 2,19% 
5909990970513 0,18 0,33 1,56% 
5909990778843 0,18 0,33 0,10% 
5909990337392 0,18 0,33 2,71% 
5909990686339 0,20 0,33 1,46% 
5909990686360 0,14 0,33 2,70% 
5909990645565 0,15 0,33 2,46% 
5909990816484 0,21 0,33 0,42% 
5909990729685 0,21 0,33 0,19% 
5909990810758 0,10 0,23 0,05% 
5909990810796 0,09 0,21 0,01% 
5909990822980 0,17 0,33 0,00% 
5909990611980 0,25 2,09% 
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■ 
INSTYTUT ARCANA 

Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Dluver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

. . . , . , Sredni wazony koszt Koszt jednostkowy Udziaty . . .   ... . . . , jednostkowy za DDD 
Produkt leczniczy - kod EAN   opakowan w 

perSP' persp. IMFZ rynku ARB+TD** perSp' persp. NFZ pacjenta pacjenta 
5909990721641 0,19 0,33 0,30% 
5909990721894 0,17 0,33 0,27% 
5909990925964 0,12 0,28 0,16% 
5909990925971 0,11 0,27 0,12% 
5909991056247 0,23 0,33 1,15% 
5909991056773 0,23 0,33 0,90% 
5909991079802 0,26 0,33 0,14% 
5909991080051 0,24 0,33 0,46% 
5909991080174 0,24 0,33 0,42% 
5909990653010 0,69 0,33 0,02% 
5909990653027 0,52 0,33 0,40% 
5909991020026 0,46 0,33 0,63% 
5909991079451 0,26 0,33 0,29% 
5909991079598 0,24 0,33 1,06% 
5909991079703 0,24 0,33 0,86% 
5909990644834 0,51 0,33 0,26% 
5909991068325 0,93 0,33 0,04% 
5909991068424 0,51 0,33 0,34% 
5909991085209 0,31 0,33 0,00% 
5909991085247 0,29 0,33 0,00% 
5909991085339 0,29 0,33 0,00% 
5909991085353 0,26 0,33 0,00% 
5909991085469 0,29 0,33 0,00% 
5909991085483 0,26 0,33 0,00% 
5909991073732 0,26 0,33 0,15% 
5909991073848 0,26 0,33 0,69% 
5909991073909 0,26 0,33 0,66% 
5909991082338 0,32 0,33 0,32% 
5909991082529 0,29 0,33 1,30% 
5909991082598 0,29 0,33 1,02% 
5909991095994 0,28 0,33 0,07% 
5909991096007 0,25 0,33 0,06% 
5909991096038 0,25 0,33 0,27% 
5909991096045 0,23 0,33 0,20% 
5909991096069 0,25 0,33 0,21% 
5909991096076 0,23 0,33 0,15% 
5909991045180 0,32 0,33 0,27% 
5909991045203 0,29 0,33 0,18% 
5909991045265 0,27 0,33 0,08% 
5909991045692 0,29 0,33 0,98% 
5909991045722 0,27 0,33 0,89% 
5909991045746 0,25 0,33 0,25% 
5909991045807 0,29 0,33 0,80% 
5909991045852 0,27 0,33 0,67% 
5909991045876 0,25 0,33 0,19% 
5909991226381 0,26 0,33 0,06% 
5909991226398 0,23 0,33 0,20% 
5909991226404 0,23 0,33 0,11% 
5909991028688 0,14 0,32 0,39% 
5909990829927 0,20 0,33 0,83% 
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■ 
INSTYTUT ARCANA 

Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Dluver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

. . . , . , Sredni wazony koszt Koszt jednostkowy Udziaty . . .   ... . . . , jednostkowy za DDD 
Produkt leczniczy - kod EAN   opakowan w 

perSP' persp. IMFZ rynku ARB+TD** perSp' persp. NFZ pacjenta pacjenta 
5909990829941 0,13 0,31 0,03% 
5909990829989 0,18 0,33 1,82% 
5909990830008 0,12 0,28 0,09% 
5909990830107 0,18 0,33 3,39% 
5909990830138 0,12 0,29 0,08% 
5909990830176 0,13 0,30 0,41% 
5909990830244 0,13 0,30 1,33% 
5909991230234 0,13 0,29 0,02% 
5909991230333 0,13 0,29 0,02% 
5909990740833 0,18 0,33 0,99% 
5909990740857 0,20 0,33 0,19% 
5909990740864 0,18 0,33 6,32% 
5909990874255 0,18 0,33 1,72% 
5909991282028 0,13 0,29 0,00% 
5909991062927 0,36 0,33 1,07% 
5909990772292 0,14 0,33 0,37% 
5909990772452 0,14 0,33 0,59% 
5909990772506 0,14 0,33 0,85% 
5909990740192 0,16 0,33 0,59% 
5909990740208 0,14 0,32 0,32% 
5909990740239 0,13 0,31 0,01% 
5909990740246 0,16 0,33 2,55% 
5909990740253 0,13 0,31 1,82% 
5909990740260 0,13 0,30 0,08% 
5909990740277 0,16 0,33 3,80% 
5909990740284 0,13 0,31 2,87% 
5909990740291 0,13 0,30 0,11% 
5909990847464 0,14 0,33 0,73% 
5909990847501 0,14 0,33 2,08% 
5909990704132 0,14 0,33 2,94% 
5909990704262 0,14 0,33 6,13% 
5909991077495 0,12 0,29 0,00% 
5909990847600 0,14 0,32 0,00% 
5909990847655 0,14 0,32 0,00% 
5909991045500 0,13 0,30 0,14% 
5909991046750 0,14 0,32 0,01% 
5909991046767 0,13 0,30 0,23% 
5909990877201 0,13 0,31 0,81% 
5909990877386 0,13 0,31 0,45% 
5909990801961 0,18 0,33 1,23% 
5909990802005 0,18 0,33 1,78% 
5909990813995 0,20 0,33 0,06% 
5909991067557 0,12 0,28 0,49% 
5909991067564 0,12 0,28 0,75% 
5909990862351 0,22 0,33 1,39% 
5909990862375 0,20 0,33 2,70% 
5909990862399 0,20 0,33 3,86% 
5909991077341 0,12 0,29 0,00% 
5909991077372 0,12 0,28 0,00% 
5909991077655 0,13 0,30 0,00% 
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■ 
INSTYTUT ARCANA 

Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Dluver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

. . . , . , Sredni wazony koszt Koszt jednostkowy Udziaty . . .   ... . . . , jednostkowy za DDD 
Produkt leczniczy - kod EAN   opakowan w 

perSP' persp. IMFZ rynku ARB+TD** perSp' persp. NFZ pacjenta pacjenta 
5909991077792 0,13 0,30 0,00% 
5909991242787 0,15 0,33 0,00% 
5909991242893 0,12 0,29 0,00% 
5909991242916 0,12 0,28 0,00% 

'obliczenia wtasne na podstawie Obwieszczenia Ministra Zdrowia [4] oraz listy WHO [22]; 
"obliczenia wtasne na podstawie danych NFZ [23-35] -wartosci dla okresu 07.2015-06.2016 (stan aktualny). 

W tabeli ponizej przedstawiono koszty produktow leczniczych z grupy CCB zawierajqcych amlodipinum (DDD = 5 

mg), felodipinum (DDD = 5 mg), lacidipinum (DDD = 4 mg), nitrendipinum (DDD = 20 mg), verapamilum (DDD 
= 240 mg) oraz diltiazemum (DDD = 240 mg). Szczegotowe kalkulacje kosztu jednostkowego znajdujq siQ 

w kalkulatorze dotqczonym do analizy (plik BIA_CUA_Diuver.xlsm). 

Tabela 21. Koszty jednostkowe lekow z grupy CCB 
, Sredni wazony koszt Koszt jednostkowy Udziafy . , . ... . . . , jednostkowy za DDD 

Produkt leczniczy - kod EAN   opakowan w 
perSp- persp. NFZ rynku CCB" perSp- persp. NFZ pacjenta pacjenta 

5909990642267 
5909990642311 
5909991067540 
5909991099022 
5909991226909 
5909991226916 
5909991230845 
5909997232904 
5909991067533 
5909991098926 
5909991231811 
5909997232928 
5909991008635 
5909991008734 
5909991067977 
5909991067991 
5909991068035 
5909991068073 
5909991068097 
5909991068141 
5909990752690 
5909990752720 
5909990954254 
5909990955008 
5909990800469 
5909990800551 
5909991225650 
5909990721580 
5909990721603 
5909990842476 
5909990842698 
5909990642618 
5909990642625 
5909990048977 
5909997213699 

0,06 
0,10 
0,08 
0,11 
0,06 
0,06 
0,08 
0,09 
0,09 
0,12 
0,09 
0,10 
0,07 
0,06 
0,11 
0,09 
0,08 
0,10 
0,08 
0,07 
0,08 
0,07 
0,06 
0,05 
0,05 
0,05 
0,06 
0,07 
0,06 
0,06 
0,06 
0,10 
0,09 
0,13 
0,06 

1,14 
1,14 
1,14 
1,14 
1,14 
1,13 
1,14 
1,14 
1,14 
1,14 
1,14 
1,14 
1,14 
1,14 
1,14 
1,14 
1,14 
1,14 
1,14 
1,14 
1,14 
1,14 
1,13 
1,13 
1,12 
1,11 
1,13 
1,14 
1,13 
1,14 
1,13 
1,14 
1,14 
1,14 
1,14 
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2,50% 
1,93% 
1,08% 
4,01% 
0,00% 
0,00% 
0,04% 
0,09% 
0,96% 
3,30% 
0,04% 
0,06% 
2,26% 
2,95% 
0,19% 
0,00% 
0,00% 
0,13% 
0,00% 
0,00% 
0,13% 
0,19% 
0,49% 
0,61% 
0,88% 
1,48% 
0,01% 
0,47% 
0,67% 
1,11% 
1,37% 
0,70% 
0,93% 
10,31% 
0,41% 

0,16 0,15 



■ 
INSTYTUT ARCANA 

Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Dluver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

. . . , . , Sredni wazony koszt Koszt jednostkowy Udziaty . . .   ... . . . , jednostkowy za DDD 
Produkt leczniczy - kod EAN   opakowan w 

perSp- persp.lMFZ rynku CCB" perSp- persp. NFZ pacjenta pacjenta 
5909997218090 006 014 1,11% 
5909997231501 0,06 0,13 0,95% 
5909990048939 0,16 0,14 8,96% 
5909991200732 0,09 0,14 0,45% 
5909997213675 0,11 0,14 0,49% 
5909997218113 0,09 0,14 0,69% 
5909990799718 0,29 0,14 10,22% 
5909990799817 0,17 0,14 12,57% 
5909990565993 0,10 0,14 1,31% 
5909991236687 0,07 0,14 0,01% 
5909990565986 0,11 0,14 0,98% 
5909990907311 0,20 0,14 0,45% 
5909990907410 0,10 0,14 1,04% 
5909990907519 0,09 0,14 0,75% 
5909990794430 0,09 0,14 0,15% 
5909990794461 0,09 0,14 0,21% 
5909990993017 0,07 0,14 0,52% 
5909990993116 0,06 0,14 0,92% 
5909990421824 0,11 0,14 0,06% 
5909990963010 0,12 0,14 0,65% 
5909990963119 0,11 0,14 0,92% 
5909990621217 0,11 0,14 0,45% 
5909991042912 0,10 0,14 1,23% 
5909990344819 0,30 0,14 0,11% 
5909990344918 0,17 0,14 0,10% 
5909990625697 0,39 0,14 1,10% 
5909990650521 0,39 0,14 0,50% 
5909990650620 0,39 0,14 4,62% 
5909991105549 0,39 0,14 0,02% 
5909991105563 0,38 0,14 0,06% 
5907695215205 0,39 0,14 0,00% 
5907695215212 0,38 0,14 0,02% 
5907695215229 0,37 0,14 0,01% 
5909991134907 0,40 0,14 0,10% 
5909991134938 0,39 0,14 0,74% 
5909991134969 0,39 0,14 0,23% 
5909990694754 0,15 0,10 2,58% 
5909990694761 0,16 0,10 0,86% 
5909990694778 0,33 0,00 0,67% 
5909990694785 0,23 0,10 1,73% 
5909990045419 0,32 0,50 0,27% 
5909990045211 0,96 0,00 0,07% 
5909990045310 0,54 0,34 0,15% 
5909990482917 0,25 0,50 0,18% 
5909990483310 0,16 0,57 0,09% 
5909990213214 0,43 0,43 0,24% 
5909990112616 0,24 0,50 0,60% 
5909990416318 0,15 0,57 0,15% 
5909990416417 0,13 0,60 0,13% 
5909990121120 0,21 0,50 0,29% 
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INSTYTUT ARCANA 
Analiza wpfywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Diuver'" (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

'obliczenia wtasne na podstawie Ohwieszczenia Ministra Zdrowia [4] oraz listy WHO [22]; 
"obliczenia wtasne na podstawie danych NFZ [23-35] -wartosci dla okresu 07.2015-06.2016 (stan aktualny). 

Ponizej przedstawiono koszty produktow leczniczych z grupy AA (antagonisci aldosteronu) zawierajqcych 

spironolactonum (ODD = 75 mg). Szczegotowe kalkulacje kosztu jednostkowego znajdujq siQ w kalkulatorze 
dotqczonym do analizy (plik BIA_CUA_Diuver.xlsm). 

Tabela 22. Koszty jednostkowe lekow z grupy AA 
. , , . , , Sredm wazony koszt Koszt jednostkowy Udziaty . . .   ... . . . , jednostkowy za DDD 

Produkt leczniczy - kod EAIM   opakowan w   
perSp- persp. NFZ rynku AA** perSp- persp. NFZ pacjenta pacjenta 

5909990965854 0,52 0,37 0,87% 
5909990965861 2,29 3,71 0,14% 
5909990965878 0,25 0,37 0,42% 
5909990965885 1,59 3,71 0,01% 
5909990965977 0,18 0,37 0,20% 
5909990110216 0,63 0,37 40,94% 
5909990110223 3,41 3,71 4,11% 
5909991244651 0,20 0,37 0,00% 
5909991244668 0,17 0,37 0,00% 
5909990673124 0,16 0,37 36,52% 
5909990117215 0,64 0,37 4,85% 
5909990488414 0,28 0,37 10,93% 
5909990488513 0,32 0,74 0,99% 

'obliczenia wtasne na podstawie Ohwieszczenia Ministra Zdrowia [4] oraz listy WHO [22]; 
"obliczenia wtasne na podstawie danych NFZ [23-35] - wartosci dla okresu 07.2015-06.2016 (stan aktualny). 

Koszty produktow leczniczych z grupy BB (leki P-adrenolityczne) zawierajqcych propranololum (DDD = 160 mg), 

sotalolum (DDD = 160 mg), acetubololum (DDD = 400 mg), atenololum (DDD = 75 mg), bisoprololum (DDD = 10 
mg), carvedilolum (DDD = 37,5 mg), metoprololum (DDD = 150 mg) oraz nebivololum (DDD = 5 mg) 

przedstawiono w ponizszej tabeli. Szczegotowe kalkulacje kosztu jednostkowego znajdujq sIq w kalkulatorze 
dotqczonym do analizy (plik BIA_CUA_Diuver.xlsm). 

Tabela 23. Koszty jednostkowe lekow z grupy BB 
. , , . , , Sredni wazony koszt Koszt jednostkowy Udziaty . . .   

Produkt leczniczy-kod BAN   opakowan w  Jednostkowy za DDD 
perSp- persp. NFZ rynku BB" perSp- persp. NFZ pacjenta pacjenta 

5909990112111 1,22 0,00 0,62% 
5909990112210 0,36 0,19 1,42% 
5909991033590 0,26 0,19 0,00% 
5909990365715 0,35 0,31 2,05% 
5909990365616 0,32 0,31 3,35% 
5909990309115 0,40 0,31 0,30% 
5909991014711 0,33 0,31 0,15% 
5909990309016 0,47 0,31 1,13% 
5909990109920 0,60 0,14 0,89% 
5909990110018 0,43 0,24 0,14% 
5909990370610 0,17 0,19 1,92% 
5909990011414 0,17 0,19 1,34% 
5909991197049 0,11 0,22 0,04% 
5909991197056 0,11 0,21 0,03% 
5909991197063 0,11 0,23 0,07% 
5909991197070 0,11 0,24 0,18% 
5909990813483 0,22 0,14 0,12% 
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■ 
INSTYTUT ARCANA 

Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Dluver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

. , , , . , Sredni wazony koszt Koszt jednostkowy Udziaty . . .   ... . . . , jednostkowy za DDD 
Produkt leczniczy - kod EAN   opakowan w 

perSp- persp.lMFZ rynku BB" perSp- persp. NFZ pacjenta pacjenta 
5909990813551 0,11 0,24 0,04% 
5909991015114 0,12 0,24 1,92% 
5909991015015 0,31 0,14 3,83% 
5909991066512 0,11 0,23 0,28% 
5909991066529 0,11 0,21 0,13% 
5909991066413 0,21 0,13 0,79% 
5909991066420 0,11 0,23 0,42% 
5909990633852 0,11 0,24 1,22% 
5909990633869 0,11 0,23 0,32% 
5909990633791 0,31 0,14 2,15% 
5909990633807 0,11 0,24 0,80% 
5909991097400 0,30 0,14 0,82% 
5909991097448 0,19 0,24 0,91% 
5909991097523 0,19 0,24 0,21% 
5909991097554 0,17 0,24 0,23% 
5909990570430 0,72 0,25 0,28% 
5909990570409 0,41 0,25 0,36% 
5909990570454 1,26 0,25 0,21% 
5909990074051 1,26 0,25 0,85% 
5909990074099 0,78 0,25 0,97% 
5909990074129 0,46 0,25 1,05% 
5909990727100 1,19 0,25 0,17% 
5909990727148 0,73 0,25 0,31% 
5909990727193 0,42 0,25 0,37% 
5909990338788 1,17 0,25 0,05% 
5909990338856 0,67 0,25 0,06% 
5909990338931 0,31 0,25 0,10% 
5909991016814 2,94 0,25 0,04% 
5909991016913 1,28 0,25 0,06% 
5909991017019 0,82 0,25 0,08% 
5909991017118 0,45 0,25 0,08% 
5909990983315 1,28 0,25 0,00% 
5909990216505 0,80 0,25 0,00% 
5909990216567 0,45 0,25 0,00% 
5909990216604 3,21 0,25 0,00% 
5909990716111 2,12 0,25 0,10% 
5909990717613 0,71 0,25 0,15% 
5909990048465 1,27 0,25 0,02% 
5909990048472 12,29 2,45 0,00% 
5909990048489 0,78 0,25 0,03% 
5909990048496 7,51 2,46 0,00% 
5909990048502 0,45 0,25 0,04% 
5909990048540 4,05 2,46 0,01% 
5909990074662 0,31 0,25 0,06% 
5909990074754 0,65 0,25 0,05% 
5909990074792 1,17 0,25 0,03% 
5909990687862 0,59 0,25 0,40% 
5909990687879 0,53 0,25 0,51% 
5909990687886 1,24 0,25 0,41% 
5909990687893 1,24 0,25 0,37% 
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■ 
INSTYTUT ARCANA 

Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Dluver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

. . . , . , Sredni wazony koszt Koszt jednostkowy Udziaty . . .   ... . . . , jednostkowy za DDD 
Produkt leczniczy - kod EAN   opakowan w 

perSp- persp.lMFZ rynku BB" perSp- persp. NFZ pacjenta pacjenta 
5909990687909 l/KL 025 0,44% 
5909990687930 0,99 0,25 0,46% 
5909990034420 0,48 0,03 7,54% 
5909990034529 0,24 0,19 0,82% 
5909991073541 0,32 0,03 0,17% 
5909990750290 0,18 0,24 2,18% 
5909990662401 0,23 0,24 4,15% 
5909990662425 0,22 0,24 3,30% 
5909990805495 0,20 0,24 0,55% 
5909990685189 0,35 0,24 3,34% 
5909990685202 0,18 0,24 0,58% 
5909990689774 0,35 0,24 6,72% 
5909990670185 0,37 0,24 16,16% 
5909990648719 0,34 0,24 1,18% 
5909990673865 0,36 0,24 2,14% 
5907626703597 0,14 0,24 0,44% 
5909990653300 0,22 0,24 3,26% 
5909990640997 0,17 0,24 0,26% 
5909990641000 1,42 2,44 0,00% 
5909990642809 039 024 11,27% 

'obliczenia wtasne na podstawie Obwieszczenia Ministra Zdrowia [4] oraz listy WHO [22]; 
"obliczenia wtasne na podstawie danych NFZ [23-35] -wartosci dla okresu 07.2015-06.2016 (stan aktualny). 

W tabeli ponizej przedstawiono koszty produktow leczniczych z grupy AB (leki blokujqce receptory alfa- 

adrenergiczne) zawierajqcych doxazosinum (DDD = 4 mg) oraz terazosinum (DDD = 5 mg). Szczegotowe kalkulacje 
kosztu jednostkowego znajdujq siQ w kalkulatorze dotqczonym do analizy (plik BIA_CUA_Diuver.xlsm). 

Tabela 24. Koszty jednostkowe lekow z grupy AB 
. , , . , , Sredni wazony koszt Koszt jednostkowy Udziaw . . .   ... . . . , jednostkowy za DDD 

Produkt leczniczy - kod EAI\I   opakowan w   
perSp- persp.lMFZ rynku AB" perSp- persp. NFZ pacjenta pacjenta 

5909990969517 1,19 057 0,15% 
5909990969616 0,83 0,57 1,55% 
5909990969715 0,36 0,58 18,41% 
5909990431410 0,29 0,58 31,41% 
5909990431519 0,42 0,58 2,89% 
5909990037957 0,27 0,58 0,64% 
5909990790951 0,27 0,58 0,54% 
5909990884582 0,24 0,56 0,37% 
5909990854318 1,50 0,57 0,08% 
5909990854417 0,77 0,57 0,73% 
5909990854516 0,29 0,58 3,11% 
5908289660289 2,21 5,14 0,06% 
5909990484911 1,50 0,57 0,28% 
5909990485017 1,07 0,57 2,34% 
5909990485116 0,27 0,58 15,22% 
5909991149611 0,63 0,57 0,67% 
5909991149710 0,36 0,58 0,44% 
5901720140005 0,27 0,58 1,48% 
5901720140012 0,23 0,54 1,26% 
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■ 
INSTYTUT ARCANA 

Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Dluver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

. , , , . , Sredni wazony koszt Koszt jednostkowy Udziaty . . .   ... . . . , jednostkowy za DDD 
Produkt leczniczy - kod EAN   opakowan w 

perSp- persp.lMFZ rynku AB" perSp- persp. NFZ pacjenta pacjenta 
5909990491315 096 057 0,18% 
5909990491414 0,32 0,58 0,79% 
5909990022571 0,32 0,58 1,92% 
5909991013820 0,24 0,56 0,03% 
5909990903320 1,44 0,57 0,10% 
5909990903429 0,90 0,57 1,22% 
5909990080267 0,26 0,57 4,45% 
5909990903511 0,26 0,58 8,23% 
5909990767816 1,38 0,58 0,00% 
5909990767915 0,72 0,58 0,02% 
5909990768011 0,78 0,57 0,27% 
5909990484119 1,37 0,58 0,05% 
5909990484317 073 058 1,13% 

'obliczenia wtasne na podstawie Obwieszczenia Ministra Zdrowia [4] oraz listy WHO [22]; 
"obliczenia wtasne na podstawie danych NFZ [23-35] -wartosci dla okresu 07.2015-06.2016 (stan aktualny). 

Koszty poszczegolnych schematow ACEI/ARB+TD+CCB+AA/AB/BB/BB+AB obliczono zaktadajqc, ze 60% 
pacjentow z PNTO stosuje ACEI [14] (wedtug danych zawartych w badaniu Pol-Fokus 65,3% pacjentow stosuje 

ACEI, zas 44,2% stosuje ARB - po przeskalowaniu tych wartosci skalkulowano jaki odsetek pacjentow stosuje 
ACEI, a jaki ARB (60% vs 40%)). UwzglQdniono rowniez odsetek stosowania ID w preparacie ztozonym z ACEI/ARB 

lub w osobnych tabletkach. Wartosc tQ obliczono na podstawie liczby sprzedanych DDD lekow z grupy 
ACEI+TD/ARB+TD oraz ID za okres 07.2015-06.2016 [22, 23-35], Odsetek stosowania ID w produkcie ztozonym 

z ACEI wynosi 68%, zas w produkcie ztozonym z ARB 95% (szczegoty - patrz kalkulator w pliku 
BIA_CUA_Diuver.xlsm). W kalkulacji kosztu schematu ACEI/ARB+LD+CCB+AA/AB/BB/BB+AB uwzglQdniono 

odsetek stosowania ACEI/ARB w produkcie ztozonym z CCB. Na podstawie danych o liczbie sprzedanych DDD 
lekow z grupy ACEI+CCB/ARB+CCB oraz LD [22, 23-35] oszacowano, ze 21% pacjentow stosuje CCB w produkcie 

ztozonym z ACEI, zas 1% w produkcie ztozonym z ARB (szczegoty - patrz kalkulator w pliku BIA_CUA_Diuver.xlsm). 

Sredni koszt stosowania poszczegolnych schematow terapii skojarzonej PNTO skalkulowano uwzglQdniajqc 

powyzsze odsetki stosowania preparatow ztozonych, odsetek stosowania ACEI wzgl^dem ARB oraz koszty 
jednostkowe poszczegolnych grup lekow przedstawione w tabelach (Tabela 13 -Tabela 24). Ponizej zamieszczono 
zestawienie kosztow stosowania poszczegolnych schematow leczenia PNTO. 

Tabela 25. Zestawienie kosztow terapii skojarzonej PNTO 

Rodzaj' terapii skoj'arzonej' 
Sredni koszt jednostkowy 

Persp. NFZ Persp. pacjenta Persp. wspolna 
ACEI/ARB+TD+CCB+AA 0,90 0,95 1,84 
ACEI/ARB+TD+CCB+BB 0,59 0,79 1,38 
ACEI/ARB+TD+CCB+AB 0,95 0,77 1,73 
ACEI/ARB+TD+CCB+BB+AB 1,17 1,14 2,31 
ACEI/ARB+LD_FUR+CCB+AA 0,84 0,99 1,82 
ACEI/ARB+LD_FUR+CCB+BB 0,54 0,83 1,36 
ACEI/ARB+LD_FUR+CCB+AB 0,90 0,81 1,71 
ACEI/ARB+LD_FUR+CCB+BB+AB 1,11 1,18 2,29 

1.4.9.2. Koszty terapii skojarzonej ACEI/ARB+LD_TOR+CCB+AA/AB/AA+AB 

(scenariusz nowy) 

Zleceniodawca wnioskuje o obj^cie refundacjq produktu leczniczego Diuver® z cenq zbytu netto na poziomie 

za opakowanie jednostkowe Diuver® 5 mg, 30 tabletek. Ponadto wnioskowane jest utworzenie 
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Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Diuver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

odr^bnej grupy limitowej dla produktu leczniczego Diuver® (opakowania 5 mg oraz 10 mg). W zwiqzku z tym, 

w sytuacji wprowadzenia wskazanych powyzej warunkow refundacji, cena detaliczna, limit finansowania, poziom 
odptatnosci, kwota refundacji oraz wielkosc doptaty swiadczeniobiorcy za opakowanie jednostkowe produktu 

leczniczego Diuver® zostanq wyznaczone zgodnie z zapisami Ustawy o refundacji [2], Na podstawie prognoz 
producenta przyjQto, ze lek b^dzie refundowany od maja 2017 roku. 

Ponizsza tabela przedstawia wyliczenia dotyczqce sktadowych kosztu produktu leczniczego Diuver® 
obliczen zamieszczono w arkuszu kalkulacyjnym (plik BIA_CUA_Diuver.xlsm). 

Szczegoty 

Tabela 26. Wyznaczenie ceny detalicznej brutto, limitu finansowania, doptaty pacjenta oraz kwoty refundacji 
za opakowanie jednostkowe produktu leczniczego Diuver® 5 mg, koszty jednostkowe 

Element informacji o produkcie leczniczym/sktadowa 
wyznaczenia kosztu Opis sktadowej 

Nazwa, postac i dawka produktu leczniczego Diuver 5 mg, tabletki 
Zawartosc opakowania 
jednostkowego  30 tabletek 

Liczba DDD/opakowanie jednostkowe1 

Cena zbytu netto 
Urz^dowa cena zbytu 
(cena zbytu netto powi^kszona o podatek od towarow i ustug 8%) 
Cena hurtowa 
(urz^dowa cena zbytu powi^kszona o marz^ hurtowg 5%)2 

Czy lekstanowi podstaw^ limitu?4 

Marza detaliczna/opakowanie jednostkowe3 

Cena detaliczna4 (cena hurtowa powi^kszona o marz^ detaliczng) 
Wysokosc limitu finansowania5 

Czy lek stosowany jest dtuzej niz 30 dni? 
Odniesienie do ptacy minimalnej6 

(5% minimalnego wynagrodzenia za prac^) 
Czy miesi^czny koszt stosowania dla swiadczeniobiorcy przy 
odptatnosci 30% limitu finansowania przekracza 5% minimalnego 
wynagrodzenia za prac^? 
Kategoria odptatnosci swiadczeniobiorcy7 

Wysokosc doptaty swiadczeniobiorcy 
Kwota refundacji NFZ 
Koszt jednostkowy - perspektywa swiadczeniobiorcy (pacjenta) 
Koszt jednostkowy - perspektywa NFZ 

'ODD dla torasemidu wynosi 15 mg [22]; 
2zgodnie z zapisami art. 7 ust. 1 Ustawy o refundacji [2]; 
3zgodnie z zapisami art. 7 ust. 4 Ustawy o refundacji [2]; 
4 przy zatozeniu utworzenia odr^bnej grupy limitowej dla produktu Diuver® (opakowanie jednostkowe 5 mg oraz 10 mg); opakowanie 
jednostkowe zawierajqce 10 mg b^dzie stanowic podstaw^ limitu; 
5zgodnie z zapisami art. 15 ust. 9 Ustawy o refundacji [2]; 
6wysokosc minimalnego wynagrodzenia za prac^ w 2017 r. wynosic b^dzie 2 000 PLN [38]; 
7 zgodnie z zapisami art. 14 ust. 1 Ustawy o refundacji [2]. 

Stosowana dawka preparatu Diuver® u pacjentow z PNTO | 
W analizie przyjQto srednie dawkowanie wynoszqce 7,5 

mg/dobQ. W tabeli ponizej zamieszczono skalkulowany koszt za dawkQ dobowq torasemidu. 

Tabela 27. Koszt dziennej dawki torasemidu (Diuver®) 

Rodzaj terapii skojarzonej 
Koszt jednostkowy 

Persp. NFZ Persp. pacjenta Persp. wspolna 
Diuver® - koszt za opakowanie m m m 
Diuver® - koszt za mg* W W 
Diuver® - koszt za dziennq dawkp 7,5 mg ■ ■ 

liczba mg w opakowaniu wynosi 30*5 mg=150 mg 
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Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Diuver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

Po wprowadzeniu refundacji dla produktu Diuver® (torasemid) w populacji pacjentow z PNTO b^dzie on 

stosowany w terapii skojarzonej ACEI/ARB+LD_TOR+CCB+AA/AB/BB/AB+BB. PrzyjQto, ze odsetek stosowania 
ACEI w stosunku do ARB jest na takim samym poziomie, jak odsetek skalkulowany dla terapii skojarzonych 

opartych na diuretyku tiazydowym lub pQtlowym (furosemid) -60% [14], 

Wedtug stanowiska panelu ekspertow klinicznych (patrz pytanie 12 w zatqczniku - rozdziat 2) I 

W celu skalkulowania odsetka pacjentow stosujqcych produkty ztozone w schemacie leczenia z udziatem LD_TOR 
(przechodzqcych z terapii (ACEI/ARB+TD)+CCB na terapiQ (ACEI+CCB)+LD_TOR) wyznaczono odsetek pacjentow 

przechodzqcych z terapii przy uzyciu ID na terapiQ przy uzyciu LD_TOR (70%) i pomnozono przez odsetek 
stosowania ACEI/ARB+TD w produkcie ztozonym (68%/95%). Otrzymana wartosc wynosi 48%/67%. 

Zatozono rowniez, ze ci pacjenci, ktorzy stosowali terapiQ preparatami ztozonymi ACEI/ARB+CCB w skojarzeniu 

z LD_FUR w scenariuszu nowym przejdq na terapiQ skojarzonq przy uzyciu preparatow ztozonych ACEI/ARB+CCB 
oraz LD_TOR. Obliczono zatem odsetek pacjentow przechodzqcych z terapii skojarzonej przy uzyciu preparatow 
ztozonych (ACEI/ARB+CCB)+LD_FUR na (ACEI/ARB+CCB)+LD_TOR. Wyznaczony odsetek pacjentow 

przechodzqcych z terapii przy uzyciu LD_FUR na LD_TOR (30%) pomnozono przez odsetek stosowania terapii 
ACEI/ARB + CCB w produkcie ztozonym (21%/1%). Otrzymana wartosc wynosi 6%/0,2%. 

Podsumowujqc, odsetek pacjentow stosujqcych ACEI+CCB w produkcie ztozonym w skojarzeniu z LD_TOR wynosi 
54% (48%+6%)/ zas stosujqcych ARB+CCB w produkcie ztozonym w skojarzeniu z LD_TOR 67% (67%+0,02%). 

Sredni koszt stosowania poszczegolnych schematow terapii skojarzonej PNTO przy uzyciu torasemidu 
skalkulowano uwzgl^dniajqc powyzsze odsetki stosowania preparatow ztozonych, odsetek stosowania ACEI 

wzgl^dem ARB oraz koszty jednostkowe poszczegolnych grup lekow przedstawione w tabelach (Tabela 13 - 
Tabela 24 oraz Tabela 27). Ponizej zamieszczono zestawienie kosztow stosowania poszczegolnych schematow 

leczenia PNTO przy uzyciu torasemidu w scenariuszu nowym. 

Tabela 28. Zestawienie kosztow terapii skojarzonej PNTO przy uzyciu torasemidu (Diuver®) 

Rodzaj terapii skojarzonej 
Sredni koszt jednostkowy 

Persp. NFZ Persp. pacjenta Persp. wspolna 
ACEI/ARB+LD_TOR+CCB+AA 1,21 1,43 2,63 
ACEI/ARB+LD_TOR+CCB+BB 0,90 1,27 2,17 
ACEI/ARB+LD_TOR+CCB+AB 1,27 1,25 2,52 
ACEI/ARB+LD_TOR+CCB+BB+AB T48 1^62 3,10 

1.4.10. Koszty - obrzQki spowodowane ZNS 

W modelu uwzglQdniono nastQpujqce medyczne koszty bezposrednie: 

• Koszty leczenia z udziatem produktu leczniczego Diuver® (torasemid) - opakowania 5 mg oraz 10 mg; 

• Koszty leczenia z udziatem lekow z grupy diuretykow tiazydowych (TD): hydrochlorotiazyd oraz 
PQtlowych (LD): furosemid. 

Koszty produktow leczniczych z grupy limitowej 36.0 i 37.0zostaty zaczerpniQte z Obwieszczenia MinistraZdrowia 
z dnia 25 pazdziernika 2016 r. [4] i przedstawiajq stan na 1 listopada 2016 roku. 

Aktualny stan finansowania rozwazanych w analizie produktow leczniczych zamieszczono w arkuszu 
kalkulacyjnym (plik BIA_CUA_Diuver.xlsm). 
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Anatiza wpfywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Diuver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

1.4.10.1. Koszty terapii diuretykiem (scenariusz istmejqcy, scenariusz nowy) 

W niniejszej analizie uwzglQdniono koszty lekow z grupy ID stosowanych w leczeniu pacjentow z populacji 

docelowej (pacjenci z ZNS), tj. koszty produktow leczniczych refundowanych w ramach grupy limitowej 36.0, Leki 

moczopqdne - tiazydowe isulfonamidowe. UwzglQdniono refundowane substancje czynne wskazane przez panel 
ekspertow klinicznych jako te stosowane w ZNS - hydrochlorotiazyd. W celu wyznaczenia kosztow terapii 

z udziatem ww. lekow postuzono siQ obliczonym srednim kosztem za ODD (okreslonym na podstawie listy WHO 
[22]) wazonym udziatami w liczbie zrefundowanych ODD wtqcznej refundacji w stanie aktualnym. Zastosowano 

przy tym rozktad sprzedazy na okres 07.2015-06.2016 oszacowany na podstawie danych o liczbie 
zrefundowanych opakowah jednostkowych lekow z grupy terapeutycznej ID zamieszczonych w zatqcznikach do 

Komunikatow DGL opublikowanych na stronie internetowej Narodowego Funduszu Zdrowia [23-35], 

W ponizszej tabeli przedstawiono koszty produktow leczniczych z grupy ID (diuretyki tiazydowe) zawierajqcych 

amiloridum + hydrochlorothiazidum (LDD = 10 mg). Szczegotowe kalkulacje kosztu jednostkowego znajdujq siQ 
w kalkulatorze dotqczonym do analizy (plik BIA_CUA_Diuver.xlsm). 

Tabela 29. Koszty jednostkowe lekow z grupy ID 

Produkt leczniczy - kod EAN 
Koszt jednostkowy* Udziaiy 

opakowah w 
rynku TD" 

Sredni wazony koszt 
jednostkowy za ODD 

persp. 
pacjenta persp. NFZ persp. 

pacjenta persp. NFZ 

5909990206025 0,10 0,24 74,97% 
0,15 0,25 

5909990373819 0,28 0,28 25,03% 
'obliczenia wtasne na podstawie Obwieszczenia Ministra Zdrowia [4] oraz listy WHO [22]; 
"obliczenia wtasne na podstawie danych NFZ [23-35] - wartosci dla okresu 07.2015-06.2016 (stan aktualny). 

UwzglQdniono rowniez koszty lekow z grupy LD, tj. koszty produktow leczniczych refundowanych w ramach grupy 
limitowej 37.0, Leki moczopqdne - pqtlowe. W tabeli ponizej przedstawiono koszty furosemidu (ODD = 40 mg). 

Szczegotowe kalkulacje kosztu jednostkowego znajdujq siQ w kalkulatorze dotqczonym do analizy (plik 
BIA_CUA_Diuver.xlsm). 

Tabela 30. Koszty jednostkowe lekow z grupy LD 

Produkt leczniczy - kod EAN 
Koszt jednostkowy* Udziaty 

opakowah w 
rynku LD" 

Sredni wazony koszt 
jednostkowy za DDD 

persp. 
pacjenta persp. NFZ persp. 

pacjenta persp. NFZ 

5909990223794 0,11 0,01 29,64% 
0,11 0,01 

5909990135028 0,11 0,01 70,36% 
obliczenia wtasne na podstawie Obwieszczenia Ministra Zdrowia [4] oraz listy WHO [22]; 

**obIiczenia wtasne na podstawie danych NFZ [23-35] - wartosci dla okresu 07.2015-06.2016 (stan aktualny). 

1.4.10.2. Koszty terapii diuretykiem - Diuver® (scenariusz nowy) 

Zleceniodawca wnioskuje o obj^cie refundacjq produktu leczniczego Diuver® z cenq zbytu netto na poziomie 
'^^^m^za opakowanie jednostkowe Diuver® 5 mg, 30 tabletek oraz cenq zbytu netto ^^^^^|za opakowanie 

jednostkowe Diuver® 10 mg, 30 tabletek. Ponadto wnioskowane jest utworzenie odr^bnej grupy limitowej dla 

produktu leczniczego Diuver® (opakowania jednostkowe 5 mg oraz 10 mg). W zwiqzku z tym, w sytuacji 
wprowadzenia wskazanych powyzej warunkow refundacji, cena detaliczna, limit finansowania, poziom 

odptatnosci, kwota refundacji oraz wielkosc doptaty swiadczeniobiorcy za opakowanie jednostkowe produktu 
leczniczego Diuver® zostanq wyznaczone zgodnie z zapisami Ustawy o refundacji [2], Na podstawie prognoz 

producenta przyjQto, ze lek b^dzie refundowany od maja 2017 roku. 
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Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Diuver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

Ponizsza tabela przedstawia wyliczenia dotyczqce sktadowych kosztu produktu leczniczego Diuver® 10 mg 

(wyliczenia dotyczqce sktadowych kosztu produktu leczniczego Diuver® 5 mg znajdujq siQ w Tabela 26). Szczegoty 
obliczeh zamieszczono w arkuszu kalkulacyjnym (plik BIA_CUA_Diuver.xlsm). 

Tabela 31. Wyznaczenie ceny detalicznej brutto, limitu finansowania, doptaty pacjenta oraz kwoty refundacji 
za opakowanie jednostkowe produktu leczniczego Diuver® 10 mg, koszty jednostkowe 

Element informacji o produkcie leczniczym/sktadowa 
wyznaczenia kosztu Opis sktadowej 

Nazwa, postac i dawka produktu leczniczego Diuver 10 mg, tabletki 
Zawartosc opakowania 
jednostkowego  30 tabletek 

Liczba DDD/opakowanie jednostkowe1 

Cena zbytu netto 
Urz^dowa cena zbytu 
(cena zbytu netto powi^kszona o podatek od towarow i ustug 8%) 
Cena hurtowa 
(urz^dowa cena zbytu powi^kszona o marz^ hurtow^ 5%)2 

Czy lekstanowi podstaw^ limitu?4 

Marza detaliczna/opakowanie jednostkowe3 

Cena detaliczna4 (cena hurtowa powi^kszona o rnarz^ detaliczng) 
Wysokosc limitu finansowania5 

Czy lek stosowany jest dtuzej niz 30 dni? 
Odniesienie do ptacy minimalnej6 

(5% minimalnego wynagrodzenia za prac^) 
Czy miesi^czny koszt stosowania dla swiadczeniobiorcy przy 
odptatnosci 30% limitu finansowania przekracza 5% minimalnego 
wynagrodzenia za prac^?  
Kategoria odptatnosci swiadczeniobiorcy7 

Wysokosc doptaty swiadczeniobiorcy 
Kwota refundacji NFZ 
Koszt jednostkowy - perspektywa swiadczeniobiorcy (pacjenta) 
Koszt jednostkowy - perspektywa NFZ 

'wielkosci ODD dla torasemidu wynosi 15 mg [22]; 
2zgodnie z zapisami art. 7 ust. 1 Ustawy o refundacji [2]; 
3zgodnie z zapisami art. 7 ust. 4 Ustawy o refundacji [2]; 
4przy zatozeniu utworzenia odr^bnej grupy limitowej; 
5zgodnie z zapisami art. 15 ust. 9 Ustawy o refundacji [2]; 
6wysokosc minimalnego wynagrodzenia za prac§ w 2017 r. wynosi 2 000 PLN [38]; 
7zgodnie z zapisami art. 14 ust. 1 Ustawy o refundacji [2]. 

1.4.11. Zuzycie zasobow - PNTO 

Zuzycie zasobow przedstawiono w postaci liczby pacjentow na rok stosujqcych poszczegolne terapie. 

1.4.11.1. Zuzycie zasobow - stan aktualny, scenariusz istniejqcy 

Bazujqc na danych dotyczqcych liczby pacjentow z PNTO (skalkulowanej na podstawie danych 

epidemiologicznych) oraz odsetkach stosowania poszczegolnych schematow leczenia podanych przez panel 
ekspertow medycznych (patrz pytanie 11 w zatqczniku - rozdziat 2) wyznaczono liczby pacjentow poddanych 

poszczegolnym terapiom na rok w horyzoncie czasowym analizy. 

Odsetki stosowania poszczegolnych schematow terapii skojarzonej zestawiono w tabeli ponizej. 
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Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Diuver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

Tabela 32. Odsetek pacjentow z PNTO stosujqcy n poszczegolne schematy leczenia - scenariusz istniejqcy 

Rodzaj terapii skojarzonej Odsetek pacjentow Odsetek pacjentow stosujqcych 
poszczegolne typy diuretykow Zrodto 

Panel 
ekspertow 
klinicznych 

(patrz pytanie 
11 w zat^czniku 
- rozdziat 2) 

Suma: 100% 100% 

Dane te pokazujq, ze 

Dane te sq zbiezne z oszacowaniami przeprowadzonymi na liczbie sprzedanych DDD 
[22, 23-35], z ktorych wynika, ze udziat w rynku diuretykow tiazydowych wynosi 72%, zas pQtlowych 28%. 

Na podstawie powyzszych danych oraz liczby pacjentow z PNTO (Tabela 7) oszacowano prognozowanq na lata 
2017-2019 liczbQ pacjentow na rok leczonych poszczegolnymi terapiami skojarzonymi PNTO. Ostateczny wynik 
przeprowadzonych kalkulacji dla stanu aktualnego oraz przy zatozeniu scenariusza istniejqcego prezentuje 

ponizsza tabela. 

Tabela 33. Prognozowana liczba pacjentow stosujqcych terapie skojarzone PNTO - stan aktualny, scenariusz 
istniejqcy 

Rodzaj terapii skojarzonej Stan aktua 
Scenariusz istniejqcy 

1 rok II rok 

Liczby pacjentow stosujqcych terapie skojarzone PNTO obliczono jako iloczyn liczby pacjentow na rok oraz odsetka stosowania 
poszczegolnych schematow leczenia. 

1.4.11.2. Zuzycie zasobow - scenariusz nowy 

Zgodnie z opiniq panelu ekspertow klinicznych po wprowadzeniu refundacji dla torasemidu pacjentow 
wymagajqcych zastosowania diuretyku pQtlowego b^dzie kwalifikowac sIq do terapii z uzyciem produktu Diuver®. 

Liczba chorych na PNTO nie wzrosnie z powodu wprowadzenia kolejnego leku, nowy lek zastqpi tylko u czqsc! 
chorych leki obecnie stosowane (np. torasemid stosowany w skojarzeniu z preparatem ztozonym zawierajqcym 

valsartan i antagonist^ wapnia zastqpi terapiQ opartq na hydrochlorodiazydzie stosowanym w produkcie 
ztozonym z valsartanem i w skojarzeniu z antagonist^ wapnia (pytanie 12 w zatqczniku - rozdziat 2)). 

UwzglQdniajqc powyzsze zatozono, ze roczna liczba pacjentow w scenariuszu nowym pozostanie na takim samym 

poziomie jak w scenariuszu istniejqcym. Oznacza to, ze produkt leczniczy Diuver® stosowany w skojarzeniu b^dzie 
jedynie przejmowac pewnq czqsc udziatow terapii skojarzonych w rynku. W analizie przyjQto model odbierania 

udziatow proporcjonalny do udziatu danego potqczenia w rynku. 
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Analiza wpfywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Diuver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

Zgodnie z opiniq panelu ekspertow produkt Diuver® stosowany w skojarzeniu z ACEI/ARB+CCB+AA/AB/BB/AB+BB 

Do wyznaczenia liczby pacjentow stosujqcych terapie oparte na ID i LD oraz na produkcie Diuver® (LD_TOR), przy 
zatozeniu scenariusza nowego, wykorzystano wartosci przedstawione w Tabela 32 oraz dane dotyczqce wielkosci 

udziatu w rynku produktu leczniczego Diuver® zawarte w ankiecie (^^Jsposrod pacjentow wymagajqcych 
zastosowania diuretyku pQtlowego, czyli ^^^|pacjent6w z populacji docelowej). Szczegoty kalkulacji odbierania 

udziatow w rynku znajdujq sIq w kalkulatorze zatqczonym do analizy (plik BIA_CUA_Diuver.xlsm). 

Tabela 34. Odsetek pacjentow z PNTO stosujqcych poszczegolne schematy leczenia - scenariusz nowy 

Rodzaj terapii skojarzonej Odsetek pacjentow Odsetek pacjentow stosujqcych 
poszczegolne typy diuretykow Zrodto 

Panel ekspertow 
klinicznych, 

kalkulacje wtasne 
zaktadajgce 

proporcjonalny 
odbior udziatow 

w rynku 

Suma: 100% 100% 

Na podstawie powyzszych danych oraz liczby pacjentow z PNTO (Tabela 7) oszacowano prognozowanq na lata 

2017-2019 liczby pacjentow na rok leczonych poszczegolnymi terapiami skojarzonymi PNTO. Ostateczny wynik 
przeprowadzonych kalkulacji dla scenariusza nowego prezentuje ponizsza tabela. 

Tabela 35. Prognozowana liczb pacjentow stosujqcych terapie skojarzone PNTO - scenariusz nowy 
Scenariusz nowy 

1 rok II rok 

tqcznie 1 454 163 1 463 297 

1.4.12. Zuzycie zasobow - obrz^ki spowodowane ZNS 

Zuzycie zasobow przedstawiono w postaci liczby pacjentow na rok stosujqcych poszczegolne terapie. 
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Analiza wpfywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Diuver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

1.4.12.1. Zuzycie zasobow - stan aktualny, scenariusz istniejqcy 

Bazujqc na danych dotyczqcych liczby pacjentow z obrz^kami spowodowanymi zastoinowq niewydolnosciq serca 
(skalkulowanej na podstawie danych epidemiologicznych) oraz odsetkach stosowania poszczegolnych typow 

diuretykow zaczerpniqtych z literatury wyznaczono liczbq pacjentow poddanych poszczegolnym terapiom na rok 
w horyzoncie czasowym analizy. 

Na podstawie danych z prospektywnego wieloosrodkowego rejestru pacjentow z NS leczonych ambulatoryjnie, 
w Polsce diuretyki tiazydowe stosuje 25% pacjentow, zas pqtlowe 63% (Jankowska 2014 [16]). Rejestr 

jednoosrodkowy prowadzony na Slqsku podaje, ze 12,5% pacjentow stosuje diuretyk tiazydowy, a 82,1% pqtlowy 
(Gqsior 2016 [39]). Ponadto, zgodnie zwynikami przeprowadzonego w Polsce prospektywnego badania 

wieloosrodkowego, 17% pacjentow stosuje diuretyk tiazydowy, zas 68% pqtlowy (Siennicka 2015 [40]). 
W analizie podstawowej policzono srednie z trzech badah i przeskalowano otrzymane wartosci na przedziat 0- 

100%. Tak skalkulowane odsetki stosowania diuretykow tiazydowych do pqtlowych wynoszq 20% vs 80%. 
Wartosci te sq zbiezne z danymi DGL (10% vs 90%). Odsetki stosowania poszczegolnych diuretykow zestawiono 
w tabeli ponizej. 

Tabela 36. Odsetek pacjentow z obrzqkami spowodowanymi ZNS stosujqcych poszczegolne diuretyki - 
scenariusz istniejqcy 

Rodzaj terapii skojarzonej Odsetek pacjentow Zrodto 

hydrochlorotiazyd 20,4% Jankowska 2014 [16], 
furosemid 79,6% Gqsior 2016 [39], 
Suma: 100% Siennicka 2015 [40] 

Na podstawie powyzszych danych oraz liczby pacjentow z obrzqkami spowodowanymi ZNS (Tabela 12) 
oszacowano prognozowanq na lata 2017-2019 liczbq pacjentow na rok leczonych poszczegolnym! terapiami. 

Ostateczny wynik przeprowadzonych kalkulacji dla stanu aktualnego oraz przy zatozeniu scenariusza istniejqcego 
prezentuje ponizsza tabela. 

Tabela 37. Prognozowana liczba pacjentow stosujqcych terapie diuretykiem w obrzqkach spowodowanych ZNS 
- stan aktualny, scenariusz istniejqcy 

Rodzaj terapii skojarzonej Stan aktua 
Scenariusz istniejqcy 

1 rok II rok 

Liczby pacjentow stosujqcych terapie diuretykiem w obrzqkach spowodowanych ZNS obliczono jako iloczyn liczby pacjentow na rok oraz 
odsetka stosowania poszczegolnych schematow leczenia. 

1.4.12.2. Zuzycie zasobow - scenariusz nowy 

Zgodnie z opiniq panelu ekspertow klinicznych po wprowadzeniu refundacji dla torasemidu pacjentow 

wymagajqcych zastosowania diuretyku pqtlowego bqdzie kwalifikowac siq do terapii z uzyciem produktu Diuver®. 
Liczba chorych z obrzqkami spowodowanymi ZNS nie wzrosnie z powodu wprowadzenia kolejnego leku, nowy 

lek zastqpi tylko u czqsci chorych leki obecnie stosowane. 

Uwzglqdniajqc powyzsze zatozono, ze roczna liczba pacjentow w scenariuszu nowym pozostanie na takim samym 

poziomie jak w scenariuszu istniejqcym. Oznacza to, ze produkt leczniczy Diuver® bqdzie jedynie przejmowac 
pewnq czqsc udziatow terapii diuretykiem w rynku. W analizie przyjqto model odbierania udziatow 

proporcjonalny do udziatu poszczegolnych diuretykow w rynku. 
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Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Diuver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

Do wyznaczenia liczby pacjentow stosujqcych terapie oparte na ID i LD oraz na produkcie Diuver® (LD_TOR), przy 

zatozeniu scenariusza nowego, wykorzystano wartosci przedstawione w Tabela 36 oraz dane dotyczqce wielkosci 
udziatu w rynku produktu leczniczego Diuver® zawarte w ankiecie przeprowadzonej wsrod ekspertow klinicznych 

sposrod pacjentow wymagajqcych zastosowania diuretyku pQtlowego, czyli ^^^|pacjent6w z populacji 
docelowej). Szczegoty kalkulacji odbierania udziatow w rynku znajdujq siQ w kalkulatorze zatqczonym do analizy 

(plik BIA_CUA_Diuver.xlsm). 

Tabela 38. Odsetek pacjentow z obrz^kami spowodowanymi ZNS stosujqcych poszczegolne diuretyki - 
scenariusz nowy 

Rodzaj terapii Odsetek pacjentow Zrodto 

Panel ekspertow klinicznych, 
kalkulacje wtasne zaktadajgce 

proporcjonalny odbior 
Suma: 100% udziatow w rynku 

Na podstawie powyzszych danych oraz liczby pacjentow z obrz^kami spowodowanymi ZNS (Tabela 12) 
oszacowano prognozowanq na lata 2017-2019 liczby pacjentow na rok leczonych poszczegolnymi diuretykami. 
Ostateczny wynik przeprowadzonych kalkulacji dla scenariusza nowego prezentuje ponizsza tabela. 

Tabela 39. Prognozowana liczba pacjentow z obrz^kami spowodowanymi ZNS stosujqcych poszczegolne typy 
diuretykow - scenariusz nowy 

Scenariusz nowy 
1 rok II rok 

1.4.13. Udziaty w rynku - PNTO 

W scenariuszu nowym zatozono umieszczenie od maja 2017 r. produktu leczniczego Diuver® 5 mg, b^dqcego 

diuretykiem pQtlowym nowej generacji, w nowej, odr^bnej grupie limitowej. W scenariuszu tym przyjQto, ze 
sprzedaz omawianego leku b^dzie w catosci odbywac siQ kosztem sprzedazy innych refundowanych preparatow 
z grupy diuretykow (TD -tiazydowych oraz LD - pQtlowych), proporcjonalnie do udziatow poszczegolnych terapii 

wzgl^dem tak zawQzonej grupy. Poniewaz w leczeniu PNTO diuretyki sq stosowane w terapii skojarzonej 
z ACEI/ARB, CCB oraz AA/AB/BB/AB+BB, kalkulacji udziatow w rynku dokonano w podziale na poszczegolne typy 

skojarzen. 

W tabeli ponizej przedstawiono dane dotyczqce udziatow kazdego z potqczen refundowanych lekow 

stosowanych w terapii skojarzonej PNTO w rynku w stanie aktualnym oraz w kolejnych latach horyzontu 
czasowego analizy, wyznaczonych na podstawie zuzycia oszacowanego w rozdziale 1.4.11 (patrz - Tabela 33, 

Tabela 35). 

Tabela 40. Odsetek pacjentow stosujqcych poszczegolne typy potqczeh w terapii PNTO - stan aktualny, 
scenariusz istniejqcy, scenariusz nowy 

Rodzaj terapii skojarzonej Stan aktui 
Scenariusz istniejqcy Scenariusz nowy 

Rok 1 Rok II Rok 1 Rok II 
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INSTYTUT ARCANA 
Analiza wpfywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Diuver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

Rodzaj terapii skojarzonej 
Scenariusz istniejqcy Scenariusz nowy Stan aktualny 

Rokl Rokll Rok 1 Rok II 

■ ■ ■ ■ 

■ ■ ■ ■ ■ 
Vii— ■ ■ 

■ ■ 

■ ■ ■ ■ ■ 

■ ■ 
tqcznie 100,00% 100,00% 100,00% 100,00% 100,00% 

Tabela zawiera wyniki obliczeh wlasnych przeprowadzonych w oparciu o oszacowania przedstawione w rozdziale 1.4.11. Szczegoly obliczeh 
zamieszczono w skoroszycie kalkulacyjnym (plik BIA_CUA_Diuver.xlsm). 

1.4.14. Udziaty w rynku - obrz^ki spowodowane ZNS 

W scenariuszu nowym zatozono umieszczenie od maja 2017 r. produktu leczniczego Diuver® 5 mg oraz 10 mg, 
b^dqcego diuretykiem pQtlowym nowej generacji, w nowej, odr^bnej grupie limitowej. W scenariuszu tym 

przyjQto, ze sprzedaz omawianego leku b^dzie w catosci odbywac siQ kosztem sprzedazy innych refundowanych 
preparatow z grupy diuretykow (ID - tiazydowych oraz LD - pQtlowych), proporcjonalnie do udziatow 

poszczegolnych terapii w rynku. 

W ponizszej tabeli przedstawiono dane dotyczqce udziatow poszczegolnych refundowanych lekow stosowanych 

w terapii obrz^kow spowodowanych ZNS w rynku w stanie aktualnym oraz w kolejnych latach horyzontu 
czasowego analizy, wyznaczonych na podstawie zuzycia oszacowanego w rozdziale 1.4.12 (patrz - Tabela 37, 

Tabela 39). 

Tabela 41. Odsetek pacjentow stosujqcych poszczegolne typy diuretykow w terapii obrz^kow spowodowanych 
ZNS - stan aktualny, scenariusz istniejqcy, scenariusz nowy 

Rodzaj terapii skojarzonej 
Scenariusz istniejqcy Scenariusz nowy 

Stan aktualny 
Rokl Rokll Rok 1 Rokll 

■ ■ ■ 
tqcznie 100,00% 100,00% 100,00% 100,00% 100,00% 

Tabela zawiera wyniki obliczeh wlasnych przeprowadzonych w oparciu o oszacowania przedstawione w rozdziale 1.4.12. Szczegoly obliczeh 
zamieszczono w skoroszycie kalkulacyjnym (plik BIA_CUA_Diuver.xlsm). 

1.5. Wyniki analizy wptywu na budzet 

1.5.1. Analiza podstawowa 

PNTO 

W ponizszych tabelach przedstawiono oszacowania catkowitych wydatkow poniesionych przez ptatnika 

publicznego/pacjenta/ptatnika publicznego i pacjenta na leczenie PNTO z udziatem lekow z grup ACEI, ARB, CCB, 
TD, LD, AB, AA i BB stosowanych w poszczegolnych schematach terapii skojarzonej oraz wydatkow 

inkrementalnych w sytuacji umieszczenia produktu leczniczego Diuver® w Wykazie refundowanych lekow, 
srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, poczqwszy od maja 

2017 roku. 
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■ 
INSTYTUT ARCANA 

Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Diuver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

W przypadku wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Diuver® roczne wydatki budzetu Narodowego 

Funduszu Zdrowia na leczenie chorych na PNTO, przy zastosowaniu terapii skojarzonej z udziatem lekow zgrup 
ACEI, ARB, CCB, ID, LD, AB, AA i BB, zwi^kszajq siQ o odpowiednio ^^^^^^^|oraz kolejnych 

latach horyzontu, w porownaniu z wydatkami ponoszonymi przy zatozeniu scenariusza istniejqcego. 

Roczne wydatki z perspektywy wspolnej wzrosnq o odpowiednio I roku oraz | 

w II roku horyzontu, w porownaniu z wydatkami ponoszonymi przy zatozeniu scenariusza istniejqcego. 

ObrzQki spowodowane ZNS 

W ponizszych tabelach przedstawiono oszacowania catkowitych wydatkow poniesionych przez ptatnika 
publicznego/pacjenta/ptatnika publicznego i pacjenta na leczenie ZNS z udziatem lekow z grup ID i LD oraz 

wydatkow inkrementalnych w sytuacji umieszczenia produktu leczniczego Diuver® w Wykazie refundowanych 
lekow, srodkowspozywczych specjalnego przeznaczenia zywlenlowego oraz wyrobow medycznych, poczqwszy od 

maja 2017 roku. 
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■ 
INSTYTUT ARCANA 

Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Diuver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

W przypadku wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Diuver® roczne wydatki budzetu Narodowego 

Funduszu Zdrowia na leczenie chorych z obrz^kami spowodowanymi ZNS przy zastosowaniu terapii z udziatem 
lekow zgrup ID i LD zwi^kszajq sIq o odpowiednio ^^^^^^^^^|oraz kolejnych latach 

horyzontu, w porownaniu z wydatkami ponoszonymi przy zatozeniu scenariusza istniejqcego. 

Roczne wydatki z perspektywy wspolnej wzrosnq o odpowiednio I roku oraz | 

w II roku horyzontu, w porownaniu z wydatkami ponoszonymi przy zatozeniu scenariusza istniejqcego. 

1.5.2. Analiza wrazliwosci i analiza scenariuszy skrajnych 

W ramach analizy wrazliwosci testowano dane wejsciowe majqce istotny wptyw na wynik (oceniono wptyw 
kluczowych zmiennych powodujqcych znaczny spadek lub wzrost wydatkow inkrementalnych z rozpatrywanych 
perspektyw). 

Zestawienie danych dotyczqcych parametrow rozwazanych w ramach analizy scenariuszy skrajnych zostato 

przedstawione w ponizszej tabeli. Szczegoty przeprowadzonych kalkulacji znajdujq siQ w dotqczonym arkuszu 
kalkulacyjnym. 

Tabela 48. 
Parametr Analiza podstawowa Analiza scenariuszy skrajnych Uzasadnienie 

Populacja pacjentow z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie 
Odsetek pacjentow scenariusz maksymalny: 

70% 

zastosowanie alternatywnego 
z rozpoznanym 62% zrodta oszacowania - Interna 
i leczonym NT Szczeklika 2015 [9] 
Odsetek pacjentow scenariusz minimalny: zastosowanie alternatywnych 
z nadcisnieniem 24,70% 15% zrodet oszacowania - Interna 
t^tniczym opornym scenariusz maksymalny: Szczeklika 2015 [9], wytyczne 
na leczenie (NTO) 30% E5H/ESC2013 [10] 

scenariusz maksymalny: 
40% 

zastosowanie alternatywnego 
Compliance 28,75% zrodta oszacowania - 

Calhoun 2008 [13] 
Populacja pacjentow z obrz^kami spowodowanymi zastoinowq niewydolnosciq serca 

Odsetek pacjentow 
z ZNS 

Odsetek pacjentow 
z ZNS z objawami 
klinicznymi w 
postaci obrz^kow 

Compliance 46% scenariusz maksymalny: 
72% 

zastosowanie alternatywnych 
zrodet oszacowania - Interna 
Szczeklika 2015 [9], opinia 
ekspertow medycznych 
zastosowanie alternatywnych 
zrodet oszacowania - 
Jankowska 2014 [16], opinia 
ekspertow medycznych  
zastosowanie alternatywnego 
zrodta oszacowania - Grabia 
2012 [19] 

W analizie podstawowej zuzycie zasobow skalkulowano na podstawie danych uzyskanych od ekspertow 
medycznych. Mozna jednak przypuszczac, ze liczba pacjentow z populacji docelowej, u ktorych zastosowana 

zostanie wnioskowana technologia, w przypadku uzyskania refundacji, b^dzie mniejsza (mniejsze 
rozpowszechnienie leku). W zwiqzku z powyzszym, w ramach analizy wrazliwosci, rozwazono dodatkowy wariant, 

w ktorym zuzycie zasobow przyjQto zgodnie z prognozowanq liczbq zrefundowanych opakowah produktu 
leczniczego Diuver® udostQpnionq przez firmQ Zlecajqcq (szczegoty w pliku BIA_CUA_Diuver.xlsm). 
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■ 
INSTYTUT ARCANA 

Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Diuver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

Tabela 49. Zatozenia przyj^te w wariancie dodatkowym 

Parametr Analiza podstawowa Analiza scenariuszy 
skrajnych Uzasadnienie 

Populacja pacjentow z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie 
I rok II rok I rok II rok 

Zuzycie 
zasobow 

W zwigzku 
z niepewnoscig, 
jakg cechuje si^ 
kazda prognoza, 
rozwazono 
alternatywng 
wielkosc 
sprzedazy 
wnioskowanego 
preparatu. 

Populacja pacjentow z obrzqkami spowodowanymi zastoinowq niewydolnosciq serca 
I rok II rok I rok II rok 

Zuzycie 
zasobow 

W zwigzku 
z niepewnoscig, 
jakg cechuje si^ 
kazda prognoza, 
rozwazono 
alternatywng 
wielkosc 
sprzedazy 
wnioskowanego 
preparatu. 

Ponizej przedstawiono wyniki analizy scenariuszy skrajnych i wariantu dodatkowego. 

54 



o Q. o 

^3 O c 

.QJ 
5. 

Q CL 
3 

z D- 
I 
>- 
ro 
E 

i 
rsi 

■a 
-Q 

Q) > 

ro a QJ 

ro ■a 

5 >- 

o in 
P al 

r ^ ,ii 

o "u QC __ O Z — C —1 T3 Q- V ' ' M 0) u c N _ "2 nj 
- s 
+■ £ 

^ 7= ra .E T3 o > DC 

o DC 
—i — CL 
"> 
5 o c 
N U) ^3 'C ro c <u u o to DC 

z —J Q_ o DC 5 __ > U 

"E 4-» 

N (/> _3 
ro JSC c O <u DC u to 

> _c CO nj 3 o IN 
m 
c o l_ nj 
to 

4- at 
E nj 
nj 0. 

LD cn 
(N o 

o 
CO 

on 
o (N 

LD O 

o cn (N 
oo o oo 

on o 

CD CO + CD U U + Q H + CO cd 
< 

u < 

UD on 

un 

cn 
kD 

oo o 

o o o 
LO r-. oo 
r- 

UD cn 

00 
LO rsj oo 
r-- 

LD O on 
00 03 00 
00 

o CD 

00 
00 

on o LD 
CD CD 

O un 

un 
un O cn 
o 

on oo 
o 

cn cn 
on 
r-. 
o 

CO 
< + CD U U + Q H + CO DC 
< 

U < 

CQ 
< + CQ CQ + CQ U U + Q H + CQ DC 
< 

U < 

CD o 0M r-- O m 0^. cn m 
00 on o CD cn o^. 00 cn op un un 

00 cn o un cn un m (N r^. cn CD 
OM o r-- (N cn r^ r- cn op un "T un 

00 on (N o 00 00 00 m o CM 
on un cn o 00 cn un 
CD on •St 

o OM un CD 00 on CD r-. cn CD 
O r-. r-- O r-- 00 r^. CD 00 m CD un 
CD m •St 

on on CD O 0M m 0M o O CD 
OM cn 0M un 00 00 00 00 cn i 
r-- un 

r--. o o un o CD cn cn CM 
m n- un on CD un un un r^. cn i 
r^ 'T" LO 

00 un OM o o r-. (N un o 00 
CD un o 00 cn OM o CD cn T—i 
r- un 

CQ 
< + < CQ CQ CQ < CQ < CQ + + + + CQ CQ CQ CQ U U U U u U U U + + + + DC DC DC DC 

=) Z) Z) Z) u_ 1 u_ 1 u_ 1 u_ 
Q Q Q Q 
+ + + + CQ CQ CQ CQ DC DC DC DC 
< < < < 
LU U LU U LU U LU U 
< < < < 

II 

II 

II 

00 
00 CO *H 
CO 1^ 

1^ on 

o c T5 or 

5 o 

o OJO at o nn 
V 
'E 

o 
"K TO 

Eat u M tO 

O 
U DC •to '   O Z — C —J "D Q- or '—1 
IM QJ u c N — co rj O ■*-' ^ c _ at 
T E 
TIT ^ 
■M ro .E J* T5 O >« cc 
g 

J* 
z" 

o cc 
—1 — Q_ ' * 
V 
g o c 
N to _3 'C nj c at J* u o to cc 

z —1 Q_ o cc 5 
> U nn 

"E 4-» CO ft 
N to _3 
'C nj c o at cc u to 

> _c CD ro 3 o *•» JSC rM 
ro 
c o 
03 

CO 

4-1 at 
E 03 
0} CL 

00 on 

cn 
r^. 

r-o un r^. 

o 
oo 

oo o CD 

un 

oo OM un 
on oo un 
CD 

< < + CQ U u + Q H + CQ DC 
< 

U < 



I 
s 
VA 

o Q. o 
E 

^3 Q C 
E x c 

.0) 
E. 

Q CL 
3 

^3 
E QJ 

® 
I O 
•I ^ 
Q &| 
o o* 
oj -bi 

•S g 
N 3 

3 5 ,aj 
E 
Q- 
o .c 
p 

CL 
D 

•2 ^ 
I 

^ I N g 
X § C S o o 

"5 | 0 § cr 0 
E p. Qj *0 -l-j 
^ E to C3 
g % 

1 0 
-w- N 
I 5 S sO Q 
Q "Cr C Q a 

o u or vto ■—■   
O Z — 
C —J T3 Q- <y 1 ' N Q) 
y = to nj O +■'  c _ at 
T £ 
!tr ^ ■2 ^ ■M ■= ro .E T3 o >- a: 
g 

z 
o a: 

—1 — Q_ ' ' «. 
V 
g o c 
N to ^3 'C TO C <u u o t/) C£ 

z _l Q_ o or 5 
> ~ U nr 

!E "E +■» to 5 
N to _3 
TO C o Q> a: U t/) 

> _c U3 TO 3 o +•> Js: IN 
TO 
C o k. TO 

t/> 

k. 4-1 QJ 
E TO L. TO a 

(N OM 00 T—1 00 0M 00 0M LO 
O r>» CD 00 cn 0M oo 00 00 O "vl" cn LO 
00 o OM f\i o 00 LO LO 
00 *—) CM o r^ 00 CD cn CNJ cn 00 00 LO 00 0M CD 
■vh 00 00 ONJ x—i •st i O 

o 00 OM *—i o 00 O 00 tD o CD CD cn OM 00 o l£> 00 00 (N 00 LO cn 
r>» LO *—1 i CD 00 LO cn 1 O cn o CD cn cn cn 00 r^. LO 00 rH LO 
"5t 00 00 rsi TH o 

(N 00 Ov o o o OM 0M LO 00 00 LO 00 CD 00 •sj" "3' 00 o LO 00 00 00 LO cn 
(N o T—1 o *—1 r-«- r- LO LO cn CNJ CM r^. 0M 00 CD 00 r>. 00 r^. 00 CD 0M CD 
00 o T-i 00 i O 00 CNJ 00 OM *—i i i 

cn r>. ^r 00 *—i 00 0M o 00 ON cn 00 '3' r^. •St 00 o ^r o o rvi r^. cn cn LO cn 
ON CD CM LO ^f- ■3" r^. CD 00 LO 00 00 00 00 LO OM cn 1 LO T—1 LO r^. LO 00 i LO 
00 ■5t o 00 T—i o 00 CNJ 00 OM tH i i 

LO *—1 O 00 0M o 00 o OM T-t LO LO CD 00 00 00 
o LO *—1 00 00 00 _ _ 00 LO CD r-o 00 cn 00 cn CNJ LO CD OM 
00 r-- ^r LO 00 CD ON 00 TH 

o o CNJ LO 00 cn cn o LO O *—1 00 CD o cn LO T I o •st r^ 
o o Ox o CD CD cn _ _ T—1 00 cn r-o LO 00 T—1 r-. o 00 LO O 
00 r-. LO 00 CD CNJ 00 rsi t—1 i 

ON r>. r>. 00 o cn ON OM 00 r^. cn •St 00 00 cn r^. CD 00 
00 T—1 00 cn TH 00 o _ _ 00 LO r^. LO r-- LO r-- T I cn o 
CNJ r>. 00 LO 0M CD "t OM 00 OM TH 

CD 
< 

< CD CD + CD < CD CO < CD < CD < CD < + + + + + + + CD CD CD CD CD CD CD CD CO O O U U U U CO < CO u u U U U u + + + + + + + + + CO CO CD cd Cd Cd Cd Cd Cd u u U 3 3 3 3 O O u u U LU LU LU LU K l— + + + 1 1 1 1 1 Q Q Q Q Q Q Q Q Q H H H _i  i + + + + + + + + + CO CO CO CD CD CD CD CD CD ca cd Cd cd Cd Cd Cd Cd Cd 
< < < < < < < < < 
LU U LU u LU U LU u LU u LU U LU U LU U LU u 
< < < < < < < < < 

II 

II 

II 

O .S2 
"to TO 

E<U u M to 

Q- 
I 
>- 
5 O 
+■» (U "D 0 "D 
+■» C 
.2 d nj 
5 

1 
M 

O 'u Cd •to '   
O Z — C —J "D Q- or 1—1 
N QJ u c N — tO (T3 O ■M ^ C _ QJ 
T £ 
nr ^ 
■M 7= ro .E J* T5 o > cd 
g 

Jd 
z 

O cd 
—1 — Q_ 1 1 

V 
g o c 
N t/» _3 'C TO C <u Jd u o CO cc 

z —1 Q- o cd 5 
> ~ U TO1 

V 
"E 4-» 

N trt _3 
'C TO C o TO cd U to 

> c CD TO rH 3 o +•> N 
TO Jd 
C O 
TO 4-J to 

u 4-1 TO 
E TO u TO CL 

rH OM LO CD LO LO cn LO m o rH 
00 rH rH o o 00 CD CO 0M rH rH 

CM r^. LO cn 00 0M 00 o 00 OM rH 
cn ■vf CD O '3' CD O 00 CM rH rH rH 

CM O 00 rH cn O OM CO CD o CD 
rH 00 rH CD LO 00 0M cn o LO LO r-- 

OM r-- CO OM rH rH 

00 O CD 00 LO cn rH 00 00 
CD O LO cn 00 LO rH 00 r>. 
ro 0M r>. CO OM rH rH 

CM rH 00 r^- LO r>. r-- CD LO r>. 
cn r-- 0M r-- LO 00 LO LO CO r-- CD cn 

OM r>. CO 0M rH rH 

o r^. 00 O CD rH O- 00 CM r^. o CD 
LO LO rH LO cn CD rH LO LO 00 

0M '3' r-. 00 OM rH rH 

00 cn 00 LO o LO o 00 00 00 LO r-- 
o o LO rH LO o 00 cn 00 '3' '3' CD 
00 OM r>. 00 0M rH rH 

CO 
< + < CD CD CO < CD < CO + + + + CD CD CD CO u U U u u u u u + + + + Q Q Q Q H H H H + + + + CD CD CD CO Cd Cd Cd Cd 

< < < < 
LU u LU u LU u LU u 
< < < < 

tn LO 



o u or ^-1   
O Z — 
C —J T3 Q- <y 1 ' n a» 
y = jo nj O  c _ at 
T £ 
!tr ^ ■2 ^ ■M ■= re .£ T3 o >- a: 
g 

z" 
o C£ —i — Q_ ' ' 

V 
g o c 
N to ^3 'C ro c <u u o to C£ 

z —1 Q- o a: 5 
> ~ U nr 

're 
"E +■» to 5 
N to _3 
ro c o Q> a: U to 

> _c to ro 3 o +•> J3£ IN 
ro 
c o k. ro 
to 

u 4-1 at 
E ro L. ro a 

to o T i 00 CD TH 00 (N o 00 LO 00 r^ tD r>» 00 tD CM 0M r^. fM 
00 t—1 tD fM tD tD r^. tD r^. 00 00 tD O LO CM 00 

r>. 00 o 00 tD LO OM o tD o tD O LO CTl CD 00 
CTl cn O 0M *—1 r^. to tD r-o LO '3' 00 CM fM 

tD r>« 00 00 to 00 r^. CD 00 
LO LO 00 LO 00 r^ tD CM CM r^. fM *—1 (N (N tD fM tD tD *—1 00 ^1" 00 00 tD O 
00 00 LO CM 00 tD 

(N LD r-. ON- r-> CD o 00 tD rv. tD o tD O 
00 00 00 ■^r o CD fM o 0M r- tH 0- r-o LO 

00 tD 00 00 fM fM 

tH r^- CTl 00 o (N 00 o 
LO tD CD o O O O tH 00 00 CNJ 00 LO 
00 tD 00 

CD o T-1 O o o O r-> 
00 LO o O O O to "t 00 tH 00 

00 tD 00 

tD LO 00 O 00 fM to 00 LO 
00 ^r CM o O O O CTl 00 O r^. 
00 tD 00 

CQ CQ 
< < + + CD CD CQ < CQ CQ CQ CD < CQ < CQ < CQ + + + + + + + CO CO CQ CQ CQ CQ CQ u u U o U U U u u u u U U u + + + + + + + cd cd Cd cd Cd cd cd 

=) =) 3 O O O O LL LL LL | f". •"l •"l •- 
Q Q Q Q Q Q Q _i  i + + + + + + + CO CO CQ CQ CQ CQ CQ cd cd cd cd cd Cd Cd 
< < < < < < < 
LU u LU U LU u LU u LU U LU U LU U < < < < < < < 

II 

ll 

O .52 
Vi ro 

m 2 
= is .2 c E<u u M tn 

CL 
I 
>- _C 
fD 
E 
'E 
E 

ro 
5 

+-» 
(I) Q- 10 %- d) Q. 

O Z 
■§ t Of N (U u c N _ jo ro 
° c _ at 
2 £ TiT 
■M -± ro .= "D >• 
5 

> 
5 o c 

c Q> 

>• u nr 
"E 

c <u 

> 
I ^ re *h 
5 0 

r>j 

CD tD x—1 LO r^. 00 CD r-> tD LO *—i 00 00 LO *—1 fM fM LO fM T 1 tD CD O LO 00 LO LO tD 
CD r-o 00 ^1* CD 
"Nf 00 X—1 fM x—i T I 

LO fM 00 00 LO fM tD o r-> TH 00 LO 00 r^. 00 O CD T—1 fM LO CD fM tD 00 o *—1 r- v;^ tD LO O CD tD 00 •=t CD *—) 
"NI- 00 fM x—i T I 

00 CD TH tD LO 00 fM r^. tD r^. CD O 00 T I r^. 00 CD 00 *—1 tD tD o r^. 00 CD LO CD r^. CD LO fM LO O fM O O fM o 00 00 CD LO T-1 00 fM T—1 1 T—i 

*—1 CD o tD 00 '3' CD LO o CD Dv fM tD T—i o r^. o 00 00 *—1 00 o CD TH T I 00 r^. tD LO 00 00 *—1 CD CD T—1 o r^. 00 00 ''d- 00 fM t—1 T-1 *—1 T-1 

fM LO LO LO TH fM *—1 T—i tD ^f- LO o TH CD TH T—1 LO ro TH CD LO 00 o CD o CD fM r^. T—1 00 o T I TH LO o tD CD 00 fM tD T-1 r^. fM '3' 00 TH fM TH T—1 

LO 00 CD 00 00 fM o LO 00 o O LO fM CD CD tD 00 00 00 CD 00 CD fM O O r-o CD O *NJ- CD tD Ql fM tD tD fM 00 t—1 fM *—1 T—1 

CD T-1 00 tD LO O tD 00 TH T—1 00 CD 00 LO o 00 00 *—1 T—1 ro '3' fM tD CD 00 T ( tD fM 00 LO LO o 00 r-o 00 fM r-o LO 00 fM T—i LO T—i tD fM 00 TH fM TH T—1 

< CQ CQ CQ < CQ < < + + + + CQ CQ CQ < CQ CQ CQ O U U < CQ < CQ u u u + + + + + + + CQ CQ CQ CQ cd Cd Cd U U U U 3 3 3 u u u u LU LU LU + + + + 1 1 1 Q Q Q Q Q Q Q H H H H  i _i + + + + + + + CQ CQ CQ CQ CQ CQ CQ Cd Cd cd Cd cd Cd Cd 
< < < < < < < 
LU u LU u LU u LU u LU u LU u LU u 
< < < < < < < 



o u or vto ■   
O Z — 
C —J T3 Q- <y 1 ' N Q) 
y = 
O +■'  c _ at 
T £ 
■2 ^ ■M ■= ro .E T3 o >- C£ 
g 

z 
o a: 

—1 — Q_ ' ' 
V 
g o c 
N to ^3 'C nj c <u u o to a: 

z _l Q_ o a: 5 
> ~ U nr 

"E 
to 5 
N to _3 
nj c o Q> DC U to 

> _c to nj 3 o +•> J3£ IN 
03 
C o k. 03 
t/) 

k. 4-1 03 
E 03 
03 a 

00 o 00 LO CM 00 o Ol T—i Ol 00 r-. ^r fM Ol cn LO tD TH (N 00 LO Ol (N 00 *—i o Ol *—1 03 00 '3' '3' 

1 T—1 tD r^. 1 tD Ol rvi 00 T—1 Ol to Ol 00 (N 00 LO LO o (N rN Ol CM tD rvj 00 o o Ol T—1 Ol 00 '3' '3' 

00 o 00 LO CM o o Ol T—t Ol r-. ^r fM Ol 
LO tD T-1 1 tD 00 LO o> 00 1 o Ol 

C7l Ol 00 

^r *—) tD r-> 1 OJ Ol CM 00 00 Ol to Ol 00 
LO 00 LO LO o o ONj Ol CM tD 00 o O Oi 
ai Ol 00 '3' •sf 

*—i ^r ONJ 
CTl o o O O 
tD 
o *—1 

00 
r>» CM o o o o 
tD 
o T—1 

tD 00 00 
LO 00 o o o o 
LO 
o *—1 

CO CQ 
< < + + CO < CD CQ CQ CD < CO < CQ + + + + + CO CO CD CQ CQ u u U U O u u U u u + + + + + ca Cd cd cd cd 
=) o O O O Li- ^1 •"l f" 
Q Q Q Q Q _i  i + + + + + CO CO CO CQ CQ ca Cd Cd cd cd 
< < < < < 
LU u LU u LU U LU u LU u < < < < < 

II 

II 

II 

o txo <u U nr 
V 
'E 

O .52 
to TO 

E<u u M tO 

Q- 
I 
> c 
nj 
E > w> 
(TJ 
E 

ro 
5 >• 
Qi Q. 
>- (U Q. 

JSC o U Cd "l/l ' o z — 
c -Z1 

T3 Q- w ' N 01 u c N _ 
55 ns O 4-»  c _ a» 
T £ 
nr ^ 
ro .E dd T3 o > cd 
g 

dd 
z 

o cd u a. — 
' ' 
V 
g o c 
N iA 

#3 
03 £ <U dd u o l/l Cd 

z! u Jd. 
Q_ o Cd 
> U or 
V 
'E +J .55 5 
N iA 

#3 
03 dd 
£ o 03 cd U to 

> _E to 03 rH 3 o fM 
03 dd 
£ o 
03 4-» t/1 

i- 4— 03 
E 03 1- 03 a. 

00 tD CD ^f" n- tD CD tD tD tD CD tD fM CM LO 00 
00 (N LO ^1" LO r-o ^f" ^f* 00 LO tD LO 00 00 r-o 00 

in CM CD '3' 00 r-> tD LO CD 
00 r^. T—i LO 00 00 o LO i t-O r^. tD CM 00 rH LO 00 fM 

LO O 00 r-> r-o 00 r-o O LO O CD 00 LO o CD fM LO LO CM 00 LO tD LO r-- o CD r-o n- LO o CD 00 00 
00 o LO tD CO tD 00 
r-. r-o T—i LO 00 00 00 i uo r^. tD CM 00 O LO 00 fM 

o tD 00 rH CD CD tD O 00 CD ^1" ^f" 00 LO 00 O 00 00 00 rH 00 
LO 00 r-- o CM 00 r-o 00 CM 00 CD CD 00 LO 00 LO CD LO 00 CD CM (N rH r-o o LO 
O) CD r-> LO CM CD rH LO 00 •3" LO 00 CM CM 00 fM 

r- tD r^. T-i 00 rH CM o LO tD r^ TH n- TH tD 00 CD fM i CD 00 T—i CM 00 CM LO r-. 
tD 00 CM CD O 00 00 00 00 tD LO CM CD tD rH tD 00 O) LO tD CD O o LO 00 ^f* 
00 CD tD LO fM CD O LO 00 ^1" LO *3" 00 CM CM 00 fM 

r-. tD O '3' r-o r-> '3" 2 o O CD o tD rH r--. tD CD CD tD tD 00 CD 00 CD O r-o Q Q 2 LO CD 00 tD 00 CD tD r-o 00 O LO 
o r-o 00 CD LO 00 LO tD LO 00 fM 00 

0M tD LO 00 o O CD r-- *—1 o tD CM 00 '3' O '3" 00 tD 00 O tD tD ^1* r-o CM LO r^. O rH r-> 00 o o 
00 00 T—1 tD 00 00 O o r^. 00 CD '3" 00 

i LO tD LO 00 CM 00 

00 o LO tD rH 00 00 00 00 00 CM rH tD 00 00 'sf" 'sf" ^f" CD CD 
CD CD CD 00 CD CD c~^ Q LO o 00 ^f" r^. LO CD tD CD r^. tD fM tD o 
CD CD tD CM CD 00 CD tD LO 00 CM 00 

CQ 
< 

< CQ CQ + CQ < CQ CQ < CQ < CQ < CQ < + + + + + + + CQ CQ CQ CQ CQ CQ CQ CQ CQ O O O O U U CQ < CQ t_3 t_3 t_3 t_3 u u + + + + + + + + + CQ CQ CQ cd Cd cd cd Cd Cd U u t_3 ZD 3 3 3 o O U u t_3 Ll_ LU LU LU 1—. 1— + + + 1 1 1 1 1 Q Q Q Q Q Q Q Q Q 1- H H _i  i _i  i _i + + + + + + + + + CQ CQ CQ CQ CQ CQ CQ CQ CQ cd Cd cd Cd Cd Cd cd Cd Cd 
< < < < < < < < < 
LU U LU U LU t_3 LU u LU u LU u LU t_3 LU u LU u 
< < < < < < < < < 



o Q. o 

^3 Q C 

.0) 
5. 

Q CL 
3 

o u DC "to ' __ o z — C -J T3 Q- <y 1 ' N cu 
y = 
O +■'  c _ v T £ 

■2 ^ ■M ■= ro .E T3 o >• DC 
g 

z 
o DC 

—1 — Q_ ' * 
V 
g o c 
N to ^3 'C ro c <u u o X CD 

z —1 -X. 
Q_ o CD 5 
> ~ U nr 

"E +■» to ft 
N CO _3 

'C ro c o 0) DC u X 

> _c X nj 3 o IN 
m 
c o k. ro 
X 

L. 4-1 cu 
E ro L. nj a 

II 

II 

II 

II 

O .S2 
to ro 

Ecu u M UO 

O 
u DC -to " O Z — 
C —J T3 CL cy 1—1 
N cu 
y = 
55 03 
o t:  c _ cu 
T £ 
■2 ^ ■M 7= ro .£ T3 o >• DC 
g 

Z 
o DC 

—i — CL ' ' 
V 
g o c 
N CO 

#3 'Z ro c cu u o X DC 

z _1 Q_ o DC ft 
> u nr 
V 
'E 

CO ft 
N CO 

#3 
CU c o cu DC u X 

> _c X cu 3 o *•» Jas N 
cu 
c O k. cu 4-» X 

u 4-1 cu 
E ro 
CU Q. 

T—i CD X r- r- X (N 00 CO X X X 00 (N CO X X r- o 
X X CO CO T—i Is- r- 00 X r-- X X 00 *—i X X rsi X (N TH T—1 

X CO X o O Is- X X r-- CD o X Is- X X X X O *—i X 
X X r-- X 1 Is- CO CD X o X 03 fM X X rH (N (N rH x—1 

CM X X r- X ''U' X O (N CO X r- X T-1 r-« (N X (N 00 00 
X X 00 r- t—1 T 1 r-- X o o X i X X (N r-. r- o 
o X X X r- o X r- r-« X (N X (N X t—1 x—i 

r-- CO r- o X T-i cn CM (N (N CO X X CO X X CD i CO X CM 
X X X X X CM CM X o CD X X ''U' Is- 00 X i O X X CD X 
CD X X X Is- o (N Is- X X (N X X (N t—1 x—1 

X X (N CD (N CO TH CD X r- CM X CO r- o r^ X o Is- X 00 
CD (N X o CD CD O (N X X CD *—1 O CO O X X o CO TH X 
o X X X CO O X Is- r-- X CM X CM (N TH T—1 

r^ X X X r- X ''U' r-- (N (N CO X r- rsi o o X X X CD 
r- o D-. X r- CD X CT) CO i X X X CD X X X X 00 r- o 
o X X X Is- o X r- r-- X X X (N (N *—i X—1 

X o X X X X T-1 (N CD r^ o CD '!U' X X o X (N o 
O X CD r--. X X X CD X X X o CD CO CM ^f- r-« (N o X X CD X 
CD X X X Is- o CM Is- X X CM X (N (N TH 1 

X 
< + 

CD < CD CD X < CD < X < + + + + + CD CD CD CD < CD CD CD U U U u < CD < CD U U u u + + + + + + + + CD CD CD CD DC DC DC DC U U U U Z) Z) 3 3 U U U U U_ U_ LL LL + + + + 1 1 1 Q Q Q Q Q Q Q Q H H H H  i  i + + + + + + + + CD CD CD CD CD CD CD CD CD CD CD CD CD CD CD CD 
< < < < < < < < 
LU u LU U LU U LU U LU U LU U LU u X U < < < < < < < < 

rsi oo 
uo 
o 

^f- 00 *—I 
(N O 

X 
LO 
00 

X ro 

o r-o 

rsi oo 
x 
O 

00 X 
X 
X 
00 

X 
o 

I 

I 

I 

I 

< < + CD u u + CD 
O 

+ CD CD 
< 

< 

X X + CD u u + CD 
O 

+ CD CD 
< 

U < 

CD 
< + CD U u + CD 
O 

+ CD CD 
< 

U < 

CD 
< + CD CD + CD U u + CD 
O 

+ CD CD 
< 

U < 



o Q. o 

^3 Q C 

.0) 
5. 

Q CL 
3 

o 
'u DC -lO '   
O Z — 
C —J T3 Q- CU' 1 ' N (U 
y = 
O +■'  c _ cu T £ 

■2 ^ ■M ■= TO .£ T3 o >• DC 
g 

Z1 o DC 
—1 — Q_ ' * 
V 
g o c 
N to ^3 'C TO C CU u o to DC 

z —1 -X. 
Q_ o DC 5 
> ~ U nr 

"E +■» to ft 
N to _3 

'C TO C o (U DC u to 

> _c CO TO 3 o IN 
TO 
C o k. TO 
t/) 

k. 4-1 CU 
E TO 
TO a 

I 

I 

I 

I 

O c T3 <V 

T3 > 
g 

5 O 

o CUD OJ 

O .S2 
to ro 

Ecu u M LO 

' 

o "u DC slO ' __ O Z — C —J T3 Q- CU' ' ' M (U u c N — 
52 to o 
- s 
+■ £ 

4^ ■= TO .£ T3 o >■ DC 

z 
o DC 

—1 — Q_ 
"> 
g O c 
M (O _3 'C TO C CU u o t/D DC 

z —J -X. 
Q_ o DC ft > u TO1 

'TO 
'E 4-» 
.52 5 
N (O _3 

'C TO C o TO DC U CO 

> _c CO TO 3 o 
-ic IN 

TO 
C o k. TO 4-» to 

k. 4-1 TO 
E TO k. TO O. 

on cn 00 o 

o 
(N 

OD 

r-- 

r-- 
o cn on 
CO 

o ON 

CD CD + CD U U + Q H + CD QC 
< 

U < 

O CD 
OsJ 00 

O 00 

o r-- 

cn 

00 
un LD on 
CD 

O CD 00 
CD OsJ 

CD O O 
r-. oo on 
cn 

oo "t 

00 T—I 
r-- 

00 
cn 

on o^. CD 
O 

CD 00 r--. 
CD O CD 
O 

un 
o 

CO 
< + CO u u + Q H + CO DC 
< 

U < 

CQ 
< + CQ CQ + CQ U U + Q H + CQ DC 
< 

U < 

*—i CD T—i m o rv cn un m 
LO un un on 
o 00 m on op CD 

00 un CD CD *—i 00 cn m cn un un 
un cn 0M cn 
o r^ m 0M op -sf CD 

r- 00 O un 00 OM 0M un O i 
o O un un Is- 00 m 00 
00 CD m •st 

cn cn cn o 00 on o CD 
cn OM cn 00 o^. CM o r--. on 00 
00 CD m 

00 cn un cn m i cn o m CD 
r^. o un 00 cn o 00 o r-» r- un 
cn r>. on un 

OsJ on CD un o m O 0M un o r- 0M 
o rsj un CD Is- CD r-. 
cn r^ on un 

r- CD r- r- "53" CD i CD O 0M o 
T—i CD cn r- CD 00 OM OM O un r- 
cn Is-. on un 

CQ 
< + < CQ CQ CQ < CQ < CQ + + + + CQ CQ CQ CQ U U U U U U U u + + + + DC DC DC DC 

=) =) Z) =) U_ | U_ 1 u_ 1 u_ 
Q Q Q Q 
+ + + + CQ CQ CQ CQ DC DC DC DC 
< < < < 
LU u LU U LU U LU u 
< < < < 

II 

II 

II 

m fNj o 
o cn o 
oo 

oo un oo 
CO m 

o c T5 Of 

g o 

o WD <U u nn 
*57 
'E 

o 
to TO 

ECU u M tO 



o Q. O 

^3 Q C 

.0) 
5. 

Q- 
I 
>• C 
ro 
E >- 

Q CL 
3 

n> 
E 

i 
>• u J- O 
in o 
*E a; N u "O ro 

ro "D >- 
5 

<u > 

ro a. Q) 

CD "O c 

5 >- 

rv m 

(U XJ CD 

o "u a: SU) ■—■ O Z — C —J T3 Q- cy ' ' M O) u c N _ 
iC nj O +4 ^ c _ at 
T £ 

+4 ■= ra .E T3 o > or 

z 
o or 

—1 — Q_ ' * 
V 
g o c 
N to ^3 'C CD C <u u o c/) on 

Z —i -x. 
Q_ o on 5 
> ~ U nr 

"E 4-» 
5 

N to _3 
'C CD C o at a: u c/) 

> _c CD CD 3 o *•» IN 
ro 
c o k. nj +4 c/) 

k. 4-1 QJ 
E CD L. nj a 

CD 1 uo T-1 cn i UO 00 r>. T—1 
LO cn cn o *—i r>. o o T 1 o (N 00 cn CM *—i cn CD OM o o 
r-. o CD 00 i r^. O OM 00 C7l TH UO CM 00 CD cn OM OM cn CD CD 00 00 r^. 00 cn 00 cn 
r^. CD CM 00 00 fM T—i CD 1 i 

00 LO CD cn UO UO 00 O r- 00 T—1 cn CM r-o o CD 00 1 i 00 cn CD T—1 00 CD O r^. o 00 
r-. (N CM CM •3' cn r^. r-. ,,^■ o cn 00 O CD UO rx T—i 00 cn CD uo 00 00 r^. 00 cn r>. 00 
r-p CD CM 00 00 CM T—i CD T—1 i 

CD (N r-o cn UO 00 r^ r>. T 1 CM (N o r^. CD 00 i o *—i cn 00 cn UO o CD cn o o 
(N 00 uo 00 cn uo OM 00 "t 00 cn r-o r-o o OM OM OM LO *—) o CD uo UO 00 00 cn 

*—i o cn UO i O uo CD CD LO fM CM (N fM i 1 T—i 

CM r>. cn 00 fM 00 o O r-- LO 00 r-- 00 CM *—) i cn r-. 00 n- cn cn 00 o 00 
cn 00 r^. o 00 UO 00 o r>. LO *—) CD cn TH r^ uo OM T—1 00 i 00 cn fM OM r>. 00 
*—i o cn cn UO T—i o UO CD CD uo *—i CM CM fM i *—i T—1 

CD 00 CM cn 00 UO 00 T—1 O r-> 00 uo UO 00 00 00 T—1 CD o OM 
*—1 r-- '3' CM CD OM CD — — 
^r r-- o 00 cn cn cn O CD CD 
LO r-- r^. UO 00 00 00 
cn r>. (N 00 00 r^. CD LO CM 00 CM fM 

*—i (N CD 00 00 00 UO cn LO r-o CD o 00 OM (N CD uo 00 00 o cn 
r>. CD fM CM CD o r-- 00 o T—1 CD CM TH •st i cn O CD 

i UO 00 r-o o 00 i 
cn r-. CM 00 00 r^ CD LO CM 00 (N fM i 

CM o 00 00 00 r^. 00 T—1 O cn CD 00 CD 00 uo O CD r-. o 00 
*—1 *—) 00 uo 00 fM CD cn Q Q T—1 (N CD 00 CD 00 LO cn 00 o '3' 00 r^ o 
00 CD CM 00 00 00 r-» CD uo CM 00 CM fM 

CQ 
< 

< CQ CQ + CQ < CQ CQ < CQ < CQ < CQ < + + + + + + + CO CQ CQ CQ CQ CQ < CO CO CQ o U U U U U < CO < CQ u u U U U u + + + + + + + + + + CO CO CO CQ on DC on on on on u u u U 3 3 3 3 O O u u o u LU LU LU LU 1—, I— + + + + 1 1 1 1 I Q Q Q Q Q Q Q Q Q Q \~ H H H  i + + + + + + + + + + CO CO CO CQ CO CQ CQ CQ CQ CQ an an on on DC on DC on on on 
< < < < < < < < < < 
LU U LU u LU u LU u LU u LU U LU U LU U LU U LU u < < < < < < < < < < 

II 

II 

II 

VO (N 

O 03 
VD fsj 

O c T5 

5 o 

o OJO <u o nr 
V 
'E 

o 4-' W) CD 

ECU u rsj to 

o "u on 'tn '   
O Z — 
c -J "D Q- W '—' M QJ u c N — 
55 nj O +4 ^ c _ QJ 
T £ 

4-> "= ra .E T3 o >• DC 
g 

J* 
z 

o DC 
—1 — CL 
"> 
g o c 
M l/> _3 'u 03 C QJ UJC U O c/l DC 

Z _i CL o DC 5 > U & 
"E 4-» 
.55 
M U> _3 u ro u: c O QJ DC U c/l 

> _c CD nj 3 o +•> N 
TO 
C o 
nj 4-» c/) 

U 4-1 QJ 
E nj u nj CL 

O I 
cn CD r-. 

UO cn r-. 
r^. fM 00 

*—i r^. OM 
CD O *—) 

-2
64
 

24
1 

-2
19
 

54
0 

-8
6 

27
1 

o 1 00 
UO OM CD 

UO 00 "d* 
OM 0M 1 

1 *—1 O 
00 cn r-. 

CD 00 O 00 

CD 
CD 

r-. *—i 00 
uo 
CD 

r- uo cn r^. 00 
cn 00 r-. 

UO 00 cn OM *—) 

'!d' T—i '!d' 
"d- 

cn 00 
O 00 OM 

cn 
'!d- 

00 00 OM 
O O cn 

CD 00 O 00 *—) TH 

r-o 00 00 
r-- uo 00 

CD 
cn 

i 0M fM 
^d- 

cn o 
UO OM 00 

CD 00 o 00 *—) 

1 0M UO 
^d- 
00 00 

00 CD cn 
cn o cn 

"d- 
00 00 

00 OM r-- 
uo 00 cn OM TH 

< < + CQ CD CD + Q H + CQ DC 
< 

CQ CQ + CQ CD CD + Q H + CQ DC 
< 

CQ 
< + CQ CD CD + Q H + CQ DC 
< 

LU CD < 
LU CD < 

LU CD 
< 



o C£ 
(N 

-</) 1 

o 
"D <y N (U u c N — 
55 nj 
° c _ at 
T £ 
■2 ^ ■M ■= ro .= T3 > 

(N cn 
LD 

00 00 

^r *—i ^r o CO 
o (N cn 

o DC 

CD (N 00 
(N CO cn 
cn o o 

oo o r-- 

>• 
5 o c 

o DC 

(N 
oo 00 

o DC 
LD 
LO 

cn 
"t 

o cn 
LD 

(N ^r 
oo o 

CD cn "t 
cn 

>• u nr 
V 
'E 

o DC 

^r oo 
LD CD ^r 
r- 

o CD 00 
*—) lO O 
LO 

> 
I ^ TO rH 
5 0 

re 
S 2 re 
to 

00 
00 
o o CD 
(N 

CD 00 CD 
LD t-H 00 

CO 
< + CO CO + CO u u + Q H + CO DC 
< 

u < 

cn 

< < + CO u u + DC 
=) 

+ CO DC 
< 

u < 

CD CO + CO u u + DC 
=) 

+ CO DC 
< 

u < 

00 00 'xf- LO O r- 00 o LO 00 o cn o LO 00 OM 
LD TH 00 o 00 LO up 00 00 LO 00 CD CD 0M 00 

00 cn 00 OM r^. 00 lO 0M r--. 00 r—i r^. 00 0M o r-- 
LD LO LO 00 cn o CD LO cn o r^. LO OM 0M 

r^. ONI LO o r^. ON] LO 00 o 
cn 00 

o LO 00 OM r^. rv. 00 o 00 LO i cn 00 LO 00 
CD CD CD 0M 00 00 

00 00 CD '3' 00 OM r-- 
o ^1" OM r-» 00 
cn 00 00 0M o r- 
■vf "vj" LO 00 cn o t—i cn LO cn o r^. 
CD LO OM 0M 00 

'3' CD 00 T—1 00 
00 o o o o O 00 r-o (N o 
CD cn 

LO 00 r^. ONI OM OM 
o o o O cn TH x—i o 

CD cn 

00 r-o LO 00 00 
o CD o o o O '3' 00 X—i cn 
CD 00 

CQ CQ 
< < + + CQ CO < CQ CQ CQ 

< CQ < CD < CQ + + + + + + CQ CQ CD CQ CQ CQ U O u U u U u U u U u u + + + + + + DC DC DC DC DC DC 
3 3 O O o O Ll_ | Ll_ | •"l •"l 
Q Q Q Q Q Q —i  i _i + + + + + + CQ CQ CO CQ CQ CQ DC DC DC DC DC DC 
< < < < < < 
LU u LU u LU U LU U LU U LU U < < < < < < 

ll 

ll 

o M <U 

0 .55 
to re ^ IM 
1 i 
= io .2 c E<u u M i/> 

M 
a» c re 
5 o ~a 
o 
5 o Q. 

rsi 
(U c ro 
5 o ■a o 
5 o a 

or — N Qi 

O |- 

o 
U DC r—i   
O Z — C —i T3 Q- V ' 1 
N 0) u c N — 
52 re O 4-  c JP <u 
T £ 

re .£ T3 o >• DC 
g 

J* 
Z 

O DC 
-J — CL ' ' 
V 
g o £ 
N «/) 

#3 
re £ cu u o LO DC 

-J Q_ o DC 
> u nr 
V 
'E 
.52 5 
N ISl 

#3 
re £ o CU DC u LO 

> _E CO re 3 o *•> rM 
re -JC 
£ O 
re 4-» CO 

4- cu 
£ re k. re a 

LO O 
CD 

O 
cn 

II 

II 

II 

II 

00 00 
o 00 

LO 
rr 

00 r-- o 

(N cn 

00 
o 00 (N 

r-- CD LD 
*—I O 

(N cn 
rsj to 

00 CM 00 
CM 

O c TJ cy 

T3 > 
g 

5 O -itf 

o "D 
3 J>£ C 3 

O CUD 0) 

O .2 
to re 

Ecu u IS] LO 



o u a: -tn ■ O Z C -J T3 Q- (y ' IM QJ u c NJ — 55 nj O -M  c _ at 
T £ 
!tr ^ 2 ^ 
03 .£ T3 o > QC 
g 

z 
o or 

—1 Q_ * 1 

V 
g o c 
N «/» _3 'C 03 C a> u o 1/3 en 

"z —1 -X. 
CL o en 5 
> ~ U nr 
V 
"E +■» 

5 
N 

_3 
'C 03 C o <u a: u 1/3 

> _c vo 03 3 o N 
03 
C O k. 03 +■» 1/3 

u 
QJ 
E 03 
03 O. 

II 

II 

II 

II 

s 
o o W) ■o g 

3 W 
■i 
- ^ O .S£ 
to ro 

™ .i 
ra S 
.2 c Ecu u M LO 

rsi 
(U c nj 
5 o "D 
O 
5 o 
Q. 

J2 0 
1 
>• 
5 o 

■ 

o u en -l/l ' O Z — C —j T3 CL cw 1—1 
NJ OJ u c NJ — 55 03 O -M  c _ OJ 
T £ 
2 ^ f= 03 .£ T3 o >• en 
g 

Z 
o en 

-j CL — 
' ' «. 
v 
g o £ 
N l/l 

#3 
03 £ 03 U o 1/3 en 

-J Q_ o en 
> U or 
V 
'E +J 52 5 
N ISl 

#3 
03 £ o 03 en U 1/3 

> _E VO 03 3 o IN 
03 
£ o 
03 

C/3 

k. 4-1 03 
E 03 L. 03 Q. 

ii 

n 

n 

n 

O .52 _ iSi 03 

ECU u M to 

ro 
5 o "D O 
5 o a 

-Q 0 
1 
>• c 
fD 
E 

*E 
E 

ro 
5 >• •4-» 
OJ a to s- (U Q- 

o u QC st/i ■—■ __ o z — C -J T3 Q- or 1 ' N 03 
y = 55 03 O +■»  £ _ 03 
T £ 
■2 ^ ■M ■= ro .E T3 o > on 
g 

jn 
z 

o on 
—1 — CL * i 
V 
g o £ 
N Ui 

#3 
03 £ 03 U o 1/3 on 

z —1 CL o on 5 > U or 
*E 
52 5 
N iA 

#3 
03 JSC £ O 03 DC U 1/3 

> _C VD 03 3 o 4-J -i£ CM 
03 J* 
£ o 
03 4-» 1/3 

i- 4- 03 
E 03 1- 03 a 

00 o 
00 

00 00 

cn 00 

II 

II 

II 

II 

(N 00 r-- v£) 00 
O) 
in 
o VD VO 

V£) 
00 *—I 
(N 

l£) r>. o 
LO o 

00 1^ 
*3- VO VD 
*3* 

o 
o 
vo 
vo 

o c T5 Of 

"D > 
g 

5 O -5£ 



o Q. O 

^3 Q C 
>s 

.0) 
5. 

Q CL 
3 

o 
u a: -lO " O Z — C -1 T3 Q- <y ' ' N (U 
y = 
o  c _ CU T £ 

■2 ^ ■M ■= ro .E T3 o >- or 
g 

o a: 
—1 — CL ' ' 
V 
g o c 
N «/» 

#D 'Z CU c CU u o c/) a: 

z -J -x. 
Q_ o on 5 > U nr 
V 
'E 
.2 5 
N 

#D 
CU c o CU a: u c/) 

> _c CD CU 3 o 
-ic rsj 

CU J* 
c O k. CU 

c/) 

i. +■ CU 
E CU 1- cu a 

I 

Psl 
QJ C TO 
5 o ■D O 
5 o a i/J 

QJ* M J— 
-Q 0 

1 
>- _C 
ro 
E >- 
ro 
E 

ro 
•>0 a. 

ro 
5 >« 4-» 
QJ a 
V- QJ a 

ro a 

■a 
-Q 

QJ > 

ro a QJ 

ro ■a c 

§ >- 

PO UD 

QJ -Q TO 

o "u on SU-, r—i 
o z — C -i T3 Q- cy ' ' M QJ u c N — 
55 O -M ^ c _ CU 
T £ 

^ ■= ra .E T3 o >■ on 
g 

z 
o on 

—1 a — 

"> 
g o c 
N 
•3 'C CU c CU -x. u o c/l on 

z —1 a o on 5   > — U 

"E 4-» 
.2 
N (/> _3 'C CU c o CU C£ u c/l 

> _c CD CU 3 o CN 
CU 
c O 
CU +■» c/) 

4- CU 
E CU 
CU a 

II 

II 

II 

II 

O tuO CU 

O .S2 
to ro 

m = 
= s .2 c Ecu u M in 

O 
u on •to '   
O Z — C -j "O Q- cu- '—1 
N QJ u c N — 
52 03 
O "M ^ c _ cu 
T £ 
TIT ^ 
■M "* ro .E T5 o >• DC 
g 

J* 
z 

o cc 
-J — a ' ' 
V 
g o £ 
N C/i 

#3 'Z CU £ CU u o C/) DC 

z -J a O cc 
> CJ nr 
V 
'E 
.2 5 
N iA 3 
CU £ o CU DC u C/) 

> _£ CD CU 3 o 4-1 rs 
CU 
£ O 
CU 

C/) 

4-1 CU 
E cu 
CU a 

II 

II 

II 

II 

2. 
O W) a» 

o 
in ro 

Ecu u Psl to 



o Q. O 

^3 O c 

CD 
5 o ~o 
o 
5 o Q. 

.QJ 
5. 

XJ 
0 
1 
>• c 
CD 
E 

O 
u DC n—, 
o z C —I T3 Q- v n at u c N — 
O  c 

—: to T £ 
^ TO 2 ^ f= TO .£ T3 O >• DC 
g 

Z 
O DC 

_i Q_ — 
* 1 

V 
g o c 
N 

_3 'C nj c 0) u O c/) DC 

Z _j Q_ O DC 5 
> ~ U ny 
V 
'E 
.52 "5 
N 

'C nj c O Q> DC O c/) 

> _C CO ro *H 3 O N 
ro 
c O k. nj 

CO 

u 
QJ 
E nj 
03 Q. 

ii 

ii 

ii 

ii 

o cuo cu 

O .S2 
to ro 

™ = 
ro ™ .2 c Ecu u M LO 

■ 

O 
U DC "to ' O Z — C -J T3 CL <y 1—1 
N1 QJ TO C N — 
52 to 0 tc  c _ QJ 
T £ 

to 
2 ^ f= TO .£ T3 O >• C£. 
g 

JC 
z 

O DC 
-J CL — 
' ' 
V 
g 0 £ 
N «/) 

#3 
ro £ QJ U O I/) C£. 

-J -X. 
Q_ O DC 
> U ny 
V 
'E +J .52 5 
N uo 

#3 
re £ O QJ DC U l/J 

> _E CO re *H 3 O IN 
re 
£ O k. re 

CO 

k. *•1 QJ 
E re k. re Q. 

00 LH r^. 
CT) UD CD 

CD 
(N 

cn CD 

00 o 

o CD 
LO 00 o 

CD CD (N 
(N 
00 

II 

II 

II 

II 

.2 'E 
o _ V) TO ^ N 
m 2 
= is .2 c Ecu u M i/) 



M 
Q) C ro 
5 o ■a o 
5 o o. 

CD ■a 0 ■a 
+■» c 
.2 *»- (D 
5 

1 
>• 
>- O 

15 
o 

*E a; N U ■a CD 

CD ■a >• 
5 

O "u CU VL0 ' O Z — C -j TJ cy M QJ U C N — 
55 cd O -M ^ c _ <u 
T £ 
IZ" ^ 
■M -± ra .E T3 o >■ cu 
g 

-X. 
z 

o cc 
—1 Q_ — 1 1 

V 
g o c 
N «/» _3 'iZ CD C a> u o to cc 

"z —1 Q_ o DC 5 
> ~ U CD1 

V 
"E 
.55 
N «/» _3 

'C CD C o (U DC u to 

> _c to CD 3 o *•» N 
CD 
C O k. CD 4-» I/) 

k. 
cu 
E CD k. CD Q. 

CO 00 (N 
(N O (N 

CO 00 

OM V£) 

O LO 

II 

II 

II 

II 

OM in CO 
o 
VD 

00 00 

00 o 

o 
ai OM cn 

oo oo 
oo 

oo o C7l 
00 00 ^r 

CO 
00 
00 

01 
rvj rH 
1^ 

o c T5 0^ 

T5 >- 
5 

5 o 

o TJ 
3 
C 3 Ul 

O CuO cu 

O .S2 
tn CD 

™ = 
ro ™ .2 c Ecu u M L0 



INSTYTUT ARCANA 
Analiza wptywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Diuver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

1.6. Wptyw na organizacjQ udzielania swiadczeh zdrowotnych 

Wprowadzenie refundacji produktu leczniczego Diuver® w ramach nowej grupy limitowej w Wykazie 
refundowanych lekow, srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywleniowego oraz wyrobow 

medycznych nie b^dzie powodowac konsekwencji dla wydatkow publicznych w sektorach innych niz ochrona 
zdrowia. 

Wprowadzenie rozwazanej technologii nie b^dzie wymagato przeszkolenia personelu, opracowania nowych 
wytycznych klinicznych, zmiany zasad diagnostyki i nie wptynie na zwiqzane z tym koszty, gdyz obecnie 
refundowane sq inne diuretyki. Jakosc wynikow uzyskiwanych przy zastosowaniu leczenia z wykorzystaniem 

preparatu Diuver® nie b^dzie zalezec od doswiadczenia wykonawcow oraz osrodka go stosujqcego. 

1.7. Aspekty spoteczne i etyczne 

OcenQ aspektow spotecznych i etycznych wptywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w odniesieniu do produktu 

leczniczego Diuver® podsumowano w tabeli ponizej. 

Tabela 68. Podsumowanie wynikow analizy aspektow etycznych i spotecznych 

Ocena wptywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w odniesieniu do rozwazanej technologii 

Wptyw na koszty lub wyniki dotycz^ce osob innych niz stosuj^ce 
rozwazang technologic oraz ich opiekunowie brak wptywu 

Grupy pacjentow, ktore mogc bye faworyzowane na skutek zatozeh 
przyjetych w analizie ekonomicznej najprawdopodobniej nie 

Niekwestionowana rownosc dostcpu do technologii medycznej przy 
jednakowych potrzebach finansowanie zapewni rowny dostcp do swiadczeh 

Spodziewana duza korzysc dla w^skiej grupy osob/korzysc mata, 
ale powszechna korzysc mata, ale powszechna 

Technologia jako odpowiedz na niezaspokojone dotychczas potrzeby nie dotyczy grup spotecznie uposledzonych 

Technologia jako odpowiedz dla osob o najwickszych potrzebach 
zdrowotnych, dla ktorych nie ma obecnie dostcpnej zadnej metody nie dotyczy 
leczenia 

Powodowanie problemow spotecznych nie powoduje problemow spotecznych 

Wptyw na poziom satysfakeji pacjentow z otrzymywanej opieki 
medycznej brak wptywu 

Grozba niezaakceptowania postcpowania przez poszczegolnych 
chorych brak 

Powodowanie lub zmiana stygmatyzacji nie powoduje ani nie zmienia stygmatyzacji 

Wywotywanie l^ku nie wywotuje l^ku 

Powodowanie dylematow moralnych proces leczenia nie powoduje dylematow moralnych 

Stwarzanie problemow dotyczccych ptci lub rodzinnych nie stwarza takich problemow 

Obecnosc sprzecznosci z aktualnie obowiczujccymi regulacjami finansowanie jest zgodne z aktualnie 
prawnymi obowiczujccymi regulacjami prawnymi 
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INSTYTUT ARCANA 
Analiza wptywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Diuver9 (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

Ocena wptywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w odniesieniu do rozwazanej technologii 

Stwarzanie koniecznosci dokonania zmian w prawie/przepisach refundacja nie stwarza potrzeby dokonania zmian 
w prawie/przepisach 

Oddziatywanie na prawa pacjenta lub prawa cztowieka refundacja nie oddziatuje na prawa pacjenta lub 
prawa cztowieka 

Koniecznosc szczegolnego informowania pacjenta lub uzyskiwania 
jego zgody na stosowanie technologii 

stosowanie technologii nie wymaga szczegolnego 
informowania pacjenta b^dz odmiennego od 
standardowego uzyskania jego zgody 

Potrzeba zapewnienia pacjentowi poufnosci post^powania przy 
stosowaniu technologii 

stosowanie technologii nie wi^ze si^ z koniecznosci^ 
zapewnienia pacjentowi poufnosci post^powania 

Potrzeba uwzgl^dniania indywidualnych preferencji pacjenta, 
potrzeba czynnego udziatu pacjenta w podejmowaniu decyzji o 
wyborze metody post^powania 

podobnie jak w przypadku kazdego innego 
preparatu z grupy diuretykow 

1.8. Wyniki i wnioski kohcowe 

AnalizQ wptywu na system ochrony zdrowia refundacji produktu leczniczego Diuver® (torasemid) w leczeniu 

pacjentow z pierwotnym nadcisnieniem tQtniczym opornym na leczenie oraz pacjentow z obrz^kami 
spowodowanymi zastoinowq niewydolnosciq serca przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego 

finansujqcego swiadczenia zdrowotne (NFZ), z perspektywy wspolnej ptatnikow (NFZ+pacjent) oraz 
z perspektywy pacjenta dla dwuletniego horyzontu czasowego. 

Podsumowanie wynikow 

Szacowane zmiany wydatkow wynikajqce z wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Diuver® 

przedstawiono w postaci zbiorczej tabeli utatwiajgcej porownanie wynikow analizy w poszczegolnych 
scenariuszach. 

Tabela 69. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia: zbiorcze zestawienie 

Scenariusz 
Wydatki (+) / oszczpdnosci (-) inkrementalne [PLN] 

1 rok refundacji II rok refundacji 

Perspektywa ptatnika publicznego (NFZ) 

Analiza podstawowa - populacja pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem t^tniczym opornym na 
leczenie (PNTO) 
Analiza podstawowa - populacja pacjentow z obrz^kami 
spowodowanymi zastoinowg niewydolnoscig serca 
(ZNS)  

Perspektywa wspolna ptatnikow (NFZ+pacjent) 

Analiza podstawowa - populacja pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem t^tniczym opornym na 
leczenie (PNTO) 
Analiza podstawowa - populacja pacjentow z obrz^kami 
spowodowanymi zastoinowg niewydolnoscig serca 
(ZNS)  

Perspektywa pacjenta 

Analiza podstawowa - populacja pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem t^tniczym opornym na 
leczenie (PNTO) 
Analiza podstawowa - populacja pacjentow z obrz^kami 
spowodowanymi zastoinowg niewydolnoscig serca 
(ZNS) 
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INSTYTUT ARCANA 
Analiza wptywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Diuver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczenie oraz w leczeniu pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 
Wnioski koncowe 

Wprowadzenie refundacji preparatu Diuver® w omawianym wskazaniu spowoduje wzrost wydatkow ptatnika 
publicznego (NFZ) oraz pacjenta (swiadczeniobiorcy). Nalezy jednak pamiQtac, ze torasemid jest „nowym" 

diuretykiem pQtlowym o odmiennej budowie chemicznej od furosemidu, a takze o innych wtasciwosciach 
farmakologicznych [6], 

Zgodnie ze stanowiskiem grupy ekspertow wspartym przez SekcjQ Farmakoterapii Sercowo-Naczyniowej i SekcjQ 
Niewydolnosci Serca Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego istnieje wiele przestanek teoretycznych (opartych 

na farmakologii klinicznej, farmakokinetyce, porownaniu poszczegolnych zwiqzkow farmakologicznych mi^dzy 
sobq), ktore przemawiajq za preferowaniem torasemidu wsrod wszystkich aktualnie dostQpnych diuretykow 

PQtlowych [6], Przestanki kliniczne wskazujq na szczegolnq pozycjQ torasemidu, przewyzszajqcego korzysciami 
powszechnie w naszym kraju stosowany furosemid. W opinii ekspertow istnieje potrzeba szerszego stosowania 
torasemidu na rzecz starego przedstawiciela tej grupy lekow [6], 
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Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Diuver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczeniu oraz w leczenie pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

2. ZAt^CZIMIK - WYNIKI AIMKIETY PRZEPROWADZONEJ WSROD 

EKSPERTOW KLINICZNYCH 

2.1. Pytania podstawowe 

Szanowna Pani/Szanowny Panie, 

Serdecznie dzi^kujemy, ze zgodzit/a siQ Pan/Pani na udzielenie konsultacji w ramach projektu oceniajqcego 
zastosowanie produktu leczniczego Diuver* (torasemid) w leczeniu: 

• pierwotnego nadcisnienia tQtniczego opornego na leczenie (PNTO), 

• obrzQkow spowodowanych zastoinowq niewydolnosciq serca (ZNS). 

Pierwotne nadcisnienie tqtnicze oporne na leczenie definiowane jest jako: samoistne nadcisnienie tqtnicze, ktore 

nie ma dajqcych siq ustalic jednoznacznych przyczyn, a jego wartosc wynosi > 140/90 mmHg przy stosowaniu co 
najmniej 3 lekow (wtym diuretyku), wtasciwie skojarzonych i w petnych dawkach. 

Obrzqki spowodowane zastoinowq niewydolnosciq serca definiowane sq jako: uogolnione obrzqki, ktorych 
przyczynq wystqpienia jest niewydolnosc serca o charakterze zastoinowym. Ten typ NS cechuje siq trwatq 

dysfunkcjq tego organu, w wyniku ktorej jego pojemnosc minutowa ulega zmniejszeniu w stosunku do 
zapotrzebowania metabolicznego tkanek i narzqdow. 

Produkt leczniczy Diuver* stosowany w dawkach: (1) 2,5-5 mg doustnie/dobq w leczeniu PNT oraz (2) 5-20 mg 

doustnie w leczeniu obrzqkow w ZNS, zawiera substancjq czynnq torasemid, nalezqcq do diuretykow pqtlowych. 

Ponizej przedstawiamy pytania, ktore bqdq dotyczyc analizowanego problemu decyzyjnego (APD), przeglqdu 

systematycznego (PS) dowodow naukowych oraz analizy ekonomicznej (AE) i analizy wptywu na budzet ptatnika 
publicznego (BIA). Pana/Pani odpowiedzi umozliwiq przyjqcie zatozeh odpowiednich wzglqdem aktualnej 

praktyki klinicznej leczenia PNTO oraz obrzqkow spowodowanych ZNS w warunkach polskich. 

vtanie dotvczace ocenianei interwencii. ti. produktu leczniczeeo Diuve 
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Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Diuver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczeniu oraz w leczenie pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

Pierwotne nadcisnienie tQtnicze oporne Obrz^ki spowodowane zastoinowq 
Nr pytania ma leczenie niewydolnosciq serca 

Odpowiedz 

tania dotyczace epidemiologii 

' iZr 
da 

Odsetekl Oszacowanie Odpowiedz 

Odsetek Parametr Oszacowanie Odpowiedz! 

l 

■ 

■ 
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Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Diuver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczeniu oraz w leczenie pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

Pierwotne nadcisnienie tQtnicze oporne Obrz^ki spowodowane zastoinowq 
Nr pytania na leczenie niewydolnosciq serca 

Odpowiedz 

Odpowiedz Zrodto danych Parametr 

: 

vtania dotvczace polskiei Draktvki klinicznei 

Nr pytania 
Pierwotne nadcisnienie tqtnicze oporne 

ma leczenie 
Obrzqki spowodowane zastoinowq 

niewydolnosciq serca 
' Odpowiedz _ 
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Analiza wpiywu na system ochrony zdrowia dla produktu leczniczego Diuver® (torasemid) w leczeniu pacjentow 
z pierwotnym nadcisnieniem tqtniczym opornym na leczeniu oraz w leczenie pacjentow z obrzqkami spowodowanymi 
zastoinowq niewydolnosciq serca 

Schemat leczenia Odsetek pacjentow 

■ 
  

i ■ 
■ 
■   
■ 
■ 
■ 

1 1 1 1 1 1 

lOdpowiedz 

L ■I 

Odsetek Zrodto 

   m 
m 
m 

Pierwotne nadcisnienie tQtnicze oporne Obrzeki spowodowane zastoinowq 
Nr pytania ma leczenie niewydolnosciq serca 

Odpowiedz ' 

L J L J 
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